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GERENCIA REGIONAL DE SALUD CUSCO
HOSPITAL ANTONIO LORENA

N°__ 393 -2024-HAL/UGRH

Resolucion Directoral
168 NOV 202

Cusco,

VISTO: el Expediente con registro N° 10391-2024, que contiene el INFORME N° 152-2024-UE-HAL/OPP, emitido
por la Jefatura de la Oficina de Planeamiento y Presupuesto del Hospital Antonio Lorena:

CONSIDERANDO:

Que, los articulos 1 y Il del Titulo Preliminar de la Ley N° 26842 - Ley General de Salud, establecen que la salud es
condicion indispensable del desarrollo humano y medio fundamental para alcanzar el bienestar individual y colectivo,
por lo que la proteccion de la salud es de interés plblico, siendo responsabilidad del Estado regularta, vigilaria y
promoverla;

Que, el Segundo Parrafo del Articulo 5° del Decreto Supremo N° 013-2006-SA, “Reglamento de Establecimientos
de Salud y Servicios Médicos de Apoyo”, establece que los establecimientos de salud y servicios médicos de apoyo
deben contar, en cada area, unidad, con manuales de procedimientos, guias de practica clinica referidos a la
atencion de los pacientes, personal, suministros, mantenimiento, seguridad y otros que sean necesarios, segin sea
el caso;

Que, el articulo 1° del Capitulo |, Disposiciones Generales de la Ley N° 29459, Ley de los Productos Farmacéuticos,
Dispositivos Médicos y Productos Sanitarios, “Define y establece los principios, normas, criterios y exigencias
basicas sobre los productos farmacéuticos, dispositivos médicos y productos sanitarios de uso en seres humanos,
en concordancia con la Politica Nacional de Salud y la Politica Nacional de Medicamentos, las cuales deben ser
consideradas por el Estado prioridades dentro del conjunto de politicas sociales que permitan un acceso oportuno,
equitativo y con calidad a los servicios de salud”;

Que, mediante Resolucidn Ministerial N° 1134-2017/MINSA, se aprobo la Directiva Administrativa N° 245-
OGPPM/MINSA “Lineamientos para la implementacion de fa gestion por procesos y procedimientos en el Ministerio
de Salud”, cuyo objetivo es determinar criterios técnicos que orienten y faciliten la implementacion de Ia gestion por
pracesos y procedimientos en el MINSA, permitiendo mejorar el desempefio a través de los resultados previsible,
maximizando el uso de los recursos, alcanzando ciclos de tiempos minimos en el marco de la Politica Nacional de
Modernizacién de la Gestion Piblica;

Que, a suvez el literal ¢) del numeral 6.4.2 de la citada Directiva Administrativa, establece que los Manuales de
Procedimientos (MAPRO), se aprueban mediante Resolucion Directoral del Organo Descancentrado, programa o
proyecto responsable de la ejecucion de los procedimientos. Debe ser revisado por los responsables de los
respectivos procedimientos o la que haga sus veces del drgano Desconcentrado, Programa, o en su defecto por la
Oficina General de Planeamiento, Presupuesto y Modemizacion del MINSA:

I Que, con Resolucidn Secretarial N° 63-2020-MINSA, se aprobd la Directiva Administrativa N° 288-
f MINSA/2020/0GPPM, “Lineamientos para la Implementacion de la Gestion por Procesos en Salud”: la cual tiene
como objetivo establecer los criterios técnicos para la gestion por procesos que faciliten la determinacion,
seguimiento, medicion, andlisis y mejora de los procesos y procedimientos del Ministerio de Salud y de los
prestadores de servicios de salud, que permita maximizar el buen uso de los recursos, para brindar productos y
servicios optimos, y de cafidad en beneficio de la poblacion;

Que, mediante Resolucion Ministerial N° 826-2021-MINSA, se aprobo el documento denominado “Normas para la
elaboracion de documentos Normativos del Ministerio de Salud”, cuyo objetivo general consiste en establecer las
disposiciones relacionadas con los procesos de formuiacion, aprobacion, modificacién y difusion de los documentos
normativos que expide el Ministerio de Salud en el marco de sus funciones rectoras, siendo de observancia
obligatoria por los drganos, unidades orgénicas y 6rganos desconcentrados del Ministerio de Salud:
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GERENCIA REGIONAL DE SALUD CUSCO
HOSPITAL ANTONIO LORENA

NO__ 3975 -2024-HAL/UGRH

Resolucion Directoral
118 NOV 2024

Cusco,

Que, mediante Resolucion Directoral N° 193-HAL/UGRH de fecha 31 de mayo del 2024, se aprob6 el Mapa de
Procesos del Hospital Antonio Lorena - 2024;

Que, en ese contexto normativo, el Jefe de la Oficina de Planeamiento y Presupuesto mediante INFORME N° 152-
2024-UE-HAL/OPP, en atencion al Informe N° 163-JPSSF-UEHAL-2024 y dentro de los alcances de su
competencia funcional emite opinidn favorable, para la aprobacion via Resolucion Directoral del proyecto: “Manual
de Procedimientos de la Central de Mezclas Oncoldgicas - Farmacotecnia del Serviclo de Farmacia del Hospital
Antonio Lorena, sefialando que el citado documento técnico cumple con los criterios técnicos estipulados en la
normatividad vigente. Asimismo, permitira un trabajo organizado y sistematizado para la elaboracion de los mismos
con calidad, eficacia y seguridad para administrarlos al paciente, fundamentado en hechos reales y objetivos; cuyo
fin sera contribuir a la salud, bienestar y mejorar fa calidad de vida de los pacientes a través de la entrega de
preparados farmaceuticos y servicios acorde a los estandares internacionales;

Que, el Manual de Procedimientos de la Central de Mezclas Oncolégicas del Servicio de Farmacia, tiene como
objetivo proporcionar las pautas y directrices para llievar a cabo de manera segura y precisa las operaciones
relacionadas con a preparacion y administracion de mezclas oncoldgicas;

//""\Q@o procedimientos administrativos necesarios para el cumplimiento de los objetivos insitucionales, resulta pertinente
\@\emitir el acto resolutivo correspondiente;

2, " ".“"‘:%\i}ue, en merito a lo sefialado en los considerandos precedentes, y con el propésito de proseguir las acciones y

7//Con el visto bueno de la Direccion de Administracion, la Unidad de Gestion de Recursos Humanos y Asesoria Legal
Externa del Hospital Antonio Lorena;

En uso de las atribuciones y facultades conferidas en el Reglamento de Organizacion y Funciones del Hospital
Antonio Lorena, aprobado mediante Ordenanza Regional N° 082-2014-CR/GRC.CUSCO:;

SE RESUELVE:
ARTICULO 1°- APROBAR el MANUAL DE PROCEDIMIENTOS DE LA CENTRAL DE MEZCLAS

ONCOLOGICAS DEL SERVICIO DE FARMACIA DEL HOSPITAL ANTONIO LORENA - 2024, que consta de
doscientos treinta y siete (237) paginas en dos ejemplares debidamente visados en anexo adjunto, forma parte

PARTICULO 2°.- Encargar a la Jefatura del Servicio de Farmacia, la ejecucion de las acciones correspondientes para
\ /P difusion, implementacion, aplicacion y supervision def Manual de Procedimientos del Area de Nutricion Parenteral
W — Farmacotecnia, aprobado en el Articulo 1° de la presente resolucion.
x
ARTICULO 3°- Encargar al Area de Informatica publique la presente Resolucidn Directoral en el portal de pagina
institucional del Hospital Antonio Lorena.

REGISTRESE Y COMUNIQUESE.

GOBIERNO REGIONAL CUSCO
GERENCIA REGIONAL DE SALUD CUSCO
HOSPITAL ANTONIO LORENA

ORIGINAL FIRMADO
Dr. Dennis Fernando Mendvza Gamarra
DIRECTOR EJECUTIVO DEL HAL.
CMP: 38244 RNE: 28701
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li. INTRODUCCION

Ef manual de procedimientos de operacién estandar en unidad de mezclas oncoldgicas tiene como objetivo
proporcionar las pautas y directrices para llevar a cabo de manera segura y precisa las operaciones relacionadas con
la preparacién y administracion de mezclas oncologicas. Este manual es fundamental para garantizar la adecuada
manipulacion de fos medicamentos y asegurar una atencion de calidad a los pacientes que requieren de estos
tratamientos. (1)

El propésito de este manual es establecer los procedimientos y protocolos necesarios para realizar de forma eficiente
y segura la preparacion y administracion de mezclas oncologicas en la unidad. Este manual servird como
herramienta de referencia para el personal involucrado en estas tareas, garantizando la consistencia en los
procedimientos y minimizando los errores en la preparacién y administracion de fas mezclas, lo que resultara en un
cuidado optimo de los pacientes y una reduccion de los riesgos asociados.

L a reconstifucion de medicamentos citostaticos en la unidad de mezclas oncoldgicas del Hospital Antonio Lorena es
una actividad cada vez mas desarrollada dentro de las funciones de este, donde el farmacéutico tiene una funcion
importante.

.  OBJETIVO

El objetivo de este manual es establecer las préacticas estandarizadas para garantizar la seguridad del personal y
de los pacientes, minimizar los riesgos de confaminacion y errores en la preparacion, promover la eficiencia en
las operaciones y asegurar la calidad de las mezclas administradas en la unidad de mezclas oncolégicas del
Hospital Antonio Lorena.

IV.  FINALIDAD

Es un documento de gestion que de manera sencilla y sistematica describe a un conjunto de procedimientos que
concatenados entre si y enmarcados en la normatividad legal y administrativa vigente, y Contar con una
herramienta que estandarice los procedimientos de trabajo para mantener una atencion de calidad, obortuna y

eficiente al usuario, contribuyendo al uso racional de medicamentos.

V. ALCANCE

E] alcance de este manual abarca todas las etapas del proceso de preparacion y administracion de mezclas
oncolégicas, desde la recepcion y almacenamiento de los medicamentos hasta el manejo de residuos y la
documentacion de los procedimientos. Se aplica a las preparaciones magistrales estériles que son preparadas en
el Hospital Antonio Lorena por la unidad de mezclas oncologicas, con la finalidad de adaptarlos a las necesidades
especiales de cada paciente.
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/2 SIGLAS Y DEFINICIONES

En este manual, se incluyen las definiciones de los términos y conceptos clave relacionados con fa preparacion y
administracion de mezclas oncoldgicas. Estas definiciones serviran como referencia para asegurar la
comprension precisa de los procedimientos descritos en el manual. Algunas de fas definiciones incluyen
medicamentos oncologicos, diluciones, preparacion aséplica, via infravenosa y auditorias internas, £s necesario
tener claridad en el significado de estos términos para llevar a cabo correctamente las actividades descritas en
el manual,

Acondicionamiento: Lavado y desinfeccion del exterior de los envases de medicamentos. Se expone a la
solucion desinfectante seguin procedimiento especifico, luego se envia a el érea de preparacion.

Almacenar: Es guardar los medicamentos recibidos bajo técnicas adecuadas que permitan el mantenimiento de
todas sus propiedades intrinsecas y extrinsecas de los mismos. (2}

Aseguramiento de la calidad: Parte dela gestion de calidad orientada a proporcionar confianza en que se cumplan
los requisitos de calidad.

Carcinégeno: Sustancias y preparados que por inhalacion, ingestion o penetracion cuténea, pueden producir
céncer 0 aumentar su frecuencia,

Citostaticos: Grupo de medicamentos ampliamente utilizados en el tratamiento del cancer ¥ en menor medida de
otras enfermedades no oncoldgicas. (3) La mayoria de estos agentes de forma general interactiian en gran medida
con el ADN e inhiben la sintesis del nuevo material genético o causan dafios irreparables sobre éste.

Efecto secundario: Es cualquier efecto no deseado o no buscado que se presenta cuando se administra un
medicamento. Circunstancia que ocurre cuando un tratamiento dafia las células sanas; los efectos secundarios
pueden ser distintos en cada persona y verian segun el tipo de agente antineoplasico que recibe. (4)

Esquema de Quimioterapia: Conjunto de medicamentos oncolGgicos que conforman un régimen ferapéutico y
se denominan por un acrénimo formado por las letras de cada uno de fos farmacos. (5)

Evento adverso: Incidente desfavorable, hecho in esperado, percance terapéutico, lesion iatrogénica u otro suceso
infortunado no relacionado con la historia natural de |a enfermedad que ocurre en asociacion directa con fa atencién

médica.
Medicamentos Biologicos: Engloba a todos los medicamentos que se generan en organismos vivos.

Onco-Hematolégia: Especialidades Médicas que trata fos tumores benignos y en especial los malignos, oncologia
trata a tumores sélidos y Hematologia trata fa biologia de la sangre y tumores de los tejidos hematopoyéticos.

Quimioterapia: : La quimioterapia es ef uso de farmacos para destruir las células cancerosas, este tipo de
tratamiento contra el cancer actia evitando que las células cancerosas crezcan, se dividan ¥ formen mas

células (6) Es una de las modalidades terapéuticas mas empleadas en el tratamiento del cancer
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Reaccién Adversa Medicamentosa (RAM): Es cualquier reaccion nociva no intencionada que aparece a
dosis normalmente usadas en el ser humano para profilaxis, diagnostico, tratamiento o para modificar

funciones fisiologicas (7)

Recepcién: Es el proceso mediante el cual se realiza la revision ‘de los medicamentos solicitados y fo
enviado: cantidades y la calidad. (2)

Reconstitucion: Operacion que permite que un medicamento esté listo para administrar y que se realiza

de conformidad con las instrucciones proporcionadas en la ficha técnica o en el prospecto.

Terapia biologica: Medicamentos que estan dirigidos precisamente a una molécula especifica que es

critica para el desarrollo del cancer. (8)

Terapia inmuno-oncolégica: Es un tipo de tratamiento contra el cncer que se caracteriza por hacer frente
a la patologia mediante la estimulacion del propio sistema inmunolégico del paciente. (9)

Via Intratecal: Es la administracion de farmacos en el espacio subaracnoideo.

Validacién: Accion que demuestra, en forma documentada, que un proceso, equipo, material, actividad
conduce a los resultados previstos.
BASE LEGAL

Ley N° 26842, Ley General de Salud.
Ley N° 27813, Ley del Sistema Nacional Coordinado y Descentralizado de Salud.

e Ley N° 31336, Ley Nacional del Cancer, y sus modificatorias.

o LeyN° 29783, Ley de Seguridad y Salud en el Trabajo.

o USP 34(797) Preparacion magistral - Preparaciones Estériles

o Manual de Buenas Practicas de Dispensacion, Norma Técnica de Salud N°057-

MINSA/DIGEMID. “Sistema de Dispensacion de Medicamentos en Dosis Unitaria para los
Establecimientos del Sector Salud”.

e Resolucion Jefatural N° 014-RJ-INEN-2008, que aprueba fa “Norma Técnico Oncologica de
procedimiento para la Manipulacion de Medicamentos Citostéaticos”

o Decreto Supremo N° 014-2011-SA Reglamento de Establecimiento Farmacéuticos. Decreto
Supremo N° 010-1997-SA y sus modificatorias Reglamento para el registro, Control y
Vigilancia Sanitaria de Productos Farmacéuticos y Afines.

e Resolucion Ministerial N° 554-2012-MINSA, que aprueba la Norma Técnica de Salud N°
096- MINSA/DIGESA-V01, Norma Técnica de Salud: “Gestion y Manejo de Residuos
Sélidos en Establecimiento de Salud y Servicios Médicos de Apoyo”.
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e Resolucion Ministerial N° 862-2015/Minsa, que aprueba la NTS N°119.-MINSA / DGIEM-V
0.1 "Infraestructura y Equipamiento de los Establecimientos de Salud del Tercer Nive/ de
Atencién".

* Resolucion Ministerial  N°1295-2018-MINSA, que aprueba la NTS N° 144
MINSA/2018/DIGESA, Norma Técnica de Salud: "Gestion Integral y Manejo de Residuos

Solidos en Establecimientos de Salud, Servicios Médicos de Apoyo y Centros de
Investigacion" y sus modificatorias.

e Resolucion Jefatural N° 631-2016/GSS, que aprueba la Directiva Sanitaria N° 005/ GSSNV.
I "Sistema de Registro y Notificacion de Incidentes, Eventos Adversos ¥ Eventos Centinela”

o Gufa para el manejo seguro de citostaticos del centro de investigacion, IREN mayo 2018 —
Ver1. 0

*  Resolucion Jefatural N° 46-2022-J/INEN, que aprueba el “Procedimiento Normalizado de trabajo de
cuantificacion de droga{medicamento) ~ V.01
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VIll. Responsabilidades del Personal que Labora en la Central de Mezclas
Oncolégicas

Quimico Farmacéutico Responsable

a) Validar las prescripciones médicas teniendo en cuenta los datos antropométricos actualizados
(farmacos de estrecho margen terapéutico) relacionando el diagnéstico con el protocolo
correspondiente, verificando las dosis y via de administracion de drogas oncologicas.

b) Rotular los esquemas de tratamiento: Nombre de Paciente, dosis y nombre del medicamento,
diluyente a utilizar, fecha, estabilidad.

c) Coordina la preparacion de quimioterapias y/o rectificacion de los esquemas observados con las
enfermeras y/o médicos de tumo.

d) Programar y solicitar las necesidades insumos para la preparacion y administracion de
quimioterapia.

) Coordina el requerimiento de stock de los medicamentos Citostaticos e insumos y materiales de
bioseguridad.

f)  Supervisar las hojas de registros (produccion diaria y otros).

g) Responsable de garantizar la esterilidad de los medicamentos y por ende de los preparados.

h) Verificar y controlar los valores temperatura y humedad.

i)  Supervisar y verificar la preparacion de drogas antineoplasicas.
j) Realiza las funciones establecidas en el érea de preparacion (procedimiento en cabina de

preparacion).
Quimico Farmacéutico Asistente

a) Asesorar al equipo de salud en aspectos farmacologicos manejo de estos farmacos.

b) Programacion diaria de las preparaciones a realizar y elaboracion de las efiquetas
correspondientes.

c) Rotular tos esquemas de tratamiento: Nombre paciente, dosis y nombre del
medicamento, diluyente a utilizar, fecha, estabilidad.

d) Mantener informacién actualizada de los medicamentos antineoplésicos utilizados en CMO.

e) Coordinary supervisar todas las etapas del manejo de los preparados antineoplasicos.

f) Establecer y difundir fas normas sobre manejo, estabilidad y conservacién de las drogas
oncoldgicas

g) Coordina la rectificacion de los esquemas observados.

h) Validar las prescripciones médicas teniendo en cuenta los datos antropométricos actualizados

(farmacos de estrecho margen terapéutico) relacionando el diagnostico con el protocolo
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correspondiente verificando las dosis y via de administracién de drogas oncologicas.
i) Confeccién mensual de estadisticas de preparaciones.

Técnico de Farmacia

a) Cotejo de cada esquema con material y soluciones correcias para fa preparacion.

b) Purgado de lineas y/o equipos para la preparacion,

C) Etiquetado de la solucion por cada preparado,

d) Transporte y entrega de preparaciones realizadas al servicio de quimioterapia ambulatoria
y hospitalizacion,

e) Conteo diario de medicamentos, insumos y/o equipos de proteccién personal

f)  Mantener el orden y la limpieza del area de almacenamiento de EPPS u otros.

g) Recepcionar y ordenar los materiales y equipos de proteccion personal

h) Ofras actividades dispuestas por el QF de turno, que estén dentro de sus alcances permitidos

IX.  Central de Mezclas Oncolégicas
EL area fisica para ef servicio de reconstitucion de citostaticos debe contar con sectores definidos.

El area de trabajo estara concebida como un recinto exclusivo con acceso restrin gido al personal autorizado.
Constaré de al menos 2 zonas bien diferenciadas conectadas entre si por una zona de paso {en total 3
Zonas).

Una antesala destinada al acondicionamiento del material, una zona de paso que sirve de zona
transferencia de materiales y personas a la zona de preparacién y actia de barrera frenfe a la
contaminacion tanto microbiologica hacia la zona de preparacion, como de productos biopeligrosas hacia
el exterior, la zona de preparacién propiamente dicha, en que se ubica la CBS.

Al menos la zona de paso y la de preparacion tendran la consideracion de zonas limpias siendo sus
matleriales semejantes a los que se ulifizan en las areas quirdrgicas: superficies sin aristas (paredes, suelos,
superficies de trabajo), fabricadas con materiales lisos, no porosos y provistos de un revestimiento que
permita su lavado con agua abundante.

Equipos de Proteccion Personal

El equipo de proteccion deberé ajustarse a los estandares de la Comunidad Europea (CE). El personal
encargado del acondicionamiento y del etiquetado final de los citostaticos llevaréd también Ia proteccion
apropiada.
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Xll.  FICHA DE INDICADORES DE DESEMPENO

PI02.02: ATENCION DE SERVICIOS DE APOYO AL TRA TAMIENTO- SERVICIO DE
FARMACIA

Cddigo del
i an PM02 .02.04, FID.01
Acondicionamiento del drea de Mezclas Intravenosas
Proceso
oy Asegurar que el drea quede fotalmente acondicionada con el fin de garantizar la calidad

Objetivo

de los preparados parenterales,

Porcentaje de acondicionamiento def drea de Mezclas Intravenosas realizadas
Indicador

Finalidad del | Medir el porcentaje de acondicionamiento del area de Mezclas Intravenosas realizadas

indicador

Tipo de ,

Indicador | Efcacia
(Namero de acondicionamiento del area de Mezclas Intravenosas realizadas / Ntimero
de total de acondicionamiento del drea de Mezclas Intravenosas programados) x 100

Formuia

Unidad de .

medida Porcentaje

Frecuencia | Mensual

Oportunidad
de Medida | Mensual

Linea Base 100%

Meta 100%

Fuente de

Datos Hoja de programacion original

Responsable | Técnico en farmacia del servicio de Farmacia
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FICHA DE INDICADORES DE DESEMPENO

PM02.02: ATENCION DE SERVICIOS DE APOYO AL TRATAMIENTO- SERVICIO DE
FARMACIA

Codigo del
indicador PM02.02.04 - FID.02
Proceso Preparaciones realizadas de Mezclas Intravenosas: Citot6xicos
Objetivo Asegurar que se realice una correcta Preparacion de Mezclas Intravenosas
Citotbxicos, teniendo en cuenta las buenas practicas de elaboracion y asegurando
ia calidad total del producto
sELll Porcentaje de preparaciones realizadas de Mezclas Intravenosas: Citotdxicos
Finalidad de! | Medir el porcentaje de preparaciones realizadas de Mezclas Intravenosas:
indicador Citotéxicos
Tipo de "
Indicador Eficacia
Namero de preparaciones realizadas de Mezclas Intravenosas: Citotoxicos /
Formula Namero de total de preparaciones de medicamentos programados) x 100
Unidad de .
medida Porcentaje
Frecuencia Mensual
Oportunidad
Gebteron, | Mensual
Linea Base Porcentaje
Meta Porcentaje
Hoja de trabajo, Hoja de programacion de preparados oncologicos, Excel de
Fuente de :
Datos descargos.
Responsable | Quimicos Farmacéuticos del Servicio de Fammacia.
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FICHA DE INDICADORES DE DESEMPENO

PMO02.02: ATENCION DE SERVICIOS DE APOYO AL TRATAMIENTO- SERVICIO DE
FARMACIA

oigo 98l 1PM02.02.04 - FID.03

Proceso Preparaciones realizadas de Mezclas Intravenosas: Agentes
monoclonales

Objetivo Asegurar que se realice una correcta Preparacién de Mezclas Intravenosas
Agentes monoclonales, teniendo en cuenta las buenas practicas de elaboracion y
asegurando la calidad total del producto

: Porcentaje de preparaciones realizadas de Mezclas Intravenosas: Agenles
indicador

monoclonales

Finalidad del | Medir el porcentaje de preparaciones realizadas de Mezclas Intravenosas -

idictr Agentes monoclonales
Tipo de —
indicador Eficacia

: Nimero de preparaciones realizadas de Mezclas Intravenosas - Agentes
Formula monoclonales / Niimero de fotal de preparaciones de medicamentos
programados) x 100

Unidad de .
medida Porcentaje

Frecuencia Mensual

Oportunidad

de Medida Mensual

Linea Base Porcentaje

Meta Porcentaje

Fuent Hoja de trabajo, Hoja de programacion de preparados oncoldgicos, Excel de
e de

Datos descargos.

Responsable | Quimicos Farmacéuticos del Servicio de Farmacia.
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‘MANUAL DE PROCEDIMIENTOS (MAPRO) |
{OFIC. PLANEAMIENTO Y PRESUPUESTO |
\VERSION: 01

IARO: 2024 1

FICHA DE INDICADORES DE DESEMPENO

PM02.02: ATENCION DE SERVICIOS DE APOYO AL TRATAMIENTO- SERVICIO DE
FARMACIA

Codigo del |pno2 02,03 - FID.04

indicador

Proceso Porcentaje de preparaciones realizadas de Mezclas por Via Intratecal

imple : Citotéxicos

Objetivo Asegurar que se realice una correcta Preparacion de Mezclas por Via Intratecal

simple: Citotéxicos, teniendo en cuenta las buenas précticas de elaboracién y
segurando la calidad total del producto. :
2 Porcentaje de preparaciones realizadas de Mezclas por Via Intratecal simple:

Indicador Citotoxicos

Finalidad del | Medir el porcentaje de preparaciones realizadas de Mezclas por via intratecal

indicador simple.

Tipo de ’

Indicador Elicacis
(Numero de preparaciones realizadas de Mezclas por Via Intratecal simple:

Formula Citotéxicos / Numero de total de preparaciones de medicamentos programados) X
100

zr:;%‘; do Porcentaje

Frecuencia Mensual

Oportunidad

el | Mensual

Linea Base Porcentaje

Meta Porcentaje

Fuente de Hoja de trabajo, Hoja de programacion de preparados oncolégicos, Excel de

Datos descargos.

Responsable | Quimicos Farmacéuticos del Departamento de Farmacia.

OF$CINA DE PLANIFICACION Y PRESUPUESTO
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‘MANUAL DE PROCEDIMIENTOS (MAPRO) i
{OFIC. PLANEAMIENTO Y PRESUPUESTO
'VERSION: 01

'ANO: 2024

FICHA DE INDICADORES DE DESEMPENO

PMO02.02: ATENCION DE SERVICIOS DE APOYO AL TRATAMIENTO- SERVICIO DE

FARMACIA

Codigodel  1oy105 02,03 - FID.05

indicador

Proceso Porcentaje de preparaciones realizadas de Mezclas por Via Intratecal
Triple : Citotéxicos

Objetivo Asegurar que se realice una correcta Preparacion de Mezclas por Via intratecal
triple: Citotdxicos, teniendo en cuenta las buenas practicas de elaboracién y
asegurando la calidad fotal del producto.

. Porcentaje de preparaciones realizadas de Mezclas por Via Intratecal tripfe:

Indicador Citotéxicos

Finalidad del | Medir el porcentaje de preparaciones realizadas de Mezclas por via intratecal

indicador triple.

Tipo de ,

Indicador icacia
{Namero de preparaciones realizadas de Mezclas por Via Intratecal triple:

Formula Citotoxicos / Nimero de total de preparaciones de medicamentos programados) x
100

Unidad de ;

medida Porcentaje

Frecuencia Mensual

Oportunidad

de Medida Emsast

Linea Base Porcentaje

Meta Porcentaje

Edeite de Hoja de trabajo, Hoja de programacion de preparados oncoldgicos, Excel de

Datos descargos.

Responsable | Quimicos Farmacéuticos def Departamento de Farmacia.

OFICINA DE PLANIFCACION Y PRESUPUESTOQ
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p CUSCO de Cusco

EQ i.gl ﬁH o loeendaResion e
el 5 Ml Gobierno  Regional ,bri[“; _

MANUAL DE PROCEDIMIENTOS (MAPRO) |
OFIC. PLANEAMIENTO Y PRESUPUESTO

. VERSION: 01

. Ao 2024

IX. FICHAS TECNICAS DESCRIPCION DE
PROCEDIMIENTOS
ANEXO 08
FICHA TECNICA DEL PROCEDIMIENTO
ingreso y Salidadelas  |CODIGO | PM02.02.04.1
NOMBRE DEL ‘ e WaVe.

Areas de la Central de e :

PROCEDIMIENTO | p1o7c1a Oncolégicas. VERSION {02

Datos generales del procedimiento

Establecer un procedimiento de ingreso y salida que reduzca el riesgo de contaminacion

O'sz;'cf d:'ﬁ'en - biolégicas y cruzada del medicamento, asi mismo como también la exposicion del
personal.

Alcarice del Este procedimiento es de aplicacion inherente al Quimico Farmacéutico encargado del area

procedimiento y atodo el personal que labora en el Centro de Mezclas Oncologicas de forma permanente

0 esporadica, se encuentran en contacto con materiales y productos que se elaboran.

- Ley N® 26842, Ley General de Salud.

- Resolucién Ministerial N° 862-2015/Minsa, que aprueba la NTS N°119.-
Minsa/DGIEM-VO.1"Infraestructura y Equipamiento de los Establecimientos de Salud def
Tercer Nivel de Atencion”.

- Resolucibn Ministerial N° 538-2016/MINSA, que aprueba la NTS N° 122-
MINSA/DIGEMID-V.01, Norma Técnica de Salud para la Elaboracion de

- Preparados Farmacéuticos y sus modificaciones. Resolucion Jefatural N° 014-RJ-

Base Normativa INEN-2008, que aprueba la “Norma TécnicoOncologica de procedimiento para la
Manipulacion de Medicamentos Citostéticos”

- Resolucion Jefatural N° 315-2015-J/INEN, que aprueba el documento

- técnico nomativo denominado “‘Guia Técnica: Procedimientos  operativos
estandarizados en Farmacofecnia” de proteccién personal para los
trabajadores de las instituciones prestadoras de servicios de safud

- Resolucion Ministerial N° 456-2020 MINSA, que aprueba NTS N° 161-
MINSA/2020/DGAIN, “Norma técnica de salud para el uso de Jos equipos

Barreras de proteccion: Implica el uso de guantes, mascarillas, lentes, mandiles o
delantales.

Guantes: Sirven para disminuir la transmision de gérmenes del paciente a las manos de/
personal, nunca son un sustituto del lavado de manos.

Equipos de proteccion personal (EPP): Son dispositivos, materiales e indumentaria
personal destinados a cada trabajador para protegerio de uno o varios riesgos presentes en
el trabajo y que puedan amenazar su seguridad y salud. Los EPP son una alternativa
temporal y complementaria a las medidas preventivas de caracter colectivo.

Mascarillas y respiradores: Sirven para prevenir la transmision de microorganismos que
se propagan a través del aire y aquellos cuya puerta de entrada y salida pueden ser al
aparato respiraforio, entre los tipos tenemos el Respirador de particulas biologicas,
Mascarillas quirirgicas, Mascarillas simples para polvo y Respiradores para polvo industrial.
Mameluco descartable (traje protector completo): de material polipropileno y de un
grosor de 35 o 40 gr de acuerdo a la disponibilidad del mercado, no tejido laminado micro
poroso, con ciere frontal, efasticos en capucha, mufieca y tobillo, de naturaleza
impermeable y resistente a desgarros.

Mandiles (batas) o delantales: Tanto el mandil como ef delantal son parte de la vestimenta,
generalmente textiles (desechables o reutilizables), de pléstico o papel, que cubren desde

Definiciones

OFICINA DE PLANIFICACION Y PRESUPUESTO Pégina 20 de 237 AREA DE ORGANIZACION
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MANUAL DE PROCEDIMIENTOS (MAPRO)

el cuello hasta las rodillas y los brazos hasta los pufios, tienen el mecanismo de apertura y
cierre ubicado, generalments, en la espalda del operador.

Producto terminado: Producto que ha sido sometido a todas las efapas de efaboracion
incluyendo su envasado y rotulado.

Quimioterapia: Consiste en la administracion de farmacos citotoxicos capaces de destruir
e inhibir el crecimiento y fa reproduccion de las células malignas en pacientes con

enfermedad oncol6gica. A su vez destruyen
células de desarrollo normal que se multiplican rapidamente

DH: Diagnostico Hospitalario.

ECM: Especial Control Médico,

TDL: Tratamiento de Larga Duracion (Dispensacion Renovable)
DIGEMED: Direccién General de Medicamentos Insumos y Drogas
UO: Unidades Orgénicas,

SIGA MEF: sistema Integrado de gestion Administrativa.

CMO: Central de Mezclas Oncolégicas

EPP: Equipos de proteccion personal

QF: Quimico Farmacéutico

Siglas

Requisitos para iniciar el procedimiento

N° Descripcion del requisito Fuente

Equipo de proteccion personal y EPPS
Uniforme de transito
Mascarilla, gorro y cubre calzados
descartables
Uniforme de trabajo (chaqueta y
pantalon descartable)
Protector respiratorio
Guantes de nitrilo
Guantes de latex estériles

Mandil de manga larga estéril

®

01

e Unidad de dispensacion a pacientes ambulatorios
« Unidad de dispensacion a pacientes hospitalizados

Secuencia de Actividades

: SR Eoeu:mm AL e
e Descripcion de la Actividad quese | Ordanizacié | Respansable {Puesto)
INGRESO A LA UNIDAD DE FARMACOTECNIA

Ingresar al vestidor y despojarse de Ia ropa de la calle, | No aplica | Central  de| Quimico Farmacéutico
1 de los zapatos, joyas, maquillaje y celulares, Mezclas Técnico de farmacia.
Oncologicas
Colocarse el uniforme de transito (scrub completo) y|Noaplica |Central de| Quimico Farmacéutico
2 calzado de trabajo. Mezclas Técnico de farmacia.
Oncoldgicas
Lavarse las manos segun el instructivo de Higiene de | No aplica | Central  de| Quimico Farmacéutico
3 |manos. Mezclas Técnico de farmacia.
Oncolégicas
Coloquese la mascarilla y gorro descartable. De esta | No aplica | Central  de| Quimico Farmacéutico
4 forma podré desplazarse por el érea de dispensacion. Mezclas Técnico de farmacia.,
Oncolbgicas

OFICINA DE PLANIFICACION Y PRESUPUESTO Pagina 21 de 237
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VESTIMIENTA EN EL AREA DE ACONDICIONAMIENTO (GRIS)
Con la indumentaria previamente descrita se debe | No aplica | Central de Técnico  de farmacia.
colocar el mandil descartable para proceder a Mezclas
las actividades de acondicionamiento. Oncologicas
Coloque los guantes estériles antes de realizar las | No aplica | Central ~ de| Quimico Farmacéutico
actividades de (reduccion de volimenes y purgado de Mezclas Técnico de farmacia.
lineas) ) Oncologicas
2.1 En caso de el proceso de reduccion de volimenes y
purgado de lineas se debe usar guantes estriles de
LATEX
2.2 En el caso del acondicionamiento de los citostaticos
ylo agente monoclonal y el control de calidad del
producto terminado se debe usar los guantes de nitrilo
VESTIMIENTA EN EL AREA DE PREPARACION (BLANCA)
INGRESO
Con la indumentaria previamente descrita en el |No aplica | Central ~ de Quimico Farmacéutico
ingreso a la unidad de Farmacotecnia se ingresa a Mezclas Técnico de farmacia.
la esclusa y se coloca procede a colocarse el Oncolbgicas
cubrecalzado, posterior el uniforme de trabajo
(chaqueta y pantalén descartable) por encima de
este se debe colocar el mameluco descartable.
Colocarse lo guantes de nitrilo, posterior el mandil de | No aplica | Central de| Quimico Farmacéutico
manga larga estéril. Mezclas Técnico de farmacia.
Oncoldgicas
Colocarse el protector respiratorio (mascara de cara | No aplica Central de | Quimico Farmacéutico
completa) Mezclas Técnico de farmacia.
Oncolbgicas
Ingresar al &rea de preparacion (4rea Blanca) y | No aplica Central  de| Quimico Farmacéutico
colocarse los quantes estériles de latex antes de Mezclas Técnico de farmacia.
realizar las aclividades de preparacion. Oncoldgicas
SALIDA
Al terminar las actividades, quitese los guantes de | No aplica | Central de Quimico
latex y eliminarlos en el contenedor de dispositivos Mezclas Farmacéutico
contaminados (AMARILLO) segtn el instructivo de Oncologicas Técnico de farmacia.
Uso adecuado de guantes.
En la esclusa quitarse el protector respiratorio No aplica | Central de Quimico
{mascara de cara completa) Mezclas Farmacéutico
Oncologicas Técnico de farmacia.
Quitarse los guantes de nitrilo y colocar en el No aplica | Central de Quimico
recipiente de residuos para descartar (AMARILLO). Mezclas Farmacéutico
Oncolgicas Técnico de farmacia.
Quitarse el mandil de manga larga descartable, el | No aplica | Central de Quirmico
uniforme de trabajo y colocar en el recipiente de Mezclas Farmacéutico
residuos para descartar (AMARILLO). Oncol6gicas Técnico de farmacia.
Dirigirse al vestidor, quitarse el uniforme de transito | No aplica Central de Quirmico
Mezclgsl Farmacéutico
Oncologicas Técnico de farmacia.
Lavarse las manos segun el instructivo de higiene de | No aplica | Central de Quimico
manos. Mezclas Farmacéutico
Oncologicas | Técnico de farmacia,

OFICINA DE PLANIFICACION Y PRESUPUESTO
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Péngase la ropa de calle, salga del vestidor. |Noaplica | Central de Quimico Farmacéutico
Mezclas Técnico de farmacia,
Oncologicas
Otros
Procesos PMO02.02.04: Procedimiento de la Central de Mezclas Oncolégicas
Relacionados: PM02.02.04.1: Ingreso y Salida de las Areas de la Central de Mezcla Oncoldgicas.
Anexos Diagrama de Flujo de Procedimiento
Elaborado | QF. Wendy Kassandra Unidad de
Por: Quispe Lopez Farmacotecnia 7%

SRS, w4
\f{ib‘%h‘

Revisado [Q.F. Margot Aco Corrales Unidad de
Por: Farmacotecnia

Lic. Mery Condori Condori | Area de
Organizacion de
la Oficina de
Planificacién y
Presupuesto

5o
at A
SRPUESTH

Lic. Adm. July Huarhua Jefe de la Oficina

Zapala de Planificacién ySH¢
Presupuesto
Lic
JEFE O
Aprobado | Dr. Dennis Fernando Director Ejecutivo F
Por: Mendoza Gamarra €]

: y AEL
U'*}"“‘A’yj'ggzm RNE 2870
7

Control de Cambios

Version Seccion del Procedimiento Descripcion del cambio

2.0 - Versién Inicial del documento
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~ MANUAL DE PROCEDIMIENTOS (MAPRO)

vows OFIC. PLANEAMIENTO Y PRESUPUESTO

:i LORENA | 'VERSION: 01 ‘

ANO: 2024 I

Diagramas De Flujo: PM02.02.04.1 Ingreso y Salida de las

Areas en la Central de Mezcla Oncolégicas

[ INGRESO A LA UNIDAD DE FARMACOTECNIA ]
1) ingresar al vestidor y despojarse 2) Colocarse el uniforme
de la ropa de a calle, de los i de transilo (scrub completo} y --—bl 3) Lavarse las manos i
zapatos, joyas, maquillaje y calzado de frabajo
celutares

mascarilla y goo descartable De esia
{orma podra desplazarse por el area de

b
4) Cologuese la

dispensacibn

Quimico Farmacéutico/ Técnico de Farmacia

r VESTIMIENTA EN EL AREA DE ACONDICIONAMIENTO (GRIS) J

l__'_—l

1) Gon Ja indumentaria previamente
descrita se debe colocar el mandil
descanlable para proceder a ias
actividades de acondicionamiento

2) Cologue 105 guantes estéries
antes de realizar ias actividades de
{reduccibn de voliimenes y purgado

de lineas)

2.1} En ¢l caso del acondicionamiento
de los citostabcos yio agente
monocional y el control de calidad de!
producto termnado se debe usar los
guanies de nitrlp

VESTIMIENTA EN EL
AREA DE PREPARACICN {BLANCA)

1jingresar a 1a esciusa y se coloca
el cubrecalzado, el uniforme de frabajo

{chagqueta y pantalon descartable) por
encima de este el mameiuco descaﬂame)

!

7 ™y
2)Colocarse lo guanies de nitrilo, posterior
el mandil de manga larga estén
. >,

;

[ 33 Colocarse ¢! protector respiratorio
N

5

4)ingresar al drea de preparacion {drea
Blanca) y colocarse los guantes esiéries
de iatex antes de realizar las aclividades

de preparacion ]

1) Al Yerminar ias aclividades quitese los
guanites de
iatex y eliminanios en el contenedor de
dispositivos contaminagos {AVARILLO)
segiin e instructivp de Uso adecuado de
guantes

23 En la esclusa guitarse el protecior
fespiralorio

4} Quitarse e} mandi de manga large
descartable, el unforme de trabajo y colocar
&n el recipiente amarilo

5) Dingirse al vestidos, quitarse e! uniforme
de transito
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| ANO: 2024
ANEXO 08
FICHA TECNICA DEL PROCEDIMIENTO
NOMBRE DEL Procedimiento de Usode |CODIGO | PMO02. 02.04.2
PROCEDIMIENTO  Indumentaria VERSION 02

Datos generales del procedimiento

Objetive del Detallar y describir en términos generales, la indumentaria de los involucrados en el dreade fa

procedimiento | Central de Mezcla Oncoldgicas de! Hospital Antonio Lorena.

Este procedimiento es de aplicacion inherente al Quimico Farmacéutico encargado del érea

y atodo el personal que labora en el Centro de Mezclas Oncolbgicas de forma permanente

0_esporadica, se encuentran en contacto con materiales ¥ productos que se elaboran.

 Resolucion Ministerial N° 055-99.SA/DM Manual de buenas practicas de manufactura
de productos farmacéuticos.

* RM N®538-2016-MINSA Que aprueba la NTS N° 122 MINSA/DIGEMID-Y.01 Norma
Técnica de Salud para la Elaboracion de Preparados Farmacéuticos ¥ sus modificaciones.

e RM. N°372-2011-MINSA. Guia Técnica de Procedimientos de Limpieza y Desinfeccion de

Base Normativa ambientes en los establecimientos de Salud Médicos de Apoyo,

* Resolucién Ministerial N° 255-2016/MINSA, que aprueba la “Guia técnica para Iz
implementacién del proceso de higiene de manos en los establecimientos de
salud”.

* Resolucion Jefatural N° 014-RJ-INEN-2008, que aprueba la “Norma Técnico
Oncolégica de _ procedimiento para la Manipulacion de Medicamentos Citostaticos,

EQUIPO DE PROTECCION PERSONAL. Es el conjunto de diferentes elementos que se

coloca la persona para reducir Ia exposicion a sustancias biopeligrosas y contaminacion

microbiologica. Dentro de las cuales se tienen: gorras, guantes, chaqueta/pantalon, guantes,
mamelucos, ofros,

MP: Materia prima

PVA: Periodo de validez asignado:

FF: Forma farmacéutica

Siglas BPE: Buenas practicas de elaboracion

CMO: Central de Mezclas Oncoldgicas

QF: Quimico Farmacéutico

EPP: Equipos de proteccion personal

Alcance del
procedimiento

Definiciones

Requisitos para iniciar el procedimiento

Ne Descripcion del requisito Fuente

Confar con:

- Mandil descartable

-~ Mascarillas simples NTS N° 122 MINSA/DIGEMID-VO1 Norma
01 = Mascarilla N-85 {en caso de ser necesario) Técnica de Salud ’pa_r a la Elaboracién de

-  Gafas {en caso de ser necesario) Preparados Farmacéuticos

- Guantes estériles )

Quitarse todos los objetos personales (joyas, relof,

02 teléfonos, efc.) Debe Inspeccionar que todos los

componenies de EPP sean del tamario
correcto y de Ia calidad apropiada para su uso.
Ponerse el equipo de proteccién perscnal bajo

03 la orientacién y supervisién del personal
capacitado.
04 Realizar higiene de manos con agua y jabén o

desinfectante segtn la norma. ANEXO 01
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Secuencia de Actividades

ND

Descripeion de la Actividad

Para colocar los EPPs:

Se debe cubrir con una goma desechable el
cabello y orejas (en caso de las mujeres debe
tener el cabello bien recogido)

Colocarse una mascarifla simple.
Colocarse el mandil descartable.
Colocarse los guantes de latex. ANEXO 08.

Colocarse las gafas y la N-95, segln sea el
caso.

La sustitucién de la indumentaria se realizara
diariamente.

No aplica

Central de
Mezclas
Oncologicas

- Quirnico
Farmacéutico

-Técnico en
Farmacia

Para retirar los EPPs:

Asegurarse
desechos.

Quitarse el mandil hacia adelante, quiténdose la
parie del cuello y enrdllelo hacia abajo sin tocar
la parte delantera. Después desate el cinturén y
enrolle hacia adelante.

Retirarse la gorra y mascarilla

Quitarse los  guanies ydesecharios de
manera segura.

Realice higiene de manos con agua y jabon

o desinfeccién con
alcohol al 70%.

que haya recipientes para

No aplica

Ceniral de
Mezclas
Oncoldgicas

- Quimico
Farmacéutico

-Técnico en
Farmacia

OFICINA DE PLANIFICACION Y PRESUPUESTO

Pagina 26 de 237

AREA DE ORGANIZACION




|

5
&

SRR
%

MANUAL DE PROCEDIMIENTOS {MAPRO)

2 o W“.& i o | Mol OFIC, PLANEAMIENTO Y PRESUPUEST
: g E s Gobierno "'Regionai - ‘:m::’: VERS’ON Y 8
cusco BB Cusco ' | ANO: 2024
1. Otros
Procesos PM02.02.04: Procec 1 de ia Central de Mezclas Oncoldgicas
Relacionados: PM02.02.04.2: Procedin. o de Uso de Indumentaria
Anexos Diagrama de Flujo de Procedimiento

| éfabofédb

QF. Wendy Kassandra

Unidad de

Control de Cambios

Por: Quispe Lopez Farmacotecnia
afftofzy
Revisado |Q.F. Margot Aco Corrales Unidad de ' " HOSPITAL IO LORENIS
Por: Farmacotecnia '
nE™ o4fiol 74
w;}g'af Maritzs Aco Gorralps
QUIMICO FARMACEUTICO r
L ic. Mery Condori Condori | Area de
Organizacion de
fa Oficina de
Planificacion y :
Presupuesto oy Jlo]zy
RICENS Ylry € o toomdont Condo
: GRGANIZACION ”
Lic. Adm. July Huarhua Jefe de la Oficina
Zapata de Planificacion 8 GOBIERNO REGIONAL CUSCO
Presupuesto 1 Ja oyl iv)2y
T A Eapts
Aprobado | Dr. Dennis Fernando Director Ejecutivg | 4SHa it = e GE 6&:‘? cushe’
Por: Mendoza Gamarra NAL OF SATUD CUSCo

IO LORGENA

Versién

Seccién del Procedimiento

Descripcién del cambio

2.0

Versién Inicial del documento

OFICINA DE PLANIFICACION Y PRESUPUESTS

Pagina 27 de 237

AREA DE ORGANIZACION




Ay
SME A Py
« pC

fel8l-{e@ ] de Cusco

Gobierno Regional

MANUAL DE PROCEDIMIENTOS (MAPRO) |
‘OFIC. PLANEAMIENTO Y PRESUPUESTO

. IVERSION: 01

| ARO: 2024

Diagramas De Flujo: PM02.02.04.2 Procedimiento de Uso de Indumentaria en
Ia Central de Mezclas Oncolégicas - Hospital Antonio Lorena

Para colocar los EPPs: ]

1)Se debe cubrit con una gorra desechable
el cabello y orejas {en caso de las mujeres
‘ debe tener el cabelio bien recogido.

h
r 23 Colocarse una mascarilla simple ]

{ 3) Colocarse el mandil descaniable ]

h
[ 4) Colocarse lps guantes de latex J

b

5) Colocarse las gafas y Ia N-95, segin sea
el caso.

Procedimiento de Uso de Indumentaria

Cuimico Farmacéutico’ Técnico de Farmacia

Para retirar fos
EPPs;

| 1)Asegurarse que haya recipientes para
‘ i desechos

h
7y Quitarse el mangil
hacia adelante, quitdndose la parte del
cuelio y enrélielo hacia abajo sin tocar la
parie delantera. Después desate el
cinturén y enrolle hacia adelante.

[ 3) Refirarse la gorra y mascarilla }

k.

4) Quitarse los guantes y
desecharlos de manera segura.

!

5) Realice higiene de manos con agua y
jabon o desinfeccion con alcohol al 70%.
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ANEXO 08
FICHA TECNICA DEL PROCEDIMIENTO
NOMBRE e e CODIGO | PMOZ2. 02.04.3
DEL Procedimiento de Higiene : e - -

ROCEDIMIE| Personal =~ VERSION |02

Datos generales del procedimiento

bjetivo del Asegurar que todo el personal involucrado conozca las normas bésicas de higiene
procedimie | del personal que labora en el Centro de Mezclas Oncolégicas en el Hospital Antonio
nio Lorena.

Alcance del | ESte procedimiento es de aplicacion inherente al Quimico Farmacéutico encargado

L del érea y a todo el personal que labora en el Centro de Mezclas Oncolégicas de

procedimien forma permanente o esporadica, se encuentran en contacto con materiales y

to productos que se elaboran
* Resolucion Ministerial N° 055-99.SA/DM Manual de buenas précticas de manufactura

de productos farmacéuticos.
* RM N°538-2016-MINSA Que aprueba la NTS N° 122 MINSA/DIGEMID-V.01 Norma
Técnica de Salud para la Elaboracion de Preparados Farmacéuticos ¥ sus modificaciones.
o RM.N°372-2011-MINSA. Guia Técnica de Procedimientos de Limpieza y Desinfeccién de
Base ambientes en los establecimientos de Salud Médicos de Apoyo.

Normativa | ® Resolucién Ministerial N° 255-2016/MINSA, que aprueba la “Guia técnica para la
implementacién del proceso de higiene de manos en los establecimientos de
salud”. :

* Resolucién Jefatural N° 014-RJ-INEN-2008, que aprueba fa “Norma Técnico
Oncologica de  procedimiento para la Manipufacion de Medicamentos Citostéticos.
e Resolucion Jefatural N° 014-RJ-INEN-2008, que aprueba la “Norma Técnico
Oncoldgica de procedimiento para la Manipulacién de Medicamentos Citostéticos
HIGIENE PERSONAL: Es ef aseo, limpieza y cuidado del cuerpo, que ayuda a prevenir
enfermedades y Ia transmision de gérmenes.

Definiciones | HIGIENE LABORAL: Se refiere a un conjunto de normas y procedimientos dirigidos a la
proteccion de la salud fisica y mental del trabajador, cuidéndolo de los 1iesgos que puedan
afectarlo en su area de trabajo o ambiente fisico en el que se mueve.
MP: Materia prima
PVA: Periodo de validez asignado:
FF: Forma farmacéutica

Siglas BPE: Bueqas practicas de efaboracion

P.A: Principio activo
EPP: Equipos de proteccién personal
CMO: Central de Mezclas Oncolégicas
QF: Quimico Farmacéutico

Requisitos para iniciar el procedimiento

N° Descripcion del requisito Fuente

No esté permitido el uso de productos

01 cosméticos, ni objetos que estén en contacto con

la piel y mucosas.
Dentro del 4rea, estd prohibido comer, fumar
02 masticar chicle, asf ?:omo realizar précticag ?{;Sng; LﬁzsgjxsggiEgg#g‘; éfxog:a
antihigiénicas o susceptibles de contaminar, Preparados Farmacéuticos.
Debe guardar sus cosas personales ¥ su ropa

03 de calle en el érea
destinada (vestidor).
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Secuencia de Actividades

NQ

Descripcién de la Actlvidad

Documentos

generan

Unidad de
Organizacién

Responsable

| (Puesto)

Antes de iniciar la actividad laboral el
personal debe lavarse las manos con agua y
TRICLOSAN/CLORHEXIDINA; asf mismo,
después de llevar a cabo cualquier actividad no
jaboral, debe lavarse las manos antes de
reintegrarse al trabajo. De igual forma,
recomienda seguir:

- Mdjese las manos con agua.

- Deposite en la palma de la mano una
cantidad de jabén suficiente para cubrir la
superficie de las manos.

- Frétese las palmas de las manos entre si.

- Frotese la palma de la mano derecha contra
el dorso de la mano izquierda, entrelazando
los dedos y viceversa.

- Frétese las palmas de las manos enire si,
con los dedos entrelazados.

- Frétese el dorso de los dedos de una mano
con la palma de la mano opuesta,
agarréndose los dedos.

- Frotese con un movimiento de rotacion el
pulgar izquierdo, atrapandolo con la palma
de Ja mano derecha y viceversa.

- Enjusguese las manos 11 pasos de la
técnica del lavado de manos, que debe durar
entre 40 y 60 segundos: con agua.

- Séquese las manos con una toalla de un solo
uso.

- Ulilice la toalla para cerrar el grifo

- El personal que entra al 4rea, debe utilizar fa
vestimenta de trabajo correspondiente con
uniforme y calzado adecuado.

- El personal debera conocer los pasos de los

EPPS antes de iniciar cualquier
procedimiento

No aplica

Ceniral de
Mezclas
Oncoldgicas

- Quimico
Farmacéutico

-Técnico en
Farmacia

Todo el personal que brinda el servicio de
elaboracion de preparados farmacéuticos
debe someterse a exdmenes médicos, por lo
menos una vez al afio y cuando se requiera,
de acuerdo a los riesgos ocupacionales. Se
debe llevar una ficha de salud ocupacional del
personal, la misma que debe incluir, como
minimo, el nombre, edad, sexo, peso,
controles médicos, controles de laboratorio,
licencias médicas, fechas de inicio y de
término de trabajo en el &rea y horario diario
de trabajo.

Para evitar la contaminacién o riesgos para el
personal durante las operaciones de
preparacion se tfomardn medidas de
bioseguridad, tales como el uso de ropa
adecuada en funcién del tipo de preparacion,
la utilizacién de toallas de un solo uso, jahon
liquido, entre otros. ]

Historia clinica
y seguirniento
en salud
ocupacional

Salud
Ocupacional

Médico de
Salud
Ocupacional
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Procesos PM02.02.04: Procedimiento de la Central de Mezcias Oncolégicas
Relacionados: PM02.02.04.3: Procedimiento Higiene Personal
Anexos Diagrama de Flujo de Procedimiento

Elaborado | QF. Wendy Kassandra Unidad de i
Por: Quispe Lépez Farmacotecnia 7y é“’ﬂ g =
4 &y Y Wendy KQuispe Lopez 7
s (MICO FARMACEUTICD o4 ’ o124
A CQFP. 24142
Revisado |Q.F. Margot Aco Corrales Unidad de ) " |HOSPITAL ANTONTO ,_ow'--
Por: Farmacotecnia
(03D | oflom
Margot Maritza Aco Coralks’
QUIMICO FARMACEUTICO
Lic. Mery Condori Condori | Area de

Organizacion de
la Oficina de
Planificacién y
Presupuesto

T
AL i
o3 :

Lic. Adm. July Huarhua
Zapata

Jefe de la Oficina
de Planificacion y
Presupuesto

Dr. Dennis Fernando

Aprobado
Mendoza Gamarra

Por:

J
Director Ejecutivo

©LONAL CUSsicr
.+ DE SALUL CuR
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Control de Cambios

Versién

Seccion del Procedimiento

Descripcion del cambio

2.0

Versidn Inicial del documenio
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Diagramas De Flujo PM02.02.04.03 Procedimiento de Higiene
Personal en la Central de Mezclas Oncolégicas - Hospital Antonio
Lorena

Antes de iniciar i3 actividad laboral el
personal debe lavarse 1as manos con agua y
TRICLOSAN/CLORHEXIDINA

¥

[ 1)Migiese jgs manos Con ggua ]

¥

2)Deposite en g paima de la mano tina |
cantidad de jabbn suficiente pars cubrir 8
supetficie de jas mancs

v

& -|

2) Fritese ias paimes 02 1as manes enlre 57

¥

4jFrotese s palma de ia mano derecnaw
contra e dorss de ls mano zquerds

L entrelazando jos dedos y viceversa w

—

o

A
4 3

SiFrStese ias paimas e las manos entre Si,
con ios dedos entreiazados.

l-on I paima de ia mano opuesta, agarrandose i

E 6)Frotese ¢ dorsc de ios Cedos de una mano
05
gedos

.

Quimice Farmacéuticof Técnico de Farmacla
3

" Frotese con un movirento de rotacion e! )
pulgar izguierds, atrspandolc £OR 1a paima
ge la manD Jerecha y ViCEVerss.

-

5iEnjudguese jas manos 11 pasos de iaw
técnica del lavado de manos, gue debe
L durar entre 40 v 80 Segundos: CON SQuUa.

: )

9)Séqguese las manos con una loalla de un 56/0
L uSo J

Procedimiento de Higiene Personal

[ IGpUslice la toalia para cerrar e grifo J

¥

14} E! personal que enkra al &res, o“ebe\
ublizar 8 vestments de  Irabajo
comespongiente con uniforme y calzade
L adecuado J

b
12 E! persons’ deberd conocer 08 pasos‘
de jos EPPS anles de imiciar cusiguier

procedimiento

OFICINA DE PLANIFICACION Y PRESUPLESTO Pagina 32 de 237 AREA DE GRGANIZACION

-




MANUAL DE PROCEDIMIENTOS (MAPRO) |
OFIC. PLANEAMIENTO Y PRESUPUESTO |

P

Gobierno ~ Regiona

CUSCO

'VERSION: 01
{ANO: 2024
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ANEXO 08
FICHA TECNICA DEL PROCEDIMIENTO

i L CODIGO | PMO2. 02.04.4
 Procedimiento de Higiene de M@ .

Datos generales del procedimiento

bjetivo del
procedimie
nto

Establecer los pasos a seguir para la higiene de manos y reducir el riesgo de contaminacion
microbiol6gica del personal que labora en el Centro de Mezclas Oncolégicas del Hospital
Antonio Lorena.

Alcance del
procedimien
|to

Este procedimiento es de aplicacién inherente al Quimico Farmacéutico encargado
del drea y a todo el personal que labora en el Centro de Mezclas Oncolégicas de
forma permanente o esporidica, se encuentran en contacto con materiales y
productos que se elaboran.

Base
Normativa

o LeyN° 26842, Ley General de Salud.

e Resolucion Ministerial N° 055-99.SA/DM Manual de buenas practicas de manufactura
de productos farmacéuticos.

RM N°538-2016-MINSA Que aprueba la NTS N° 122 MINSA/DIGEMID-V.01 Norma
Técnica de Salud para fa Elaboracion de Preparados Farmacéuticos v sus modificaciones.
R.M. N°372-2011-MINSA. Guia Técnica de Procedimientos de Limpieza y Desinfeccién de
ambientes en los establecimientos de Salud Médicos de Apoyo.

Resolucién Ministerial N° 255-2016/MINSA, que aprueba la “Guia técnica para Ia
implementacion del proceso de higiene de manos en los establecimientos de
salud”.

Resolucion  Jefatural N°  014-RJ-INEN-2008, que aprueba la “Norma Técnico
Oncolégica de  procedimiento para la Manipulacion de Medicamentos Citostaticos.
Resolucion Jefatural N° 46-2022-J/INEN, que aprueba el “‘Procedimiento

Normalizado de trabajo de cuantificacién de droga(medicamento) — V.01

Definiciones

Antiséptico: Sustancia antimicrobiana que se aplica en la piel para reducir
en numero la flora microbiana presente.

Jabén antimicrobiano: Jabén que contiene un ingrediente quimico con
actividad contra la flora supeftficial de Ja piel, se puede utilizar en
presentacion liquida o en gel..

Siglas

MP: Materia prima

PVA: Periodo de validez asignado:
FF: Forma farmacéutica

BPE: Buenas practicas de elaboracion
P.A: Principio activo

EPP: Equipos de proteccién personaf
CMO: Central de Mezclas Oncolégicas
QF: Quimico Farmacéutico

Requisitos para iniciar el procedimiento

NO

Descripcion del requisito Fuente

01

Lavamanos

¢  Unidad de Farmacotecnia.

02

Jabén antiséptico

Toallas de papel Unidad de Almacén Central.
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Secuencia de Actividades
Documentos
o : Unidad de Responsable
N Descripcion de la Actividad g;e:; Organizacion | (Puesto)
Ce = &
1 Quitarse los anillos, reloj, pulseras No aplica Me%fsde Fgggggé?;ﬁco
Oncolbgicas ";2 ﬁ’;‘é“?ae”
Accione el grifo del agua utilizando un papel toalla ) Central de - Quimico
2 de papel. No aplica Mezclas Farmacéutico
Oncolfégicas -;E?;é;ﬁ;?;z?aen
Humedezca bien las ,manos y las mufiecas ) Central de - Quimico
3 No aplica Mezclas Farmacéutico
Oncoldgicas -;:i;érg;r;?aen
Iniciar la técnica de higiene de manos de la
siguiente manera (11 pasos):
4.1 Aplique suficiente jabon antiséptico para
cubrir todas las Iniciar fa técnica de higiene de
manos de la siguiente manera (11 pasos):
4.1 Aplique suficiente jabon antiséptico para
cubrir todas las
4.2 Frote las palmas de manos entre si
4.3 Frote la palma de la mano derecha Contra el
dorso de la mano izquierda entrelazando los
dedos y viceversa.
4.4 Frote las palmas de las manos
entres si con los dedos entrelazados.
4.5 Frote el dorso de los dedos de una
mano contra la palma de la mano
4 opuesta manteniendo unidos los dedos. Kiowanlin Serdaf  —
4.6 Rodeando con el pulgar izquierdo con la P Meeg c;'aa s 8 e i
palma de la mano derecha, frote con un Oncologicas - -Técnico en
movimiento de rotacion y viceversa. Farmacia
4.7 Frote la punta de los dedos de la mano
derecha contra la palma de la mano izquierda
haciendo un movimiento de rotacion y viceversa
4.8 Enjuague las manos.
4.9 Séquelas con una toalla descartable de
papel.
4.10Utilice la toalla para cerra el grifo.
4.11Sus manos son seguras.
La duracion del procedimiento es de 40 a 60
segundos.
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2. Qtros

Procesos PMO02.02.04: Procedimiento de la Central de Mezclas Oncolégicas

Relacionados: PM02.02.04.4: Procedimiento Lavado de Manos

Anexos Diagrama de Flujo de Procedimiento

Eféborédo QF. WendyKassandm ] Unidad de

Por: Quispe Lépez Farmacotecnia : _
FARMACEUTICO oy ’ { 0‘ 'Zt(

COFP. 28142
Revisado |Q.F. Margot Aco Corrales Unidad de r
Por: Earmecotoeia HOSPITAL ARTONIO LORENS |
Oflol &y

ﬂﬁr&’o‘ t Maritza/ACo Corraips
QUIMICO FARMACEUTICO

ic. Mery Condori Condori | Area de
Organizacién de

B -‘PEfJNAL

la Oficina de o, “? W
Planificacién y
Presupuesio y
Oeu--ou.g. "duesp T TTTTTTYoN F O Z\(
LIC.ENZ Mety ii5 erta Condori Condof OLJ/ /
¢ EﬁgEA [ ORCANIZACION
Lic. Adm. July Huarhua Jefe de la Oficina | GERENCIA riciory) n: ' SAUDCUSdD
Zapala de Planificacién y HOSPITAL £rfvf)r
Presupuesto |
L.Z:'Zé.}{"‘;,;;.
JE EJEMOFIFMJ.&an i 7 Zapata
Aprobado | Dr. Dennis Fernando Director Ejecutivo
Por-: Mendoza Gamarra
LAY
Control de Cambios
Versién Seccitn del Procedimiento Descripcion del cambio
2.0 - Versién Inicial del documento
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PM02.02.04.4 Procedimiento de Lavado de Manos en la Central de
Mezclas Oncolégicas - Hospital Antonio Lorena

LAVADO DE MANOS

CON AGUA Y JABON

. i Duraclén de este procedimlento: 40-60 segundos

® 2

51030 Las MANOD CON SFUN Depeaite an ko paima dods manouma

= Yt

Frotase Bas primps &0 md manoh
ontm 8.

Froters ba patma e So wano derecha B 2as padanes g 1ay Fritese ol dorso do jos dedos oo
corars ot Sorae do 1o mang laguierds enitre ol, con lon Jdedon wnd Mane 100 1a Palma &0 Ip prane
pmtrplazands 1os dedos ¥ vicTvirid. enirelazades pursia, aparrandons 1o See
' /9( 8|
Fedters Is punts S2 bos dedor do by Erijpdguree }a3 Man01 €CN BT
mmmnmuu
manp irguiends, hatlengo
mum,m

Beguese con una loalls Sesethibis

" e
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Tener las manos limpias reduce Ia propagacion
de enfermedades como COVID-19

Condcelo, Prepdrate, Actua,
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ANEXO 08

_ FICHA TECNICA DEL PROCEDIMIENTO

NOMBRE v ey, |CODIGO | PM0Z. 02.04.5

“PELS o Procedimiento de Uso ————

ROCEDIMIE Adecuado de Guantes VERSION |02
Datos generales del procedimiento

Objetivo del . ) . -

rocedimi Establecer el procedimiento de puesta y retiro de guantes estériles y no estériles del personal
z nto que labora en el Centro de Mezclas Oncoldgicas del Hospital Antonio Lorena,

Alcance del Esh_a procedimiento es de aplicacién inherente al Quimico Farmacéutico en_cargado

dimien del area y a fodo el personal que labora en el Centro de Mezclas Oncoldgfca_s de
proge forma permanente o esporadica, se encuentran en contacto con materiales y
fo productos que se elaboran.

o Ley N°® 26842, Ley General de Salud.

* RM N°538-2016-MINSA Que aprueba la NTS N° 122 MINSA/DIGEMID-V.01 Norma
Técnica de Salud para la Elaboracién de Preparados Farmacéuticos y sus modificaciones.

e R.M. N°372-2011-MINSA. Guia Técnica de Procedimientos de Limpieza y Desinfeccion de
ambientes en los establecimientos de Salud Médicos de Apoyo.

 Resolucion Ministerial N° 255-2016/MINSA, que aprueba la “Guia técnica para Ia
implementacién del proceso de higiene de manos en Ilos establecimientos de

Base salud”,

Normativa | « Resofucion Jefatural N° 01 4-RJ-INEN-2008, que aprueba la “Norma Técnico
Oncologica de  procedimiento para la Manipulacion de Medicamentos Citostaticos.
Resolucion Jefatural N° 46-2022-J/INEN, que aprueba el “Procedimiento Normalizado de
trabajo de cuantificacion de droga(medicamento) - V.01"

e Resolucion Ministerial N° 456-2020 /MINSA, que aprugha NTS N° 161-
MINSA/2020/DGAIN, “Norma técnica de salud para el uso de los equipos de profeccion
personal para los trabajadores de las instituciones prestadoras de servicios de
salud”

Equipos de proteccion personal (EPP): Son dispositivos, materiales e indumentana
personal destinados a cada trabajador para protegerio de uno o varios riesgos presentes en ef
trabajo y que puedan amenazar su seguridad y salud. Los EPP son una altemativa temporal y
complementaria a las medidas preventivas de caracter colectivo.

Guantes: Sirven para disminuir la transmision de gérmenes del paciente a las manos del
personal, nunca son un sustitufo del lavado de manos,

MP: Materia prima

PVA: Periodo de validez asignado;

FF: Forma farmacéutica

BPE: Buenas précticas de elaboracion

P.A: Principio activo

EPP: Equipos de proteccion personal

CMO: Central de Mezclas Oncologicas

QF: Quimico Farmacéutico

Definiciones

Siglas

Requisitos para iniciar el procedimiento
N° Descripcion del requisito Fuente

o  Guantes de nitrifo ; . N
2 ” Unidad de Gestion de  programacion y
& *  Guantes de lafex estériles. almacenamiento de PF/DM/PS,
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Secuencia de Actividades
Documentos
- : Unidad de Responsable
| N Descripcion de la Actividad que se Organizacién | (Puesto)
Verificar que el envase no este roto. Abrir . Central de - Quimico
completamente el primer  envoltorio  no Ll Mezclas Fanmaceutico
1 " Oncologicas | 7/ éomico en
esterilizado para exponer el segundo g Farmacia
envoltorio esterilizado sin tocarlo.
Colocar el segundo envoltorio esterilizado sobre : Central de - Quimico
2 una superficie seca y limpia. Abrir el envase, Noaplica Mezclas Farmacéutico
desdoblar el papel y mantenerio abierto. Oncolbgicas ® ;écnico‘en
armacia
Usando el pulgar y el indice de una mano, tomar . Central de - Quimico
3 cuidadosamente &l borde del pufio doblado del | No @plica Mezclas Farmacéutico
guante Oncolbgicas = ;écnico.en
armacia
Deslizar la otra mano dentro del guante en un Central de - Quimico
4 {inico movimiento. N aplon Mezclas Farmacéutico
Oncoldgicas = ;écnico_en
armacia
Tomar el segundo guante deslizando los dedos 1 Central de - Quimico
5 de la mano enguantada por debajo del purio del No aplica Mezclas Farmacéutico
guante Oncoldgicas ;gfgg;:”
En un solo movimiento, deslizar el segundo Central de - Quimico
guante en la mano sin guantes evitando | . .. Mezclas Farmacéutico
6 cualquier contacto de la mano enguantada con P Oncoldgicas ;Z‘r’r'::g;:”
superficies que no sean la del guante que se va
a poner (el contacto constifuye una falta de
asepsia y requiere un cambio de guantes)
Si es necesario, luego de ponerse los guantes, Central de - Quimico
7 ajustar los dedos y los espacios interdigitales — Mezclas Farmacéutico
hasta calzar comodamente el guante. g Oncoldgicas ;gf;’;;:"
Desdoblar el puiio de la primera mano Central de - Quimico
enguantada deslizando suavemente los dedos | . Mezclas Farmacéutico
g de la ofra mano dentro de pliegue, b Oncol6gicas ;gfr’;’g;g”
asegurandose de evitar cualquier contacto con
una superficie que no sea la superficie externa
del quante.
Las manos enguantadas deben tocar Central de - Quimico
9 exclusivamente dispositivos esterilizados No apli Mezclas Farmacéutico
R Oncolégicas TsGnicaap
Farmacia
Como quitarse los guantes
Tomar un guante a la aftura de la mufieca para Central de - Quimico
1 quitarlo sin tocar la piel del antebrazo y —— Mezclas Farmagcéutico
deslizarlo fuera de fa mano, haciendoqueel | P Oncoldgicas Técnico.an
quante quede al revés. i
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Secuencia de Actividades :

N | Descripcitn de la Actividad quese mﬁn m;me
Verificar que el envase no este roto. Abrir ) Central de ~ Quimico
completamente el primer envoltorio no | VO @plica Mezclas Farmacéutico

1 i Oncoldaicas -Técnico en
esterilizado para exponer el segundo 9 Farmacia
envoltorio esterilizado sin tocarlo.

Sostener ef guante quitado con la mano ) Central de - Quimico
enguantada y deslizar los dedos de la mano sin | Ne aplica Mezclas Farmacéutico

2 guante entre el guante y la mufieca. Quitarse el Oncolégicas - Técnico en
segundo guante enrollandolo fuera de la mano Farmacia
y doblario dentro del primer quante.

Descartar los guantes usados en el contenedor . Central de - Quimico
de residuos (Amarillo) si se tuvo contacto con | No aplica Mezclas Farmacéutico
citostéticos. Oncolégicas - Técnico en

3 En caso de el uso de guantes de latex en el Farmacia
area de acondicionamiento se debe descartar
en el contenedor de residuos sélidos
biocontaminados {rojo).

Realizar Ia higiene de manos frotandose con una Central de = Quimico
4 preparacion a base de alcoho! o lavandose con N6 splica Mezclas Farmacéutico
agua y jabon. o Oncolbgicas = Técnico en
Farmacia
3. Oftros

Procesos PMO02.02.04: Procedimiento de la Central de Mezclas Oncolégicas

Relacionados: PM02.02.04.5: Procedimiento Uso Adecuado de Guantes

Anexos Diagrama de Flujo de Procedimiento
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|OFIC. PLANEAMIENTO Y PRESUPUESTO
'VERSION: 01

BCaRe oAl

cusco EREE T ANO: 2024
Nombres y Apellidos Unidad de Firma y Selflo Fecha
- : Organizacion
Elaborado | QF. Wendy Kassandra Unidad de _
Por: Quispe Ldépez Farmacotecnia b e
7SS Wendyl( Quispe 2
5 QuIMICO FARMACEUTICO
COFP. 28342
Revisado |Q.F. Margot Aco Corrales Unidad de i
PD I Farmacorecn’a | TOSP‘I‘L ‘m LORE"

Margot Aritza Arn Cor Jate
QUIMICO FARMACEUTICO

Lic. Mery Condori Condori | Area de
Organizacién de
la Oficina de

Planificacion y
Presupuesto
: o GOBIERNO REGIONAL CUS
Lic. Adm. July Huarhua Jefe de la Oficina | Gerercia Reciomes NAL Egacgj s
Zapala de Planificacion y HOSPITALAL T -y
Presupuesto
Lic. Adm, Wi : ;:"
FFEDETA ul'l‘..mmm.: o+ e RESUHESTY
- i i iecutivo HOBIERN
Aprobado l’?ﬂ; ’?d%m:sGI;m?:ado Director Ejecutivo £ZBIER Rg *R%QIPOFM.LJEI\IES 3
Por_- Z HOSPITAL A0 N LR d'”_\"
Control de Cambios
Versién Seccién del Procedimiento Descripcion del cambio
2.0 - Versién Inicial del documento
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PMO02.02.04.5 Procedimiento de Uso Adecuado de Guantes en Ia Central de
Mezclas Oncolégicas - Hospital Antonio Lorena

A) COLOCACION ADECUADA DE GUANTES ESTERILES

Abrir el paquete de guantes por donde se indica en el envoltorio siempre preservando lz asepsia.

Si ia persona es diestra se colocara primero el guante derecho, para lo que se levaniara con la
mano izquierda la abertura del guante.

?edos de la mano izquierda sdio deben tocar el guante por la cara interna de la zona mvaginada
| mismo

Una vez colocado el guante de la mano dominante se coge ef guante izquierdo por el doblez y se
levanta ia entrada para introducir la mane izquierda.

Finalmente, se corrige la adaptacion de los guantes a las manos, para sentirse comodo y realizar
las tareas sin problemas. Los pufios de los guantes se subirdn cuando ambos estén correctamente
colocados y teniendo en cuenta que solo podemos tocar iz cara extema de los guantes.

a0
-
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(4 Ppellizca el guante en Ja muiieca, #2 Retira el guante totaimente.

Evita tocar la piel.

'3 Recoge &l guante ¢o |a otra mano +#& Deslizamos dos ddos dentro del
mantniéndolo sujeto y arrugado. segundo guante. No tocar Ja parte
exterior del guante.

‘5" Retiramos e segundo guante. <6 Unavez nos quitamos los guantes,
los desechamos en Una papelera.
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B) RETIRO DE GUANTES ESTERILES

‘1 Pellizca el guante en 1a muiieca. 42 Retirael nhe totalmente.
Evita tocar la plel.

‘3 Recoge el guante co 1a otra mano "% Deslizamos dos dentro del

mantniéndolo sujeto y arrugado. - segundo guante. No tocar la parte
exterior del guante.,

‘S Retiramos e} ggundo guante, £ Una vez nos quitamos los guantes,
los desechamos en una papelera.

Fuente: Norma Técnica de Salud N°161- MINSA/2020/DGAIN

OFICINA DE PLANIFICACION Y PRESUPUESTO Pagina 43 de 237 AREA DE ORGANIZAGION



SN A DL
& “i

, ~ MANUAL DE PROCEDIMIENTOS (MAPRO)
| wowrm | OFIC. PLANEAMIENTO Y PRESUPUESTO

| fown | [VERSION: 01
| ANO: 2024

¥ satarunguante deto 3" Tocar solo uns superficie Bimitada 43 Ponerse el primer guante.
caja. del guante correspondiente ala
mufieca (en & bosde del puito}.

,.,&5"“' # segundo guante B pasa evitar tocar Ja piel antebrazo qhg.unanmulmmmmh

" con Ja mand 3in guantes £on 1 MINO eNGUENLYGa, tomar puestos, las  manes  no
v tocar soio una superficie la superficle externa del guante deberian tocar ninguna olra
fmitada  del  guanie con  Sos  dedos 3 €053 gue ho e3té definids por
correspondiemte  ton permitiendo a0 b colocacion las indicationes y condiciones
mulieta. del segundo guante. P72 uso de guantes.

¥ Sostener ¢l guante guitedo con 13 3 Descartar fos guantes usados.
mano enguantada y deslizar los dedos
de s mano tin guante entre &l guante ¥
1 mufieca. Cruitarse of segundo guae
enpoidndolo fuera de b mand vy
doblando dentro de) primet guante.

Fuente: Norma Téchica de Salud N°161- MINSA/2020/DGAIN
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ANEXO 08
_ FICHA TECNICA DEL PROCEDIMIENTO
NOMBRE DEL o | cODIGO PMO2. 02.04.6
: ' - Normas de Conducta ' - :
PROCEDIMIENTO T VERSION )

Datos generales del procedimiento
Objetivo del Establecer normas de conducta durante la permanencia en fa central de mezclas oncolGgicas
procedimiento | del Hospital Antonio Lorena.
Este procedimiento es de aplicacion inherente al Quimico Farmacéutico encargado del area
y alodo el personal que labora en el Centro de Mezclas Oncolégicas de forma permanente
0_esporadica, se_encueniran en contacto con matetiales y productos gue se elaboran.
e L ey N° 26842, Ley General de Salud.
© RM N°538-2016-MINSA Que aprueba la NTS N° 122 MINSA/DIGEMID-V.01 Norma Técnica
de Salud para la Elaboracion de Preparados Farmacéuticos ¥y sus modificaciones.
® RM. N°372-2011-MINSA. Guia Técnica de Procedimientos de Limpieza y Desinfeccion de
ambientes en los establecimientos de Salud Médicos de Apoyo.
* Resolucion Ministerial N° 255-2016/MINSA, que aprueba la “Guia técnica para la
implementacion del proceso de higiene de manos en los establecimientos de salud”
* Resolucion Jefatural N° 014-RJ-INEN-2008, que aprueba la “Norma Técnico
Oncolégica de procedimiento para la Manipulacion de Medicamentos Citostaticos.
® Resolucion Ministerial N° 456-2020 /MINSA, que aprueba NTS N° 161-
MINSA/2020/DGAIN, “Norma técnica de salud para el uso de los equipos de proteccion
personal para los trabajadores de las instituciones prestadoras de setvicios de salud”
* Resolucion Jefatural N° 46-2022-J/INEN, que aprueba el “Procedimiento
Normalizado de trabajo de cuantificacién de droga(medicamento) - V.01”
EQUIPO DE PROTECCION PERSONAL: Son dispositivos, materiales e indumentaria
personal destinados a cada trabajador para protegerlo de uno o varios riesgos presentes en el
trabajo y que puedan amenazar su sequridad y salud. Los EPP son una alternativa temporal y
complementaria a las medidas preventivas de caracter colectivo.
MP: Materia prima
PVA: Periodo de validez asignado:
FF: Forma farmacéutica
BPE: Buenas practicas de elaboracion
CMO: Central de Mezclas Oncolbgicas
QF: Quimico Farmacéutico
EPP: Equipos de proteccion personal
NTS: Norma Técnica de Salud

Alcance del
procedimiento

Base Normativa

Definiciones

Siglas

Requisitos para iniciar el procedimiento

N° Descripcién del requisito Fuente

01 | Noaplica No apiica

Secuencia de Actividades

: i : o : g Unidad de Responsable

N° Descripeion de la Actividad : se : Ay
e ipcion d LA Sus | Organizacion | (Puesto)
Esta prohibido ingerir afimentos y bebidas, mascar ) Central de - Quimico

3 chicle, fumar en las instalaciones del Area de Big spia Mezclas f,a”’.’a"é utico
Farmacotecnia (Vestidores, éreas de Oncolégicas | _ #cieo &n
preparacion, recepcion, acondicionado, etc.)

2)

@
O.
E
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Secuencia de Actividades
Documentos
o ; - Unidad de Responsable
N Descripcion de la Actividad quese |6 oniracién | (Puesto)
Mantener cerradas las puertas para evitar el ] Central de - Quimnico
2 desplazamiento de particulas  contaminantes, No aplica | Mezclas Farmacéutico
ici i Oncolégicas e e
conservar las condiciones ambientales. g o
Utilizar correctamente los "pass box", se debe abrir : Central de - Quimico
3 una puerta a la vez. No aplica Mezclas Farmacéutico
Oncol6gicas - Técnico en
Farmacia
Las puertas de las esclusas deber abrirse una a la . Central de - Quimico
" vez para evitar el desplazamiento de particulas | MO 8PIca | Mezclas Farmacéutico
contaminantes, ~ conservar las  condiciones Oncoldgicas - Técnico en
ambientales y mantener las presiones diferenciales. Farmacia
No salir de las salas de preparacion (salas limpias) ; Cenfral de - Quimico
5 con el uniforme de trabajo y/o guantes estériles No aplica Mezclas Farmacéutico
puestos debido a que  favoreceria  la Oncologicas - Técnico en
contaminacion cruzada Farmacia
No dejar guantes, mascarillas, mandiles u otros . Central de - Quimico
6 materiales sobre fos insumos y dispositivos a utiizar | No @lca | Mezclas Farmacéutico
en la preparacion Oncolégicas - Técnico en
Farmacia
Una vez puestos los guantes evite tocarse el ! Central de - Quimico
7 rostro o piel expuesta No aplica | pMazclas Farmacéutico
Oncologicas - Técnico en
Farmacia
Si se encuentra enfermo o tiene heridas infectadas, ] Central de - Quimico
8 comunicar a su jefe inmediato No aplica | Mezclas Farmacéutico
superior para que evalle la situacion. Oncolégicas - Técnico en
Farmacia
X Central de - Quimico
9 Mantener los recipientes de residuos cemrados | N° aplica Mezclas Farmacéutico
Oncolbgicas Técnico en
Farmacia
El personal involucrado en la preparacion de . Central de - Quimico
10 Preparados Magistrales Estériles debe mantener No aplica Mezclas Farmacéutico
una excelente higiene personal Oncolbgicas ’ngr’;’:;ae”
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LA Cobierno  Regional omu . VERSION: 01
CUSCO [EREI— | IANO: 2024
2. Oftros
Procesos PM02.02.04: Procedimiento de la Central de Mezclas Oncolégicas
Relacionados: PM02.02.04.6: Normas de Conducta
Anexos Diagrama de Flujo de Procedimiento

Elaborado | QF Wendy Kassandra Unidad de
Por: Quispe Lépez Farmacotecnia
4 It Quispe Lopez | o[ 2
AN MICO FARMACEUTICO il &
CQEP. 23342
gz;f_:sado Q.F. Margot Aco Corrales ‘,_:’g:g;‘ég; cnia | HOSPITAL ANTONIO LORENS
Hlpliy
Wi :
QUIMICO FARMACEUTICO
Lic. Mery Condori Condori | Area de
Organizacion de
la Oficina de
Planificacién y
Presupuesto
Lic. Adm. July Huarhua Jefe de Ja Oficina
Zapata de Planificacion y
Presupuesto
Aprobado | Dr. Dennis Fernando Director Ejecutivo
Por: Mendoza Gamarra

Control de Cambios

Versi6n

Seccion del Procedimiento

Descripcion del cambio

2.0

Versién Inicial del documento
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PM02.02.04.5 Normas de Conducta en la Central de Mezclas
Oncolégicas - Hospital Antonio Lorena

' N
Mantener cerradas las puerias para evitar el

desplazamiento de particulas contaminantes,
| conservar 1as condiciones ambientales )

v

(" ™

Utilizar
correctamente los “pass box", se debe abrir

una puenta a la vez.
\. p J

A

rLas puertas de las esclusas deber abrirse\‘
una a la vez para evitar el desplazamiento
de particulas contaminantes, conservar las

condiciones ambientales y mantener las
9 presiones diferenciales.

v

No salir de las salas
de preparacién (salas limpias} con el
uniforme de trabajo y/o guanies estériles
puestos debido a que favoreceria la

contaminacion cruzada.
. - Y,

v

' N
No dejar guantes, mascarillas, mandiles u
otros materiales sobre los insumos y
dispositivos a utilizar en la preparacion

7 N

Normas de Conducta
Quimico Farmacéutice! Técnico de Farmacla

\.
d ¢ \
Una vez puestos los guanies evite locarse el
L rostro o piel expuesta

-

i

Si se encuentra
enfermo o tiene heridas infectadas.
L comunicar a su jefe inmedialo

g ™

o

h

Mantener los
recipientes de residuos cerrados

- . «r By

El personal involucrado en la preparacién de

Preparados Magistrales Estériles debe
mantener

" una excelente higiene personal
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FICHA TECNICA DEL PROCEDIMIENTO
NOMBRE DEL | Procedimiento de Medidas de CODIGO PMO2. 02..04.7
PROCEDIMIENTO | Seguridad Ocupacional VERSION |07
Datos generales del procedimiento
Objetivo del Establecer las actividades necesarias para resquardar la salud del personal v mantener
procedimiento | Preparados en la central en mejores condiciones en el Hospital Antonio Lorena
Alcance del Aplica al personal del érea de preparados galénicos y formulas oficinales que esté involucrado

procedimiento en los procesos.

e Ley N° 26842, Ley General de Salud.

e R.M. N°372-2011-MINSA. Guia Técnica de Procedimientos de Limpieza y Desinfeccién de
ambientes en los establecimientos de Salud Médicos de Apoyo.

* Ley N°® 29783. Nommativa de Seguridad y Salud en el Trabajo

* OSHA 29. Leyes Laborales y administracion de Seguridad y Salud Ocupacional.

® Resolucién Jefatural N° 014-RJ-INEN-2008, que aprueba la “Norma Técnico
Oncolbgica de procedimiento para la Manipulacion de Medicamentos Citostaticos.

* Resolucion Ministerial N° 456-2020 /MINSA, que aprueba NTS N° 161- MINSA/2020/DGAIN,
‘Norma técnica de salud para el uso de los equipos de profeccion personal para los
trabajadores de las instituciones prestadoras de servicios de salud”

® Resolucién Jefatural N° 46-2022-J/INEN, que aprueba el “Procedimiento Normalizado de

trabajo de cuantificacién de droga{medicamento) - V.01”
SALUD OCUPACIONAL: Ciencia multidisciplinaria, que tiene como finalidad
promover y mantener el més alto grado posible de bienestar fisico, mental ¥ social de
los trabajadores en sus puestos de trabajo.

Definiciones FICHA DE SALUD OCUPACIONAL: La ficha de salud ocupacional es individual, Ia
misma que debe incluir, como minimo, el nombre, edad, sexo, peso, coniroles
médicos, controles de laboratorio, licencias medicas, fechas de inicio y término de
frabajo en el drea y horario diario de trabajo.

MP: Maleria prima

PVA: Periodo de validez asignado:

FF: Forma farmacéutica

BPE: Buenas préacticas de elaboracion

P.A: Principio activo

EPP: Equipos de proteccién personal

CMO: Central de Mezclas Oncoldgicas

QF: Quimico Farmacéutico

Base Normativa

Siglas

Requisitos para iniciar el procedimiento
N° Descripcion del requisito Fuente

Se tiene establecido en los POES; sin embargo, si Ley N° 29783. Normativa de Seguridad y
01 se presenta algin tipo de incidenfe debe ser | Salud en el Trabajo
solicitado de forma urgente

Secuencia de Actividades

- ik b d g s D BRI T BT T S T
2 ' szl gﬁf:n o’ﬂﬂaﬁizmén‘ (Puesto)

Cada persona que labora en el érea de preparacion

1 de farmacéuticos debe someterse a examenes |Ficha de salud | Salud Meédico
médicos, una vez al afio y cuando se requiera, de ocupacional Qcupacional | Ocupacional

acuerdo a los riesgos ocupacionales
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b : n Unidad de Responsable
N Descripcion de la Actividad rwe se . ., o)
generan Ayenre é,” s e
El tipo de evaluacion médica para esta area estan : )
relacionados a controles médicos como: No aplica Salud Médico
- Pruebas laboratoriales: debe realizarse cada 6 Ocupacional | Ocupacional
meses
« Evaluaciones médicas: debe realizarse cada 6
2 meses, evaluacion general descartando infecciones,
control de exémenes dermatologicos, audio métricas,
espirométricas y ergonémicos.
« Pruebas para detectar problemas cancerigenos: Test
de Ames y marcadores tumorales en forma anual.
Se debe llevar una ficha de salud ocupacional del | Ficha de salud | Salud Médico
personal, la misma que debe incluir los datos del | ocupacional Ocupacional | Ocupacional
3 personal; ademés de sus controles  medicos,
laboratoriales, licencias médicas, fechas de inicio
y téimino de trabajo en el érea y horario diario de
trabajo.
Para evitar la contaminacién o riesgos para el No aplica Unidad de Todo personal
personal durante las operaciones de preparacion Farmacotecni | que labora en
4 se fomaran medidas de bioseguridad, fales como a el area
el uso de ropa adecuada en funcién al tipo de
preparacion, la utilizacion de toallas de un solo
uso, jabén liquido, entre ofros.
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Elaborado | Quispe Lopez Farmacotecnia
Por: 4 endy K. Quispe Lopez OL” f@/ (4
MiIMICO FARMACEUTICO
CQFP, 24242
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DlB‘E'.\E,‘:‘ :2 f_.:k( \r_ i\./é,l DJ[;E’:ML
Control de Cambios
Version Seccion del Procedimiento Descripcion del cambio
2.0 - Version Inicial del documento
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Diagramas De Flujo: PM02.02.04.7. Procedimiento de Medidas de
Seguridad Ocupacional de la Central de Mezclas Oncolégicas. - Hospital
Antonio Lorena

farmacéuticos debe someterse 8 exémenes medicos. und
vez & afio y cuando se requiera

. : ;

@ Cada persona que labora en ef &rea de preparaciin de

r . : v
Pruehas laboraloniales. o ] iig’g‘fﬁm; Pruebas para detectar
debe rea'izarse cada & meses - problemas Cancerigenos
\.
—->f Evaluacion general
g | —| Test de Ames )
Examenes

dermatolbgizcs Marcadores tumorales
en forma anual

Espirometrias

-——b[ EXamenes ergonimcos }

v

Se debe flevar una ficha de salud ocupacional del
personal fa misma que debe inciuir ios datos de’
personal

!

Para evitar la contaminacion o riesgos para &
personal durante las operasiones de preparacion se
tomarén medidas de bioseguridsd

de Medidas de Seguridad Ocupacional

Quimico Farmacéutico! Técnico de Farmaciz

Procedimiento
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~_NOMBRE DEL | Procedimiento de limpiezay | CODIGO PMO02. 02..04.08
- PROCEDIMIENTO | desinfeccién VERSION (73
Datos generales del procedimiento
Obietivo del Asegurar una adecuada limpieza y desinfeccion del area de Central de Mezclas Oncolbgicas
Jroce dimiento | P22 permitir almacenar los insumos y elaborar los productos farmacéuticos en optimas
p condiciones de higiene en el Hospital Antonio Lorena.
Alcance del Este procedimiento es de aplicacion inherente al Quimico Farmacéutico y técnico de farmacia
procedimiento que realice la limpieza y desinfeccion en la Central de Mezclas Oncolédgicas

Base Normativa

o Ley N° 26842, Ley General de Salud.

© RM N°538-2016-MINSA Que aprueba Ja NTS N° 122 MINSA/DIGEMID-V.01 Norma Técnica
de Salud para la Efaboracion de Preparados Farmacéuticos ¥y sus modificaciones.

e R.M. N°372-2011-MINSA. Guia Técnica de Procedimientos de Limpieza y Desinfeccion de
ambientes en los establecimientos de Salud Médicos de Apoyo. :

e Resolucion Ministerial N° 255-2016/MINSA, que aprueba fa “Guia técnica para la
implementacion del proceso de higiene de manos en los establecimientos de salud”

* Resolucion Jefatural N° 014-RI-INEN-2008, que aprueba la “Norma Técnico
Oncoldgicade  procedimiento para la Manipulacion de Medicamentos Citostaticos.

* Resolucion Ministerial N° 456-2020 /MINSA, que aprueba NTS N° 161-
MINSA/2020/DGAIN, ‘Norma técnica de salud para el uso de los equipos de proteccién
personal para los trabajadores de las instituciones prestadoras de servicios de salud”.

* Resolucion Jefatural N° 46-2022-J/INEN, que aprueba el “Procedimiento

e Normalizado de trabajo de cuantificacion de droga{medicamento) - V.01

Definiciones

DESINFECCION: Procedimiento que, utilizando técnicas fisicas o quimicas, permite eliminar,
matar, inactivar o inhibir a un gran nimero de microorganismos enconirados en el ambiente;
por lo gue, en dependencia del agente antimicrobiano utilizado, lograremos una desinfeccion
propiamente o un efecto esterilizante.
ASEQ: Actividad que se desarrolla para crear unas condiciones ambientales adecuadas,
agradables y limpio.
LIMPIEZA: Conjunto de operaciones destinadas a eliminar la suciedad de una superficie
deferminada, para tal fin se puede utilizar materiales como escoba, recogedor, agua,
defergente, eic. :

Siglas

MP: Materia prima

PVA: Periodo de validez asignatio:
FF: Forma farmacéutica

BPE: Buenas pricticas de elaboracién
P.A: Principio activo

Requisitos para iniciar el procedimiento

N° Descripcion del requisito Fuente
01 Cabina de Seguridad Biologica clase If tipo B2 Unidad de Farmacotecnia
Contar con:

- Alcohol 70°C - Guia Técnica de Procedimientos de

01 - Amonio cuatermnario Limpieza y Desinfeccion de ambientes en
Hipoclorito de sodi los establecimientos de Salud Médicos de
- ipoclorito de sodio Apoyo
= NTS N° 122 MINSA/DIGEMID-VO1
02 Norma Técnica de Salud para la Elaboracién
Contar con personal capacitado de Preparados Farmacéuticos
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Secuencia de Actividades

Nl)

Descripcion de la Actividad

Documentos
que se
__generan_

Unidad de
Organizacion

Responsable
(Puesto)

Para el caso de las mesas de trabajo y equipos de
uso permanente; al inicio y final del trabajo, se debe
desinfectar con gasa empapada de ALCOHOL 70%
las mesas y equipos de frabajo utilizados. Debe ser
realizado en forma diaria.

Registro de
limpieza y
desinfeccion

Central de
Mezclas
Oncolbgicas

Técnico en
Farmacia

La limpieza y desinfeccion aplica a pisos, paredes,
techos y puertas para reducir la generacion y
refencién de contaminantes dentro del drea de
preparados de quimioterapia, inmunoterapia , pulso
terapia..

Se realiza
lineamientos:

-  De arriba hacia abajo: Iniciando por techos,
paredes, puertas y por tltimo el piso.

-  De adentro hacia fuera: Iniciando del lado
opuesto a la entrada del recinto haciéndose
en forma ordenada

- De lo més limpio a lo més contaminado:
se inicia por los techos, paredes y puertas;
luego por el inmobiliario, servicios higiénicos
y por tltimo el piso.

- Dejar las superficies lo mas secas
posibles: Recordar que la humedad
favorece a la aparicién y crecimiento de
microorganismos.

Para la limpieza y desinfeccién de pisos, paredes,
techos y puertas se utilizaré HIPOCLORITO DE
SODIO y se realizara_en forma mensual.

la limpieza bajo los siguientes

Registro de
limpieza y
desinfeccion

Central de
Mezclas
Oncolbgicas

Personal de
Limpieza de la
institucion

Para la limpieza y desinfeccién de equipos,
anaqueles, muebles y ofros. Se realizara con
AMONIO CUATERNARIO en forma mensual.

Registro de
limpieza y
desinfeccién

Ceniral de
Mezclas
Oncologicas

Personal de
Limpieza de la
institucién
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Diagramas De Flujo PM02.02.04.08 Procedimiento de limpiezay
desinfeccion de la Central de Mezclas Oncolégicas - Hospital Antonio
Lorena

[Psm ef caso de las mesas de mabajo yequipasﬂemp«mamre}

!

1) Ai inicio y final oel trabgyo, se

debe desinfectar con gasa
empapada ge ALCOHOL 70
5
2} L.as mesas y equipos
de trabajo utilizados Debe ser
realizado en forma diaria.
[ La limpieza y desinfeccion ]
aplica 3 pisos, paredes, techos y puertas

Se realiza la impieza bajo Se ublizara HIPOCLORITD DE SODIO ¥
Ios sigwentes lineamienios : | se _realizaré en forma mensual l

De arriba hacia abajo: imiciando por
‘techos paregdes, puertas y por Uimo €/ piso

De adentro hacias fuera; iniciando del lado
»|opuesto a Ja entrada del recinto haciéndose
€n forma ordenada

De o més limpio a fo mas contaminato:
se inicia por jos techos, paredes y puertas;
e uego por el inmobilianio, Senvicios higiénicos|
J y por titimo € piso

Procedimiento de impieza y desinfeccion

Dejar las
superficies 1o mis secas posibles:
Recordar que is humedad favorece a ia
Fpadcién ¥ crecimiento de microorganismos

Para ia limpieza y
{ desinfeccitn de equinos, anagueles, mushles ]

Se reahizara con AMONIO =
[(TERA )

T ‘Fﬁimq-.y_
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Datos generales del procedimiento
Objetivo del Establecer los pasos a seguir para la limpieza y sanitizacién de a Cabina de Flujo Laminar
Jr ocedimiento para reducir el riesgo de contaminacion microbiologica y cruzada, del érea de Central de
p Mezclas Oncoldgicas en el Hospital Antonio Lorena.
F—— Este procedimiento es de aplicacion inherente al Quimico Farmacéutico v técnico de farmacia
procedimiento que realice la limpieza el acondicionamiento de &rea de preparacién en la Central de Mezclas

Oncolbgicas.

Base Normativa

o Ley N° 26842, Ley General de Salud.

© RM N°538-2016-MINSA Que aprueba la NTS N° 122 MINSA/DIGEMID-V.01 Norma Técnica
de Salud para la Efaboracion de Preparados Farmacéuticos Y sus modificaciones.

® R.M. N°372-2011-MINSA. Guia Técnica de Procedimientos de Limpieza y Desinfeccién de
ambientes en los establecimientos de Salud Médicos de Apoyo.

e Resolucion Ministerial N° 862-2015/ Minsa, que aprueba la NTS N°119.- Minsa/DGIEM- V
0.1 "Infraestructura y Equipamiento de fos Establecimientos de Salud del Tercer Nivel de
Atencion

e Resolucion Ministerial N° 255-2016/MINSA, que aprueba la “Guia técnica para la
implementacion del proceso de higiene de manos en los establecimientos de salud”

e Resolucion Jefatural N° 014-RJ-INEN-2008, que aprueba la “Norma Técnico
Oncoldgica de  procedimiento para fa Manipulacion de Medicamentos Citostaticos.

* Resolucion Ministerial N° 456-2020 /MINSA, que aprueba NTS N° 161-
MINSA/2020/DGAIN, “Norma técnica de salud para el uso de los equipos de proteccion
personal para los trabajadores de las instituciones prestadoras de servicios de salud”.

© Resolucion Jefatural N° 46-2022-J/INEN, que aprueba el “Procedimiento

o Normalizado de trabajo de cuantificacion de droga(medicamento) - V.01”

Definiciones

Camara de seguridad Biologica: Son equipos que proporcionan una

barrera de contencion para frabajar en forma segura con agentes infecciosos.
Permite proteger segun su disefio y clasificacion al frabajador, medio ambiente o al producto.
Es una combinacion de elementos electromecanicos/electronicos Y pracesos fisicos que
impulsan ef aire a través de unos filtros especiales de gran superficie estratégicamente
situados que tienen una eficiencia minima de retencion de particulas del 99. 99%, cuando el
tamario de estas es de 0.3u.

Citostaticos: Producto farmacéutico que por sus propiedades citostaticas son capaces de
inhibir el crecimiento desordenado de las células tumorales, altemado la division celufar ¥
destruyendo las células que se multiplican méas répidamente, aunque también ejercen su
accion sobre las células normales.

Equipos de proteccion personal (EPP): Son dispositivos, materiales e indumentaria
personal destinados a cada trabajador para protegerlo de uno o varios riesgos presentes en el
trabajo y que puedan amenazar su seguridad y salud. Los EPP son una alternativa temporal y
complementaria a las medidas preventivas de caracter colectivo.

Siglas

CSB: Cabina de Seguridad Biolégica
CMO: Central de Mezclas Oncolégicas
EPP: Equipos de proteccién personal
NTS: Norma Técnica de Sajud

QF: Quimico Farmacéutico
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Requisitos para iniciar el procedimiento
N° Descripcion del requisito Fuente
o1 Cabina de Seguridad Biologica clase Il tipo B2 Unidad de Farmacotecnia
Contar con:
01 - Alcohol 70°C Guia Técnica de Procedimientos de Limpieza
- Amonio cuaternario y Desinfeccion de ambientes en los
- Hipoclorito de sodio establecimientos de Salud Médicos de Apoyo
- NTS N° 122 MINSA/DIGEMID-VO1
02 Contar con personal capacitado Norma Técnica de Salud para la Elaboracién
de Preparados Farmacéuticos
Secuencia de Actividades
Central de - Quimico
1 Durante ia limpieza, vestir el uniforme completo. No aplica Mezclas Farmacéutico
- | Oncologicas | Técnico en
Farmacia
E/ ventilador de la cabina debe estar encendido No aplica Central de - Quimico
2 durante la limpieza. Mezclas Farmacéutico
Oncolégicas | Técnicoen
Farmacia
No se deben verter agua ni ofros liquidos ; Central de - Quimico
3 directamente sobre la cabina, limpiar siempre  con No aplica | Mezclas Farmacéutico
ayuda de  gasas humedecidas. Oncolégicas | -.1écnicoen
Farmacia
Todo material utilizado en la limpieza se ha de Central de Quimico
4 considerar residuo contaminado No aplica | Mezclas Fepasoitioe
Oncolégicas ~ TenaGo g
Farmacia
La limpieza de la cabina se realiza en los siguientes ; - Quimico
. casos: Antes de empezar atrabajar en la No aplica | Central de Farmacéutico
cabina, finalizando el trabajo, en caso de producirse Mezclas -- Técnico en
derrames. Oncolbgicas Farmacia
Frecuencia Diaria - Quimico
6.1 Con la gasa estéril humedecida en alcohol etilico | Formato de Central de Farmacéutico
70 ° se hara el arrastre de los contaminantes, |limpieza de Mezclas - Técnico en
tener en cuenta primero las areas de menor a | CBS Oncolbgicas Farmacia
mayor contaminacion, es decir, en primer lugar,
6 las paredes laterales de arriba hacia abajo y a
continuacion la superficie de trabajo de denfro
hacia fuera.
6.2 Del mismo modo desinfectar la ventana de
guillotina de arriba hacia abajo.
6.3 Registrar la limpieza
Frecuencia Semanal - Quimico
7.1 Proceder como en la limpieza diaria Formato de Central de Farmacéutico
7.2 Retirar la superficie de trabajo y desinfectar limpieza  de Mezclas - Técnico en
con gasas humedecidas en alcohol etilico 700 | €BS Oncologicas Farmacia
7 (ambas caras de adentro hacia afuera).
7.3 Retirar él apoya abrazo y desinfectar con
gasas humedecidas en alcohol etitico 70°
7.4 Limpiar las superficies externas de la cabina
con la ayuda de un pafio y alcohol etilico 70°
7.5 Registrar la limpieza
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N Descripeion de la Actividad que se Organizacion | (Puesto)
UTILIZACION DE LA CABINA DE SEGURIDAD BIOLOGICA
’ Encender la cabina de seguridad biolbgica de 15 a
30 minutos antes de iniciar la preparacion
Solo cargue los Dispositivos necesarios para el ] Central de - Quimico
2 procedimiento. No sobrecargue la cabina No aplica Mezclas Farmacéutico
Oncolégicas
Evitar bloquear la entrada o salida de aire con , Central de - Quimico
objetos. No colocar objetos a menos de 8 cm de jos | Vo aplica Mezclas Farmacéutico
3 fados y 10 cm del frente de la cabina. La Oncolégicas
manipulacion debe realizarse en la zona donde existe
corriente de flujo laminar vertical.
Después de cargar la cabina, esperar minimo tres . Central de - Quimico
4 minutos para purgar los contaminantes antes de No apiica Mezclas Farmacéutico
iniciar la preparacion. ; Oncolégicas
Evite el uso de técnicas o procedimientos que alferen
los patrones de flujo de aire de la cabina, reducir al
minimo la actividad en el ambiente (movimientos de | no o Central de ;i
! ci Aura d it ¢ O apiica - Quimico
5 personai, cierre y aperiura de puertas, etc.), ya que Mezclas Farmacéutico
estas perturbaciones de flujo de aire externo pueden Oncoldgicas
afectar adversamente el flujo de aire interno de la
CSB, con lo que posiblemente se menoscabe la
capacidad de contencion.
Mientras trabajaba en la CSB, mover fas manos
lentamente y de forma confrolada. Los movimientos
6 répidos - pueden interrumpir la barrera de aire, |y, plica Central de - Quimico
permitiendo que los contaminanies se escapen o Mezclas RS
entren en fa CSB. Oncolébgicas .
La hoja de la ventana de guillotina siempre debe estar ) Central de - Quimico
7 en la altura normal (READY) de funcionamiento No aplica Mezclas Farmacéutico
cuando la cabina estéa en uso. Oncologicas
Asegiirese de que las rejiflas de aire delanteras y ) Cenfral de - Quirnico
8 traseras no estan obstruidas por los brazos o No aplica Mezclas Farmacéutico
cualquier ofro objeto Oncoldgicas
Trabajar dentro de fa CSB - por fo menos 150 mm (6 ) Central de - Quimico
9 pulgadas) delrés de la rejilla de entrada del aire frontal | No aplica Mezclas Farmacéutico
Oncologicas
Una vez ﬁnaliz_adq el trabajo, cerrar I:':z ' Central de - Quimico
10 venlana de guifiotina y dejar encendida fa juz UV por No aplica Mezclas Farmacéutico
media hora. .
Oncolbgicas
Para _encender 0 apagar el ventilador de la cabina _ Central de - Quirnico
11 presione el botén FAN BUTTON, No aplica Mezclas Farmacéutico
Oncoldgicas
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Diagramas De Flujo PM02.02.04.09 Procedimiento de limpieza y Uso de
la Cabina de Flujo Laminar de la Central de Mezclas Oncolégicas -
Hospital Antonio Lorena

1} Durante Is impieza. vestr & uniforme completo ]

2)Ef ventiador de la cabina debe estar encentido
durante Jg limpieza

L 4
Ff)i.a hmpieza de ja Ca5ina S8 realiza en o5 SIoUenTes)
Cases. Antes de empezar alrabaiar en g
cabing, finalizande el trabajo, en £aso de producirse
e derames. J

F)La limpiezs deia Cabing Se realiza en ios sigLientes)
Ca805] Anles te empezar atrabajar en s
cabing, finglizands el trabajo. en caso de producirse

\_ dsn-eimes J
SreaE. y
Con la gasa estén! humedecida en Proceder comp en la limpieza dcana}
aicoho! etilico 70 ° se Kiard e} arastre Jv
L oe o5 ce;tammaﬁfes ) . -

Retrar jg superiicie de irabajo v
desinfectar con gasas humedecidas
&5 alcohol etllico 70° {(smbas caras
\ e gaenlre hacia afusrs). J

(En primer jugar, Ias paredes iateraies )
Oe 51iha Raris abajt ¥ 8 sontinuagion
a superficie ve trabaio de dentro hacia

Quimico Farmacéuticof Técnico de Farmacia

Procedimiento de limpieza de la Cabina de Fiujo Laminar

\__ fugrs, o ¥
f ™y
(T LB misT0 més gesinteciaria . ) Relirar ! apoya abrazo y desinfectar
ventaha de guiioting de arrias hatia Con pases humedecidas en sicoko!
3 ‘&fﬂ' J . etfico 70° J
p
r oy
" - i : -
[ Registrar la tmpiezs 1 Limpiar las Superficies extermas de i
cabina con i3 ayuds de un pafio y
\ aicohol etilico 70° J
Ty
{ Registrar la limpieza }
L&

@

fa

B
e O e

£
T
2
j" g

= 7 .
" Cuseo -/ AREADE ORGANIZACION

s
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Procedimiento de Uso de la Cabina de Flujo Laminar
Quimico Farmacéutico

i

2)80ic cargue 198 G:SpOSitives Necesancs pars el
procedimiento. No sebrecargue ia cabina

¥

—
3)Evitar bioguesr fa entrada © salida de aire COn

objetos, Is manipulacidn debe realizarse enla

L:ona donde existe cormiente de flijjo laminar vem‘ca.'J

¢

4)Después de cargar ja cabins, esperar

minimp tres minulos para purgar 1os conlaminantes
antes de iniciar la

L preparacion y

7

\

a )

'
5 Evitar alterar los patrones de fiyjo de aire de fa
cabina , reducir al minimo la actividad en el ambiente

l J

-

6)Mientras trabajaba mover as manos {entamente ¥
de forma controiada

v

f?}ae hoja de ia ventans de guiioting siempre debe k
estar en Is aitura normal {READY) de funcionarmiento
L cuands ia cabing ests en uso.

|

?}Asegﬁrese de gue ias rejiias de aire delanteras y )
traseras no estén obstruidas por ios brazos o
cuslquier ofro objeto
' ‘ i Y
9)Trabajar deniro de ia CSB por io menos 150 mm {6
puigacas) delrés de la rejilia de entrada de! aire frontal
\, S

w,

/

‘.. w

h
r )

10) Una vez finalizady e trabajo. cerrar la ventana de

Lgu;n’;afma y dejar encendida fa luz UV por media hora
o
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ANEXO 08
_FICHA TECNICA DEL PROCEDIMIENTO _ _
Procedimiento de CODIGO | PMO2.02..03.10
NOMBREDEL | Mantenimientode = BEETRCRES (o e
PROCEDIMIENTO | Instalaciones y Calibraciénde |version |02

Datos generales del procedimiento

Objetivo del Asegurar el buen estado de la instalacién y equipos del drea de preparados
rocedimifent galénicos y férmulas oficinales, que cumplan con su respectiva funcion.
praaeCIhiento Asegurar el cumplimiento de la programacién de calibraciones de equipos.

Alcance del

procedimiento Aplica a las instalaciones y equipos que se encuentran, y/o son ulilizados en el grea.

o Ley N° 29459. Ley de Productos Farmacéuticos, Dispositivos Médicos y
Productos Sanitarios.

* Decreto Supremo N° 016-2011-SA Aprueban el reglamento para el registro,
control y vigilancia sanitaria de productos farmacéuticos, dispositivos médicos y
productos sanitarios.

* Manual de Buenas Préacticas de Almacenamiento aprobado mediante R.M.
132-2015 — MINSA.

* RM N°538-2016-MINSA Que aprueba la NTS N° 122 MINSA/DIGEMID-V.01
Norma Técnica de Salud para la Elaboracién de Preparados Farmacéulicos.

e  RM. N° 554-2022.SA/DM: Aprueban Manual de Buenas Praclicas de
Oficina Farmacéutica.

e LeyN. #28173. Ley del Trabajo del Quimico Farmacéutico del Perti

*  Resolucién Ministerial N° 862-2015/ Minsa, que aprueba la NTS N°119.- MINSA
/DGIEM-V 0.1 "Infraestructura y Equipamiento de los Establecimientos de Salud
del Tercer Nivel de Afencion

e RM. 132-2015-MINSA.Buenas Précticas de Almacenamiento

Base Normativa

MANTENIMIENTO: Es el control constante de las instalaciones Y/o componentes, asi
como del conjunto de trabajos de reparacion y revision necesarios para garantizar el
funcionamiento regular y el buen estado de conservacion de un sistema.
MANTENIMIENTO PREVENTIVO: se trata de realizar inspecciones peritdicas
destinadas a la conservacion de equipos e instalaciones mediante realizacién de
revisiones o aclividades de inspeccion, tanto de funcionalidad como de limpieza o
calibracién; y reparaciones que garanticen su buen funcionamiento y fiabilidad. Su
propésito es prevenir alguna falfa, manteniendo los equipos en optima operacion.
MANTENIMIENTO CORRECTIVO: Es aquel que corrige los defectos observados en
los equipamienios o instalaciones, cuando éstas se presentan. Es la habitual
reparacion de un equipo o alguna instalacion fras una averia o defecto de forma
Definiciones inmedyata o programada.

CALIBRACIONES: Es un conjunto de operaciones qgue establecen, bajo condiciones
especificadas, fa relacién entre los valores indicados por un instrumento o sistema de
medicion (especialmente de pesada), registro y control, o los valores represenfados
por una medicion de material con los correspondientes valores conocidos de un
estandar de referencia. Deben establecerse los limites de aceptacién de los resultados
de la medicion.

CALIFICACION: Es la accién de probar ¥ documentar que cualquier equipo analitico
cumple con las 5 especificaciones requeridas y funciona adecuadamente para su uso
previsfo.

MEDICION: Es un conjunto de operaciones que penmiten determinar el valor de una
magnitud. EQUIPO DE MEDICION: instrumento de medicion necesario para llevar a
cabo el proceso de medicién. =

o
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MP: Materia prima
PVA: Periodo de validez asignado:
FF: Forma farmaceutica
Siglas BPE: Buenas précticas de elaboracion
P.A: Principio activo
CMO: Central de Mezclas Oncolégicas
EPP: Equipos de proteccién personal
Requisitos para iniciar el procedimiento
N° Descripcion del requisito Fuente
El area infraestructural debe contar con el cableado
eléctrico correctamente instalado, de tal forma que no ; 2
01 haya problema o peligro alguno con el fluido eléctrico. 223";;?%?%?1?0?;2?; de mantenimiento del
Como las instalaciones de la luz, luces de P
emergencia, equipos y otros.
Secuencia de Actividades
N® Descripcion de la Act 16 se
Se solicita el mantenimiento y calibracién de los Solicitud de Central de | Quimico
1 equipos minimamente una vez cada afio mantenimiento de Mezclas Farmacéutico
equipos Oncologicas Responsable
Se realiza el mantenimiento y calibracion de equipos
de acuerdo a la programacion propuesta por el Formato de Central de | Personal de
2 responsable de mantenimiento calibracion y Mezclas Mantenimiento
rmantenimiento Oncolbgicas
Se verifica la calibracién y mantenimiento de Formato de Central de | Quimico
3 equipo calibracion y Mezclas Farmacéutico
mantenimiento Oncoldgicas Responsable
Una vez realizado el mantenimiento y la Formato de Central de | Personal de
calibracion de los equipos nos emitird los calibracién y mantenimiento
4 it Mezclas
documentos correspondientes mantenimiento Oncologicas
Otros
Procesos PMO02.02.04: Procedimiento de la Central de Mezclas Oncoldgicas
Relacionados: | PM02.02.04.10: Procedimiento de Mantenimiento de Instalaciones y
Calibracién de Equipos
Anexos Diagrama de Flujo de Procedimiento
Anexo 3: Formato de mantenimiento y calibracion de equipos de la central de
mezclas oncolégicas
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Diagramas De Flujo: PM02.02.04.10 Procedimiento de Mantenimiento de
Instalaciones y Calibracién de Equipos de de la Central de Mezclas
Oncolégicas - Hospital Antonio Lorena

NICIO

8 dlUna vez realizado el
manteninienito y fa calibracion oe los
1) Se solicits & mantenimiento equipos rios emitiré jos -@
i y cahbracion de los equipos |~ documenlos correspondientes
IE minimamente una vez cada afio ]
:

3)Se verifica fa calibracion y
mantenimiento de equipos

2)Se realiza el mantenimiento
y calbracién de equipos de acuerdo ala
programation propueste por el responsable
de mantenimiento

Mante imiento de ins tafaciones y Calibracién de Equipos
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ANEXO0 08

FICHA TECNICA DEL PROCEDIMIENTO
Procedjmiento de Controly | cODIGO PMO2. 02..03.11

Registro de Temperatura y : : i

Humedad o | VERSION o1

PROCEDIMIENTO

Datos generales del procedimiento

Objetivo del
procedimiento

Mantener en condiciones éptimas los medicamentos, materia prima y dispositivos
médicos en la Central de Mezclas Oncoltgicas del Hospital Antonio Lorena

Este procedimiento es de aplicacion inherente al Quimico Farmacéutico yatodo el
personal que labora en el Centro de Mezclas Oncolégicas de forma permanente o
esporadica, se encuentran en contacto con materiales y productos que se elaboran.

e Ley N° 29459. Ley de Productos Farmacéuticos, Dispositivos Médicos y
Productos Sanitarios.

e Decreto Supremo N° 014-2011-SA
establecimientos farmacéuticos.

e Decreto Supremo N° 016-2011-SA Aprueban el reglamento para el

registro, control y vigilancia sanitaria de productos farmacéuticos, dispositivos

médicos y productos sanitarios.

Manual de Buenas Précticas de Almacenamiento aprobado mediante R.M.

132-2015 ~ MINSA.

o RM N°538-2016-MINSA Que aprueba la NTS N° 122 MINSA/DIGEMID-V.01

o RM. N° 554-2022.SA/DM: Aprueban Manual de Buenas Précticas de
Oficina Farmacéutica.

e LeyN. “28173. Ley del Trabajo del Quimico Farmacéutico del Perti

* ' RM N°538-2016-MINSA Que aprueba la NTS N.° 122 MINSA/DIGEMID-V.01

e R.M. 132-2015-MINSA.Buenas Précticas de Almacenamiento

-... TEMPERATURA AMBIENTE: Rango de femperatura de aire que se encuentra

... dentro del rango entre 15 a 25°C.

- HUMEDAD RELATIVA: Expresién porcentual de Ia cantidad de vapor de agua
presente en el aire con respecto a la méxima posible para unas condiciones
dadas de presion y temperatura. Rango normal enire 30% a 60%.

- TERMOHIGROMETRO: Instrumento utilizado para medir la temperatura
ambiental v la humedad relativa.

MP: Materia prima

PVA: Periodo de validez asignado:
FF: Forma farmacéutica

BPE: Buenas précticas de elaboracién
P.A: Principio activo

EPP: Equipos de proteccitn personal
°C: Grados Celsius

CMO: Central de Mezclas Oncolégicas
QF: Quimico Farmacéutico

Alcance del
procedimiento

Aprueban el reglamento de

Base Normativa e

Definiciones

Siglas

Requisitos para iniciar el procedimiento

N° " Descripcién del requisito

01 Conftar con un termohigrémetro ambiental y
contar con termémetro en cada refrigerador

Secuencia de Actividades

Fuente

Buenas préacticas de Almacenamiento
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" Documentos | Unidad de

N° Descripcion de la Actividad qgie se Organizaci m&h
: i ; __generan {6n - i

Verificar la temperatura y humedad en los

1 termohigrometros  y termémetros de Formato de
refrigeradores a las 7am (ingreso} y 7pm Control de Zona de Técnico en
(salida). temperatura y almacena | Farmacia
Registrar la temperatura y humedad miento

2 humedad

QOtros

Procesos PM02.02.04: Procedimiento de la Central de Mezclas Oncolégicas

Relacionados: | PM02.02.04.11: Procedimiento de Control y Registro de Temperatura y
Humedad

Anexos Diagrama de Fiujo de Procedimiento

ANEXO 4: Registro de control de femperatura

ANEXO 5: Registro de control de humedad

Unidad de
Farmacotechia

i A8
Elaborado | QF. Wendy Kassandra
Por: Quispe Lépez

) K, Quispe Lopez
CO FARMACEUTICO

P
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Diagramas De Flujo: PM02.02.04.11 Procedimiento de Control y
Registro de Temperatura y Humedad de la Central de Mezclas
Oncolégicas - Hospital Antonio Lorena

NICIO

1) Verificar diariamente a jas 7:00 hrs.
v 19:00 hrs. Is temperatura y humedad
smblental en la CHO

L 2} Verificar en el mismo horano ja
femperatura de Jos equipos de
refrigeracion

Temperaturs y Humedad

Quimico FarmacéuticofTecnico de farmacls
A

3} Registrar en e farmato respsctivo por
embients o reffigeradora existentes en fa
CMO.

4} Yerificar que Ia temperatura ambiental
esie entre 15°y 25°C

—

5} Verificar ia femperatura de
refrigeracion este entre os 2°C y 8°C

i

Controly Registro de
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ANEXO 08
FICHA TECNICA DEL PROCEDIMIENTO

NOMBRE DEL
PROCEDIMIENTO

Procedimiento de Capacitacion |CODIGO | PM02. 02.04.12

del Personal _ VERSION 02

Datos generales del procedimiento

Objetivo del
procedimiento

Mantener actualizado al personal en los diversos aspectos del funcionamiento de la
Central de Mezclas Oncolégicas el Hospital Antonio Lorena

Alcance del
procedimiento

Este procedimiento es de aplicacion inherente al Quimico Farmacéutico y a todo el personal
que labora en el Centro de Mezclas Oncologicas de forma permanente o esporadica, se
encuentran en contacto con materiales y productos que se elaboran.

Base Normativa

e Ley N° 29459. Ley de Productos Farmacéuticos, Dispositivos Médicos y
Productos Sanitarios Decreto Supremo N° 014-2011-SA  Aprueban el
reglamento de establecimientos farmacéuticos.

¢ Decreto Supremo N° 016-2011-SA que Aprueban el reglamento para el registro,
control y vigilancia sanitaria de productos farmacéuticos, dispositivos médicos
y productos sanitarios.

o Decreto Supremo N°014-2011-SA. Reglamento de Establecimientos
Farmacéuticos.

e _RM N°538-2016-MINSA Que aprueba la NTS N.° 122 MINSA/DIGEMID-V.01
NTS N.° 122 MINSA/DIGEMID-VO1 Norma Técnica de Salud para la
Elaboracién de Preparados Farmacéuticos

e R.M N° 554-2022.SA/DM: Aprueban Manual de Buenas Précticas de
Oficina Farmacéutica.

e LeyN. 228173. Ley del Trabajo del Quimico Farmacéutico del Perti

e RMN°538-2016-MINSA Que aprueba la NTS N.° 122 MINSA/DIGEMID-V.01

e R.M. 132-2015-MINSA.Buenas Practicas de Almacenamiento

Definiciones

INDUCCION: procedimiento por el cual se presenta la empresa a los nuevos
empleados para ayudarles a integrarse al medio de trabajo y tener un comienzo
productivo.

CAPACITACION: consiste en una serie de actividades planeadas y basadas en las
necesidades de la empresa que se orientan hacia un cambio en los conocimientos,
habilidades y aptitudes de los empleados que les permitan desarrollar sus actividades
de manera eficiente.

Siglas

MP: Materia prima

PVA: Periodo de validez asignado:
FF: Forma farmacéulica

BPE: Buenas précticas de elaboracion
P.A: Principio activo

EPP: Equipos de proteccién personal

Requisitos para iniciar el procedimiento

NO

Descripcion del requisito Fuente

El personal
dentro del ¢

01 de preparados galénicos y oficinales.

debe contar con conocimientos bésicos | Buenas Précticas de Elaboracion del Hospital
ampo de preparaciones especializadas Antonio Lorena
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Secuencia de Actividades
: : Documentos | % . ;
s i : e Unidad de Responsable
N Descripcion de la Actividad g:;;: Organizacién | (Puesto)
La induccion al nuevo personal que se incorpore al area,
se brindara los temas siguientes: -Quimico
- Buenas Practicas de Almacenamiento Farmacéutico
1 - - Buenas practicas de elaboracion de Preparados ) Responsable.
- Farmacéuticos Principios Activos Registro de | Area - Quimicos
- Eliminacion de residuos sélidos capacitacione | Administrativa | Farmacéutico
- Desinfeccion de materiales y mantenimiento de § § Asistentes
equipos. Manejo de EPPs Especialistas
invitados
Las capacitaciones adicionales se daran cuando requiere | Registro de | Area Quimico
2 reforzar algun tema, se presente algin cambio que afecte | capacitacione | Administrativa | Farmacéutico
la produccion y en general cuando o $ Responsable
considere necesario.
Después de impartida la capacitacion, evalia al personal | Registro de | Area Quimico
3 | y dependiendo del resultado podra realizar un | capacitacione | Administrativa | Farmacéutico
reforzamiento o repaso sobre los temas necesarios. $ Responsable
Todo tipo de capacitacion, incluyendo fa induccion, Registro de | Area Quimico
4 | quedaré evidenciada en el Registro de capacitacione | Administrativa | Farmacéutico
Capacitacion ANEXO 07, s Responsable
Otros
Procesos PM02.02.04: Procedimiento de la Central de Mezclas Oncolégicas
Relacionados: | PM02.02.04.12: Procedimiento de Capacitacion del Personal
Anexos Diagrama de Flujo de Procedimiento
ANEXO 6 : REGISTRO DE CAPACITACION AL PERSONAL
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MION!O

| o VERSION: 01
de Cusco i ANO; 2024
Nombres y Apellidos | Unidad de FimaySello | Fecha
Elaborado | QF. Wendy Kassandra Unidad de L @
Por: Quispe Lopez Farmacotecnia Y Ay e 2
dy K. Quispe Lopez | ©YJi0) Y
f!u{Maco FARMACEUTICO
CQFP. 29242
Revisado |Q.F. Margot Aco Corrales Unidad de HOSPITAL ANTONIO LORENT
: Farmacotecnia 3
Por: A,% oulio| iy
Wiargot Maritza Aco Corrjates
g UIMICO FARMACEUTICA]
[ ic. Mery Condori Condori | Area de
Organizacion de
la Oficina de
Planificacion y
Presupuesto ! R
G ENE MeryPo'oerza Condori Condori
AREA DE ORGANIZACION
CEESBRRE04 | RNE-01063
Lic. Adm. Yuli Huarhua Jefe de la Oficina | “"FENCIA REG GIONAL Lz 22 13 e
Zapata de Planificacion y H\T’“ L
Presupuesto B
‘ lic. ; “ : o ler gy
‘%}_ JEHE DE L4 Dl’f’.’.i:\,w_;. Za fpata
o R TSRl | N T N TIRESURULSTO
Aprobado | Dr. Dennis Femando "} Director E;ecutxvqﬂﬁ,&%ﬁ?&,&?ﬁ% Clé &
Por: Mendoza Gamarra AL ANTOH] :
- I LT By ._auPuES 0
LT Ty
- 2214 RNEARPRTO
oo RNE-01063
Control de Cambios
Versién Seccioén del Procedimiento Descripcion del cambio
20 - Version Inicial del documento
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Diagramas De Flujo: PM02.02.04.12, Procedimiento de Capacitacién del
Personal en la Central Mezclas Oncolégicas - Hospital Antonio Lorena

NICIO

—>|___Buenas Practicas de Almacenamiento |

o . ; e f Has 2 & raciorn  Je
Tila induccion af nuevo personal - Preparados ~ Farmacéuticos  Principios
que Se incorpore 8l drea, se brindars Achivos

los temas siguientes: ]

> | _Eiiminacion de residuos stiidos |
E 2 Desinfeccion de materiales y manterimiento
g S de equipos. Marnejc de EPPs
3 3 2) Las capacifaciones
»| adicionales se dardn cuando

-‘% requiere reforzar algun tema

d JIDespues de iImpariioa ia

8 2 capsacitacion, evalia ai
H .s personal

4)Todo tipc de capasilasion. incluvendo la
induceion, quedarsd evidenciada
en e Regisiro de Capacitacién
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ANEXO 08
FICHA TECNICA DEL PROCEDIMIENTO

NOMBRE DEL
PROCEDIMIENTO

Procedimiento de CODIGO PMO02. 02..04.13
Segregacion de Residuos VERSION 02

Datos generales del

procedimiento

Objetivo del
procedimiento

Establecer el procedimiento de manejo de residuos con la finalidad de evitar el contacto o
exposicion del personal de Central de Mezclas Oncoldgicas en el Hospital Antonio Lorena.

Alcance del
procedimiento

Este procedimiento es de aplicacion inherente al Quimico Farmacéutico y a todo el personal
que labora en el Centro de Mezclas Oncolégicas de forma permanente o esporadica, se
encuentran en contacto con materiales y productos que se elaboran.

Base Normativa

o Ley N° 26842, Ley General de Salud.

o RM N°538-2016-MINSA Que aprueba la NTS N° 122 MINSA/DIGEMID-V.01 Norma Técnica
de Salud para la Elaboracion de Preparados Farmacéuticos y sus modificaciones.

o R.M. N°372-2011-MINSA. Guia Técnica de Procedimientos de Limpieza y Desinfeccion de
ambientes en los establecimientos de Salud Médicos de Apoyo.

o R.M. N°1295 -2018-MINSA aprueba la NTS N°144- MINSA/2018/ DIGESA, Norma
Técnica de Salud: “Gestion integral y Manejo de Residuos Sélidos en establecimientos
de Salud, Servicios Médicos de Apoyo y centros de investigacion”

e Resolucion Ministerial N° 255-2016/MINSA, que aprueba la “Guia técnica para la
implementacién del proceso de higiene de manos en los establecimientos de salud”

e Resolucion Jefatural N° 014-RJ-INEN-2008, que aprueba la “Norma Técnico
Oncolégicade  procedimiento para la Manipulacion de Medicamentos Citostaticos.

e Resolucion Ministerial N° 456-2020 MINSA, que aprueba NTS N° 161-
MINSA/2020/DGAIN, “Norma técnica de salud para el uso de los equipos de  proteccion
personal para los trabajadores de las instituciones prestadoras de servicios de salud”.

o Resolucion Jefatural N° 46-2022-J/AINEN, que aprueba el “Procedimiento

o Normalizado de trabajo de cuantificacion de droga(medicamento) — V.01

Definiciones

Citostaticos: Producto farmacéutico que por sus propiedades citostéticas son capaces de
inhibir el crecimiento desordenado de las células tumorales, altemado la division celular y
destruyendo las células que se multiplican méas rapidamente, aunque también ejercen su
accion sobre las células normales.

Manejo de residuos sélidos: Toda actividad técnica operativa de residuos sélidos que
invelucre manipuleo, acondicionamiento, segregacion, fransporte, almacenamiento,
trasferencia, tratamiento, disposicion final ocualquier ofro procedimiento técnico operativo
utilizado desde la generacion hasta la disposicion final de los mismos.

Residuos no peligroses: Son aquellos residuos que no han estado en contacto con
pacientes, o con materiales o sustancias contaminantes; se generan en oficinas, pasillos,
areas comunes, caferias, salas de espera, auditorios y en general en todos los sitios del
establecimiento del generador. Incluye restos de la preparacion de alimentos. Para el caso
de la presente norma se considera como residuos sélidos comunes.

Residuos peligrosos: Son aquellos residuos que por sus caracteristicas o el manejo al que
son o van a ser sometidos, representa un riesgo significativo para la salud o al ambiente. Se
considera a aquellos que tengan alguna de las caracteristicas de patogenicidad,
radioactividad, corrosividad, inflamabilidad, toxicidad y reacfividad, asi como los envases que
los contengan, como los residuos sdlidos biocontaminados y especiales.

Segregacion: Accion de agrupar determinados componentes o elementos fisicos de los
residuos sélidos para ser manejados en forma especial.
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MP: Materia prima:
FF: Forma farmacéutica
BPE: Buenas précticas de elaboracién
) CSB: Cabina de Seguridad Biologica
Siglas CMO: Central de Mezclas Oncoldgicas
EPP: Equipos de proteccion personal
NTS: Norma Técnica de Salud
QF: Quimico Farmacéutico
Requisitos para iniciar el procedimiento
N° Descripcion del requisito Fuente
01 Recipientes para residuos Unidad de Gestién de programacion y almacenamiento
de PF/DM/PS.
02 Bolsa plastica roja, negra y amarilla. Unidad de Gestién de programacion y almacenamiento
de PF/DM/PS.
03 Contenedor rigido para residuos citotéxicos. Unidad de Gestion de programacion y almacenamiento
de PF/DM/PS.
04 Contenedor rigido para residuos punzo cortantes Unidad de Gestién de programacion y almacenamiento

de PF/DM/PS.

Secuencia de Actividades

de | Responsabie
din_ | (st

RESIDUOS DEL AREA DE MEZCLAS ONCOLOGICAS
Los residuos que produce la central de mezclas oncolégicas son los de tipo B1 Residuos Quimicos Peligrosos ya que
los recipientes o materiales contaminados con productos quimicos con caracteristicas foxicas, corrosivas,
inflamables, explosivos, reactivas, genotoxicos o mutagénicos.
depositos diferenciados para los residucs que se generan diariamente.

El area de mezclas oncolégicas dispone de tres

Recipiente con BOLSA NEGRA esté destinado | No aplica Central de - Quimico
para los residuos que NO han fenido contacto con Mezclas Farmacéutico
/ sustancias oncologicas: Oncoldgicas ;Z?ﬁ;’;‘;?j”
- Papeles y materiales de escritorio.
- Cajas de medicamento, etc.
Recipiente con BOLSA ROJA esta destinado para
los residuos que NO han tenido contacto con | No aplica Central de - Quimico
5 sustancias oncolégicas: Mezclas e
- Guantes, mascarilas descartables. Oncologicas | =270 €1
- Uniformes de trabajo y de transito -
descartables, :
Contenedores de material rigido de color
AMARILLO. Estos contenedores estan destinados | No aplica Central de - Quimico
para materiales que han tenido contacto directo con Mezclas Farmacéutico
g e iy i -Técnico en
sustancias oncolégicas: Oncolégicas it
3 - Agujas, jeringas, gasas. =
- Ampollas y viales de medicamentos.
- Material utilizado para la limpieza en caso de
derrames.

S

OFICINA DE PLANIFICACION Y PRESUPUESTO

Pagina 75 de 237

AREA DE GRGANIZACION (} k




CUSCQ e Cusco

* HosPimaL !
;. ANTONIO |
£ ¢ 10meNA |

'MANUAL DE PROCEDIMIENTOS (MAPRO) E
'OFIC. PLANEAMIENTO Y PRESUPUESTO
'VERSION: 01
ANO: 2024

Secuencia de Actividades

NO

Descripcion de la Actividad

Documentos
gue se

| Unidad de
Organizacién

Responsable
{Puesto)

Para el procedimiento de acondicionamiento se
debe:

- Seleccionar los tipos de recipientes y
deferminar la cantidad a utilizar en cada
&rea, considerando la clase de residuo que
generan y cantidad.

- Determinar la cantidad, color y capacidad de
las bolsas, las mismas que seran més del
20% mayor que la capacidad del recipiente
a utilizar seguin la clase de residuo.

- El personal debe colocar los recipientes con
sus respectivas bolsas en las diferentes
areas de la CMO

- Ubicar los recipientes lo mas cerca posible a
la fuente de generacion, procurando su
estabilidad.

No aplica

Ceniral de
Mezclas
Oncolégicas

NORMA TECNICA DE SALUD: "GESTION INTEGRAL Y MANEJO DE RESIDUOS SOLIDOS E) ESTABLECIENTOS DE
IVESTIGACION®

SALUD, SERVICIOS MEDICOS DE APOYO Y CENTROS DE

-Técnico en
Farmacia

Cuadro N° 4 - Especificaciones de los reciplentes para residuos
punzocortantes guimicos-citostiticos.

ITEM CARACTERISTICAS
CAPACIDAD Rango: 0.5 litros -20 iitros
MATERIAL R o T e o
| FORMA Variable _ ______ =
RESIDUO PUNZOCORTANTE"
» Limite de lisnado % partes.
o Visible en ambas cargs del recipiente.
» Puede ester impreso en &l recipiente o a través de
sticker de material adhesivo plastificado.
e Medidas: 10 x 10 cm, 10 x 15 cm, 10 x 20 cm ( la cual
depende de la capacidad del recipiente).
ROTULO » Contar con el simbolo de bioseguridad.

REGUERIMIENTOS
derrames.

CTon tapa de ceme hermético que selle para evitar

En el caso de los recipientes punzocortantes del
area de preparacion una vez que se tenga un 3 /4
parte del recipiente se debe cerrar e recipiente y
rotufar con los siguientes datos:

Nombre def Establecimiento, Area,

Fecha, Responsable.

No aplica

Central de
Mezclas
Oncolégicas

- Quimico
Farmacéutico
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Otros
Procesos PMO02.02.04: Procedimiento de la Central de Mezclas Oncolégicas

Relacionados: PM02.02.04.13: Procedimiento de Segregacién de Residuos
Anexos Diagrama de Flujo de Procedimiento

F Elabéfédo ' QF Wer’idy‘!?émssandfa Umda de
Por: Quispe Ldpez Farmacotecnia

b . caFP 24242

Revisado [Q.F. Margot Aco Corrales Unidad de
Por: Farmacotecnia

 ic. Mery Condori Condori | Area de
Organizacién de
fa Oficina de

' ov/;o/w

Planificacion y
Presupuesto . rdort Condori

f"'\ﬂl"'

S-REAION. cLn e
SONALEHSED

Lic. Adm. Yuli Huarhua Jefe de la Oficina &)

Zapata de Planificacion y
Presupuesto STIES
ii anita
JEFE DE LA QFICINA & ip
Aprobado | Dr. Dennis Fernando Director Ejecutivo
Por: Mendoza Gamarra
Control de Cambios
Version Seccion del Procedimiento Descripcion del cambio
2.0 - Versién Inicial del documento
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Diagramas De Flujo PM02.02.04.13 Procedimiento de Segregacion de
Residuos de Central de Mezclas Oncolégicas - Hospital Antonio
Lorena

Quimico Farmacéutico/Tecnico de farmacia

Segregacisn de Residuos

[ RESIDUOS DEL AREA DE MEZCLAS ONCOLOGICAS J

v

Los residuos que produce ja central de mezclas oncoldgicas son fos de lipo B Residuos
Quimicos Peligrosos ya que los recipientes o materiales contaminados con producios
quimicos con caracleristicas loxicas, corosivas, inflamabies, explosivos. reactvas.

genoldxicos o mutageénicos
Se tiene j
X h
ecipIente con ecipiente con BULSA i | Reopienite con BOLSA l
R(-)LM AMB@ILLA
¥
Destnado  para 108 Destnados para matenales Estos  conlenedores  estdn
residuns que NO  han que han temdo contacto destinatos para matenales que
tenido  contacty  con grecto  con  sustancias han tenido contacto drecio con
sustancias oncolbgicas ONCOIRGIcas sustancias DﬂCO{éﬂfcaS
v
Papeles y malenales de Aguyas Jeﬁﬂyaa §asas,
escritorio,cajas de Guanles mastariias anolas. v Vil de
medicamentos descartables uniformes de medicamentos matena
trabajo y de transito utilizado pera e hmpiera en
caso de derames

En ©f caso de los recip'entes punzo cortanles una ver que se
teriga un 3 /4 parie del reciziente se debe cemar & recipiente ¥
rotuiar con los siguientes datos. establecimients, drea, fecha y
responsable pars su posienor eiminacion.
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ANEXO 08
FICHA TECNICA DEL PROCEDIMIENTO

NOMBRE DEL | Procedimiento de Validaciony |CODIGO | PMO2. 02..04.14
PROCEDIMIENTO |Programacién VERSION - 0200 = =
Datos generales del procedimiento
Objetivo del El objefivo de este prqcedimiento. es ;‘denﬁﬁcaf, prevenir y resolver problemag
. relacionados con la medicacion, mejorando la calidad de los procesos de prescripcion y
procediniento preparacion de Central de Mezclas OncolGgicas en ef Hospital Antonio Lorena,

Este procedimiento es de aplicacion inherente al Quimico Farmacéutico y a todo ef personal

que labora en el Centro de Mezclas Oncoldgicas de forma permanente o esporadica, se

encuentran en contacto con materiales y productos que se efaboran.

e Ley N° 26842, Ley General de Salud.

® Ley N ©31336, Ley Nacional del Céncer, y sus modificatorias.

© RM N°538-2016-MINSA Que aprueba la NTS N° 122 MINSA/DIGEMID-V.01 Norma Técnica
de Salud para la Elaboracion de Preparados Farmacéuticos Y sus modificaciones.

* R.M. N°1295 -2018-MINSA aprueba la NTS N°144- MINSA/2018/ DIGESA, Norma
Técnica de Salud: “Gestion infegral y Manejo de Residuos Séfidos en establecimientos
de Salud, Servicios Médicos de Apoyo y centros de investigacion”

* Resolucion Ministerial N° 862-2015/Minsa, que aprueba la NTS N°119.-MINSADGIEM-
V0. T"Infraestructura y Equipamiento de los Establecimientos de Salud del Tercer Nivel de

Base Normativa Atencion

e Resolucién Ministerial N° 255-2016/MINSA, que aprueba la “Guia técnica para la
implementacién del proceso de higiene de manos en los establecimientos de salud”

* Resolucién Jefatural N° 014-RJ-INEN-2008, que aprueba la “Norma Técnico
Oncoldgicade  procedimiento para fa Manipulacion de Medicamentos Citostéticos.

e Resolucién Ministerial N° 456-2020 MINSA, que aprueba NTS N° 161-
MINSA/2020/DGAIN, “Norma técnica de salud para ef uso de los equipos de  proteccion
personal para los trabajadores de las instituciones prestadoras de servicios de salud”

e Resolucion Jefatural N° 46-2022-J/INEN, gue aprueba el ‘Procedimiento

Normalizado de trabajo de cuantificacion de droga(medicamento) - V.01”
Citostaticos: Producto farmacéutico que por sus propiedades citostaticas son capaces de
inhibir ef crecimiento desordenado de las células tumorales, alternado la divisién celular y
destruyendo las células que se multiplican méas répidamente, aunque también efercen su
accion sobre ias células normales.
Quimioterapia: Consiste en la administracion de farmacos cifotéxicos capaces de destruir e
inhibir el crecimiento y la reproduccion de las células malignas en pacientes con enfermedad
oncolégica. A su vez destruyen células de desarrollo normal que se mulfiplican rapidamente
Pulsoterapia: Es la administracion de alftas dosis de medicamentos, por ejemplo
corticosteroides en sesiones de infusion intravenosa, que se producen durante un periodo
corto, de tres a cinco dias,
Validacion: Accion que demuestra, en forma documentada, que un proceso, equipo,
material, actividad o sistema conduce a los resultados previstos.

OP: Oncologia Pediatrica

FF: Forma farmacéutica
BPE: Buenas précticas de elaboracion

CSB: Cabina de Seguridad Biolégica
Siglas CMO: Central de Mezclas Oncoldgicas
EPP: Equipos de proteccion personal
NTS: Norma Técnica de Salud

QF: Quimico Farmacéutico

QT: Quimioterapia

Alcance del
procedimiento

Definiciones
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Requisitos para iniciar el procedimiento
N° Descripcion del requisito Fuente
01 Receta de QT y/o inmunoterapia o Servicio de Oncologia ambulatoria (Adultos)
e Servicio de Oncologia pediétrica ambulatoria
Hoja terapéutica. e Servicio de Oncologia hospitalizacién (Adufto)
e Servicio de Oncologia pediatrica
hospitalizacion.
02 e Servicio de Hematologia
e Servicio de Reumatologia
e Servicio de Medicina
o Servicio de Unidad de Cuidados Intensivos.
Receta de Pulsoterapia e Servicio de Nefrologia
03 s .
e Servicio de Reumatologia
04 Programacion de pacientes e Servicio de enfermeria
Secuencia de Actividades
o e R Ty | Documentos |, ... lpoo i
N * Descripcitn de la Actividad | QU 80 s T T AR B
o e o RO ) R il el
Recepcion de la receta (QT, inmuterapia y/o pulso | No aplica Central de - Quimico
1 terapia) o de hoja terapéutica que puede ser de pacientes Mezclas Farmacéutico
ambulatorios y/o hospitalizacion. Oncolbgicas
Validar la receta; verificar la prescripcion médica donde
figure los siguientes dafos: No aplica Central de - Quimico
nombre, apellidos, edad, nimero de historia clinica, Mezclas Farmacéutico
servicio al que corresponde el paciente si este es Oncoldgicas
hospitalizado y ambulatorio. Asimismo, los datos
2 antropométricos  (peso, talla, superficie corporal),
esquema de tratamiento, dosificacion de los farmacos en
funcion de la prescripcion, via de administracion,
volumen, fecha, firma, seflo del médico, concentracion y
volumen de la dilucién. Segun la prescripcion médica se
debe validar la cantidad de medicamentos que se usara
para la elaboracion de QT, inmunoterapia y/o pulsoterapia.
Descargar los cifostaticos y/o anticuerpos monoclonales
dependiendo de! stock de medicamentos con el que se | No aplica Central de - Quimico
3 cuente (SIS y PROGRAMA), si el paciente cuenta con ef Mezclas Farmacéutico
seguro de FOSFOPOLI se debe descargar los Oncolbgicas
medicamentos del SIS.
Se debe tener en cuenta si la receta que llego
corresponde a un paciente ambulatorio se prosigue de fa
siguiente manera: No aplica Central de oo r—
Se saca y se rotula los medicamentos con el nombre del Mezclas Farmacia
y paciente, se prosigue a guardar en el envase con el Oncologicas
rotulo de pacientes nuevos hasta el dia de su
preparacion, en caso de que el ciostético y/o anticuerpo
monoclonal requiere de cadena de frio se separa y rotula
los medicamentos y se coloca en la parte inferior del
refrigerador hasta la fecha de su programacion.

OFICINA DE PLANIFICACION Y PRESUPUESTC Pégina 80 de 237 AREA DE ORGANIZACION



\\\g\_\ti\ e,

: | IMANUAL DE PROCEDIMIENTOS (MAPRO)
. wowma.OFIC. PLANEAMIENTO Y PRESUPUESTO

 nomENA, o fVERSlON 01
i ANO: 2024

(: USCO de Cusco-

Secuencia de Actividades

. ; = Unidad de | Respmmbﬁe
N | | Descripeién dalaAcW | q&asen Craattizacis SF’ &*I

Programacion:

Se basa en la programacion de enfermeria y esta depende de las indicaciones de la prescripcion médica para los
pacientes ambulatorios adultos, sin embargo, el caso de pacientes pediétricos los que programan es exclusivamente
el personal médico donde se debe respetar fos dias asignados en la prescripcion médica.

Se tiene 3 bloques de atencion en el dia los cuales son:

! bloque (QT ambuiatoria tumo méﬁana) que se espera la confirmacion de la asistencia de los pacientes hasta
las 7:30 y se tiene las preparaciones oncoldgicas para las 9:00 am.

W bloque (QT para paciente de OP) que se espera la confirmacion de la asistencia de los pacienfes hasta las 9:00
y se tiene las preparaciones oncoldgicas para las 10:00 am.

Il bloque (QT ambulatoria turno tarde, Oncologia Hospitalizacion) que se espera la confirmacion de Ia asistencia
de los pacientes hasta las 10:30 y se tiene las preparaciones oncologicas para las 14:00 pm.

Veerificar la receta del paciente No aplica Central de ~ Quimico
1 Mezclas Farmacéutico
Oncoldgicas
Descargar en el formato de programacion de
mezclas oncoldgicas los datos del paciente |Formato de Central de - Quimico
nombre, apellidos, servicio al que corresponde el | programacion de | Mezclas Farmacéutico
2 paciente si esfe es hospitalizado y ambulatorio. | mezclas Oncolégicas

Asimismo, el esquema de tratamiento, dias de | oncologicas.
tratamiento, dosificacion de los farmacos, via  de | (Anexo 1)
administracion, voiumen _concentracion y volumen

dela d:luc;on €m0 ius

Otros
Procesos PMO2.02.04: Procedimiento de la Central de Mezclas Oncolégicas

Relacionados: PM02.02.04.14: Procedimiento de Validacion y Programacion
Anexos Diagrama de Flujo de Procedimiento
ANEXO 7 : FORMATO DE PROGRAMACION DE MEZCLAS ONCOLOGICAS
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Diagramas De Flujo PM02.02.04.14 : Procedimiento de Validacion y
Programacién de la Central de Mezclas Oncolégicas - Hospital Antonio

Lorena

VALIDAOIﬁﬂ Y PROG&WCIGN _

Quimico Famrmacéutico

Recepsion de ia receia.

i 4

Validacién de 1a receta

v

IBescargar ios medicamentos

X

BLA

Ambuylatoric

Sacar y rotular ips

Hospitalizacitn

medicamentos con el
nembre completo del

Bacar ns
medicamentos.

paciente

v

Guardar hasta el dia
de su preparacion

- Quimico Farmacéutico

k 4

Programacién de QT, inmunoterapia
y/o pulso-terapia

k4

Verificar ia recels y segun la
programacion realizada por
enfermeria iniciar a realizar !a hoia
ge programacion,

v

Extraer los datos regueridos para
realizar 1a hoja de programacion
{Anexo 1}
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ANEXC 08
FICHA TECNICA DEL PROCEDIMIENTO
NOMBRE DEL | Procedimiento de CODIGO PM02. 02..04.15
PROCEDIMIENTC | Acondicionamiento VERSION 01

Datos generales del procedimiento

Obietivo del Realizar el acondicionamiento previo a la preparacion de mezclas oncologicas,
g garantizando la calidad de los preparados parenterales de Central de Mezclas Oncologicas en

pracadimianto el Hospital Antonio Lorena.
Alcance del Desde vestir la indumentaria adecuada, procedimientos hasta preparar los medicamentos
procedimiento registrados en el formato de programacion de mezclas oncologicas.

o Ley N° 26842, Ley General de Salud.

o Ley N 031336, Ley Nacional def Cancer, y sus modificatorias.

o RM N°538-2016-MINSA Que aprueba la NTS N° 122 MINSA/DIGEMID-V.01 Norma Técnica
de Salud para la Elaboracion de Preparados Farmacéuticos y sus modlificaciones.

o R.M. N°1295 -2018-MINSA aprueba la NTS N°144- MINSA/2018/ DIGESA, Norma
Técnica de Salud: “Gestion integral y Manejo de Residuos Solidos en establecimientos
de Salud, Servicios Médicos de Apoyo y centros de investigacion”

o Resolucién Ministerial N° 862-2015/Minsa, que aprueba la NTS N°119.-MINSADGIEM-
V0. 1"Infraestructura y Equipamiento de los Establecimientos de Salud del Tercer Nivel de

Base Normafiva Atencién

o Resolucion Ministerial N° 255-2016/MINSA, que aprueba la “Guia técnica para la
implementacion del proceso de higiene de manos en los establecimientos de salud”

e Resolucion Jefatural N° 014-RJ-INEN-2008, que aprueba la “Norma Técnico
Oncolbgicade  procedimiento para la Manipulacion de Medicamentos Citostaticos.

e Resolucion Ministerial N° 456-2020 /MINSA, que aprueba NTS N° 161-
MINSA/2020/DGAIN, “Norma técnica de salud para el uso de los equipos de  proteccion
personal para los frabajadores de las instituciones prestadoras de servicios de salud’.

e Resolucién Jefatural N° 46-2022-J/INEN, que aprueba el “Procedimiento

e Normalizado de trabajo de cuantificacion de droga(medicamento) - V.01

Acondicionamiento: Todas las operaciones a las que tiene que ser sometido un producto
que ya se encuentra en su envase inmediato o primario, para que se convierta en un producto
terminado.

Camara de seguridad Biolégica: Son equipos que proporcionan una barrera de contencién
para trabajar en forma segura con agentes infecciosos. Permite proteger segun su disefio y
clasificacion al trabajador, medio ambiente o al producto. Es una combinacion de
elementos electromecénicos/electrdnicos y procesos fisicos que impulsan el aire através
de unos filtros especiales de gran superficie estratégicamente situados que tienen una
eficiencia minima de retencion de particulas def 99.99%, cuando el tamafio de estas es de
0.3u.

Citostaticos: Producto farmacéutico que por sus propiedades citostaticas son capaces de
inhibir el crecimiento desordenado de las células tumorales, altemado la division celular y
destruyendo las células que se multiplican més rapidamente, aunque también ejercen su
accion sobre las células normales.

Quimioterapia: Consiste en la administracion de farmacos cifotoxicos capaces de destruir e
inhibir ef crecimiento y la reproduccion de las células malignas en pacientes con enfermedad
oncolbgica. A su vez destruyen células de desarrollo normal que se mulfiplican rapidamente
Pulsoterapia: Es la administracion de alfas dosis de medicamentos, por gjemplo
corticosteroides en sesiones de infusion infravenosa, que se producen durante un periodo
corto, de tres a cinco djas.

Definiciones
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FF: Forma farmacéutica
BPE: Buenas practicas de elaboracion
CSB: Cabina de Seguridad Biolégica
CMO: Central de Mezclas Oncolégicas
Siglas EPP: Equipos de proteccion personal
NTS: Norma Técnica de Salud
QF: Quimico Farmacéutico
OP: Oncologia Pediatrica
QT: Quimioterapia
Requisitos para iniciar el procedimiento
N° Descripcion del requisito Fuente
01 Cabina de  Seguridad  Biologica clase If ¢ Unidad de Farmacotecnia
tipo B2
02 Formato de programacion de mezclas = Unidad de Farmacotecnia
oncoldgicas
03 Dispositivos médicos descartables = Unidad de dispensacion a pacientes ambulatorios
Unidad de dispensacion a pacientes hospitalizados
Equipo de proteccion personal y EPPs. * Unidad de dispensacion a pacientes ambulatorios
04 ; ; - . Y
e Unidad de dispensacién a pacientes hospitalizados
Secuencia de Actividades
N | Descripcion defa Activided | quese |
Elaboracion de Etiquetas
La efiqueta se realiza segun el esquema y| Etiqueta Central de - Quimico
terapéutica correspondiente si el paciente es: Mezclas Farmacéutico
1 Adulto: se usa la etiqueta azul y se escribe con Oncolbgicas
lapicero color rojo.
Pediatrico: se usa la etiqueta roja y se escribe con _
lapicero color azul,
Colocar los datos de la preparacion (fecha de | Etiqueta Central de Quimico
2 preparacion y hora de administracién) Mezclas Farmacéutico
Oncolégicas
Colocar la identificacién del  Paciente {nombre y| Etiqueta Central de Quimico
3 apellidos). Mezclas Farmacéutico
Oncologicas
Colocar el contenido de fa preparacion | Etiqueta Central de Quimico
4 (medicamento, dosis, diluyente, volumen del Mezclas Falmacsuing
diluyente, tiempo y via de administracion. Oncolégicas
Colocar segun la clasfficacion de citostatico (por su | Etiqueta Central de Quimico
5 toxicidad tisular) si es: Vesicante, irritante 0 ambos. Mezclas Farmacéutico
Oncoldgicas
Colocar fas condiciones de almacenamiento | Etiqueta ,
6 (temperatura de almacenamiento y proteccién de la Central de Qg;r::;g;c Sufive
fuz). Mezclas
Oncolbgicas
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Secuencia de Actividades
Documentos ;
. 3 i Unidad de Responsable
N Descripcion de la Actividad que se :
generan Organizacion | (Puesto)
Acondicionamiento en area Gris:
Citostaticos y/o agentes monoclonales
Si el paciente es hospitalizado una vez validada
la receta se procede a sacar los medicamentos | No Aplica Central de -
oncolbgicos del anaquel. Si el paciente  es Mezclas o o
ambulatorio los medicamentos oncologicos se Oncologicas
1 retiran del anaque! donde se guardd después de
validar. En el caso de ser paciente nuevo se retira
del envase rotulade como paciente nuevo, de la
misma manera si fuera un paciente continuador del
envase con el mismo rotulo.
Utilice la indumentaria descrita en el PM02. 02.04.02
seguin el drea de acondicionamiento y colocarse los | No Aplica Central de i
P guantes de latex segin el Procedimiento PMO2. Mezclas Fa,‘f,’;,‘;’;: i
02.04.05 de uso Adecuado de Guantes de Guantes Oncoldgicas
para desinfectar los citostaticos y/o agentes
monocjonales.
Colocar los diluyentes corroborando con el formato Central de Técnico en
3 de programacion (anexo 1) por cada paciente en la | No Aplica Mezclas Farmacia
mesa de trabajo. Oncolbgicas
Retirar el envase mediato de cada uno de los Central de Técnico en
4 citostaticos y/o agentes monoclonales. No Aplica Mezclas Farmacia
Oncolbgicas
Colocar /os citostaticos y/o agentes Central de Técnico en
5 monoclonales en el envase inmediato enla bandeja | No Aplica Mezclas Fanmecia
y pasarlas al area blanca alravés del pass box. Oncol6gicas
Reduccién de voliumenes del Diluyente.
Si el paciente es hospitalizado una vez validada la Central de Técnico en
receta se procede a sacar los diluyentes del | No Aplica Mezclas Farmacia
y anaquel. Oncolbgicas
Si el paciente es ambulatorio los diluyentes se
retiran del anaquel donde se guardd después de
validar.
Utilice la indumentaria descrita en el procedimiento _
PM02.02.04.02segiin e &rea de acondicionamiento | No Aplica Central de ;zf;’g;:”
2 y colocarse los guantes de latex segun él segin el Mezclas
Procedimiento PM02. 02.04.05 para desinfectar fos Oncolégicas
citostaticos y/o agentes monoclonales
Colocar los diluyentes corroborando con el formato Central de .
3 de programacion (anexo 1) por cada paciente en la | No Aplica Mezclas ;gf:;:;:"
mesa de trabajo. Oncologicas
Segun el formatode  programacion  (anexo 1) )
4 realizar el rotulo (papel sticker) con el primer | No Aplica Central de ;2?;’:;:”
apellido del paciente y la abreviatura del citostético Mezclas
€on su concentracion. Oncoldgicas
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N° Descripcion de la Actividad quese | Organizacl | FosPonsable :
Empapar una gasa estéril empapada con alcohol af Central de .
5 70% y proceder a limpiar cada frasco. No Aplica Mezclas ;aéf;f;: "
Oncolégicas
Colocar los rétulos en cada frasco, retirar ef sello de
seguridad de cada frasco y proceder a reduccion de
los voltimenes. En el caso de que el frasco no tiene e/
volumen requerido. Central de | Técnico en
5.1 Tomar una gasa estéril empapada con alcoholy | No Aplica Mezclas Farmacia
limpiar ef tapon del frasco Oncolégicas
6 5.2  Colocar el dispositivo de transferencia en el
tapon
5.3 Tomar el frasco y colocar en el soporte
intravenoso de manera invertida que permita por
gravedad reducir ef volumen.
5.4 Con el volumen requerido sacar del
soporte infravenoso.
Retirar los voltimenes de acuerdo con las dosis de los Central de )
7 medicamentos registrados No Aplica Mezclas | Técnico en
oy Farmacia
Oncolbgicas
Se coloca los frascos ya acondicionados en la Central de _
8 bandeja para el bloque correspondiente y se pasa al | No Aplica Mezclas ;gf;g’;:”
area blanca a través del pass box. Oncofogicas
Purgado de Lineas
Se elige las lineas segiin el tiempo de administracion y las condiciones de almacenamiento de cada citostaticos y/o
|___agentes monoclonales.
Si el paciente es hospitalizado una vez validada la Central de _
receta se procede a sacar los diluyentes del anaquel. | No Aplica Mezclas TOCHico 6
1 Si el paciente es ambulatorio los diluyentes se refiran Oncolégicas Farmacia
del anaquel donde se guardo después de validar.
Utilice fa indumentaria descrita en el procedimiento Central de o
PM02.02.04.02segun el &rea de acondicionamiento y | No Aplica Mezclas ;Zf;’:;:”
2 colocarse los guantes de latex segun &/ segin el Oncolégicas
Procedimiento PM02. 02.04.05 para desinfectar los
citostaticos y/o agentes monoclonales
Se toma el frasco de la solucion (puede ser dextrosa Central de )
3 0 solucion salina) y se limpia con gasa empapada con | No Aplica Mezclas ;gf;:;; "
alcohol Oncologicas
Quitar el sello de seguridad def frasco asu vez Central de .
4 quitarle el envase mediato a la linea a utilizarse. | No Aplica Mezclas ;zf;‘:; :”
Oncolbgicas
Quitarle el protector de perforacion de la linea y el Central de ,
5 protector de cono; cerrar el regulador del flujo. No Aplica Mezclas ;gf;g’;:”
OncolGgicas
Introducir ef dispositivo en el frasco y colocar en el Central de ]
6 soporte infravenosofinvertido) y abrir el fitro para |Ne Aplica Mezclas Eﬁf;f;: "
aire. Oncologicas
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Secuencia de Actividades
Documentos | Unidad de
N Descripcion de la Actividad Gindn | Doimba | nte
| et e
Dejar pasar la solucion correspondiente hasta un tercio Central de | Técnico en
7 de fa camara de goteo No Aplica Mezclas Farmacia
Oncolégicas
Abrir de manera lente el regulador del flujo, evitando | No Aplica Central de | Técnico en
que en la manguera se forme burbujas. Mezclas e
8 En caso de la formacion de burbuja darle pequefios Oncologicas
golpes donde este la burbuja hasta que esta sea
eliminada.
Cuando se termine de purgar la linea, cerra el Central de !
9 regulador de flujo, limpiar con una gasa estéril secasi | No Aplica Mezclas ;gﬁr’r”':; :”
se mojo la manguera por la parte externa. Oncolbgicas
Retirar el dispositivo del frasco y colocar Central de .
10 |los protectores correspondientes. No Aplica Mezclas ;2;’;’;;:"
Oncolbgicas
Se coloca las lineas purgadas en la bandeja para el Central de '
11 | blogue correspondiente y se pasa al area blanca a No Aplica Mezclas ;gfr’r’:g;:”
través del pass box. Oncoldgicas
Acondicionamiento en el area blanca.
Ingresar a la zona de paso por la esclusa y vestir con la Central de ]
1 indumentaria correspondiente segun el procedimiento | No Aplica Mezclas ;gf;;’;;’;:”
PM02.02.04.02 de colocacion de EPPs Oncoldgicas
Limpiar y desinfectar la cabina de flujo laminar (antes y Central de )
2 después de realizar la preparacion de citostaticos) No Aplica Mezclas ;gf;’;;:"
Oncolégicas
Colocar el campo estéril en la superficie de trabajo. Central de .
3 No Aplica Mezclas ;gf;’ggi:”
Oncolbgicas
Retirar fa bandeja con los productos farmacéuticos Central de i
4 | acondicionados del pass box. No Aplica Mezclas i, i
Oncologicas
Colocar los medicamentos dentro de la cabina de flujo Central de .
5 laminar. No Aplica Mezclas ;gﬁ’;’:; 0
Oncolbgicas
Equipar con jeringas, agujas, gasas estériles Central de .
6 |suficientes para el trabajo del bloque correspondiente. | No Aplica Mezclas ;gf;’;’; -
Oncolbgicas
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Procesos PM02.02.04: Procedimiento de la Central de Mezclas Oncoldgicas
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Diagramas De Flujo PM02.02.04.15 Procedimiento de
Acondicionamiento de la Central de Mezclas Oncolégicas - Hospital

Antonio Lorena

Anticuerpo monocional

Citostaticos yio

ACONDICIONAMIENTO

s

Colocar en la bandeja los productos ]
armacéulicos Necesanios para ia preparacion
del bloque cormrespondienie J

IElaboraclén de Etiquelas i
->|7 Nombres v apellidos del paciente l
14 etiquela se realiza
segin el esquemay Se consigna los CHostatico yo anticuerpo monocional
terapéutica 7] siguientes datos: €on 3u dosis
correspondiente
Nombre del diluyente y volumen de
dilucion
[ s
g —517 Fecha y hora de preparacion l
—-)I Via y tiempo de administracién I
u Condiciones de aimacenamiento 1
{;condldonmlam en Area Gm]

Diluyente

I Lineas

k.

Retirar el envase medialo

J

Tacnico de Farmach

Equipar con jeringas,
agujas, gasas suficientes

!

N
Colocar los medicamentos

{ Retirar la bandeja con 105
productos farmacéubcos

s Retirar ef envase mediato y colotar
£ 3 etquetas en la parle superior de cada
Retirar el envase diluyente. 1
k-3 mediato = 5 ;
i L Purgar ia fmea segin &) diluyente;
= de acuerde @ Ja prescripion
condicionar ei volumen de la solucign midica
de acuerdo a la prescripcion médica
Wy
Colocar en fa bandeja os productos ]
f farmacéuticos aconditionados y pasarias al i«
drea blanca a través del pass box j
- d -
| Acondicionamiento en el Area Blanca ]
. IR
(!ngresar a la zona de paso por la esclusa Limpiar y desinfectar ia cabina de“ a8 &
y vestir con i2 indumentaria fiujo laminar {antes y después de Colocar campo esténil en ia
correspondiente segin el POE de realizar ia preparacion de superficie de trabajo
colocacion de EPPs. citostaticos) y L J

para el trabajo del blogue Berkg “::;;ZT 2 de i [« acondicionadog del pass
correspondiente. ) L box J
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ANEXO 08
FICHA TECNICA DEL PROCEDIMIENTO
NOMBRE DEL | Preparaci6n de Mezcla CODIGO | PMO2. 02..04.16
‘ : | Intravenosas Citostéticos y/o : o = ;
PROCEDIMIENTO | Agentes Monoclonales | VERSION {01
Datos generales del procedimiento
Realizar la reconstitucion y/o dilucién de medicamentos citostéticos y/o agentes monoclonales
Obietivo del de paciente de consulta externa Oncologia adultos y pediatricos {Ambulatorios), Reumatologia,
J ;e Nefrologia, Hematologia, de manera que queden listos para su administracion al paciente sin
procedimiento

ninguna manipulacién adicional. de Central de Mezclas Oncolbgicas en el Hospital Antonio
Lorena.

Alcance del
procedimiento

Desde filtrar las recstas de quimioterapia hasta la digitacion de las soluciones valoradas
y archivo.

Base Normativa

» Ley N° 26842, Ley General de Salud.

e Ley N 031336, Ley Nacional del Céncer, y sus modificatorias. ‘

® RM N°538-2016-MINSA Que aprueba la NTS N° 122 MINSA/DIGEMID-V.01 Norma Técnica
de Salud para la Elaboracion de Preparados Farmacéuticos y sus moaificaciones.

e R.M. N°1295 -2018-MINSA aprueba la NTS N°144- MINSA/2018/ DIGESA, Norma
Técnica de Salud: “Gestion integral y Manejo de Residuos Sélidos en establecimientos
de Salud, Servicios Médicos de Apoyo y centros de investigacion”

* Resolucion Ministerial N° 862-2015/Minsa, que aprueba la NTS N°119.-MINSADGIEM-
V0. 1"Infraestructura y Equipamiento de los Establecimientos de Salud del Tercer Nivel de
Atencion

* Resolucién Ministerial N© 255-2016/MINSA, que aprueba la “Guia técnica para la
implementacion del proceso de higiene de manos en los establecimientos de salud”

* Resolucion Jefatural N° 014-RJ-INEN-2008, que aprueba la “Norma Técnico
Oncolégica de  procedimiento para la Manipulacion de Medicamentos Citostaticos.

® Resolucion Ministerial N° 456-2020 /MINSA, que aprueba NTS N° 161-
MINSA/2020/DGAIN, “Norma técnica de salud para el uso de los equipos de proteccion
personal para los trabajadores de las instituciones prestadoras de servicios de salud”.

e Resolucion Jefatural N° 46-2022-J/INEN, que aprueba el “Procedimiento

Normalizado de trabajo de cuantificacién de droga{medicamento) ~ V.01”

Definiciones

Camara de seguridad Biologica: Son equipos que proporcionan una barrera de contencion
para trabajar en forma segura con agentes infecciosos. Permite proteger segun su disefio y
clasificacion al trabajador, medio ambiente o al producto. Es una combinacién de elementos
electromecanicos/electrénicos y procesos fisicos que impulsan el aire a través de unos filtros
especiales de gran superficie estratégicamente situados que tienen una eficiencia minima de
retencion de particulas del 99.99%, cuando el tamafio de estas es de 0.3u.

Citostaticos: Producto farmacéutico que por sus propiedades citostéticas son capaces de
inhibir el crecimiento desordenado de las células fumorales, aliernado fa division celular y
destruyendo las células que se multiplican més rapidamente, aunque también ejercen su
accion sobre las células normales.

Enrasar: Procedimiento por el cual se lleva a un determinado volumen final de un liquido en
un material volumétrico adecuado.

Producto terminado: Producto que ha sido sometido a todas fas etapas de elaboracién
incluyendo su envasado y rotulado

Pulsoterapia: Es la administracion de alfas dosis de medicamentos, por ejemplo
corficosteroides en sesiones de infusién intravenosa, que se producen durante un periodo
corto, de tres a cinco dias.
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Quimioterapia: Consiste en la administracion de farmacos citotéxicos capaces de destruir e
inhibir ef crecimiento y la reproduccion de las células malignas en pacientes con enfermedad
oncoldgica. A su vez destruyen células de desarrolio normal que se multiplican rapidamente
Reconstitucion: Operacion que permite que un medicamento este listo para administrar y que
se realiza de conformidad con las instrucciones proporcionadas en la ficha técnica o en el
prospecto. O en su defecto en un procedimiento normalizado aprobado previamente por el
servicio de farmacia.
OP: Oncologia Pediatrica

FF: Forma farmacéutica
BPE: Buenas précticas de elaboracion

CSB: Cabina de Seguridad Biologica
Siglas CMO: Central de Mezclas Oncologicas
EPP: Equipos de proteccion personal
NTS: Norma Técnica de Salud

QF: Quimico Farmacéutico

QT: Quimioterapia

Requisitos para iniciar el procedimiento

N° Descripcion del requisito Fuente
01 Cabina de Seguridad Biolégica clase Il tipo B2 o Unidad de Farmacotecnia

02 Formato de programacién de mezclas oncologicas.

o Unidad de Farmacotecnia.

e Unidad de dispensacién a pacientes

Dispositivos médicos descartables. ambulatorios

e Unidad de dispensacion a pacientes
hospitalizados

Equipo de proteccion personal y EPPs. e Unidad de dispensacion a pacientes
ambulatorios

e Unidad de dispensacién a pacientes
hospitalizados

03

04

Secuencia de Actividades

N° Descripcion de la Actividad | quese |Organizacis (Puesto)
_ : | generan in b
Verificar si se cuenta con material suficiente para el trabajo: | No aplica Central de - Quimico
1 gasa, jeringas, agujas. Mezclas Farmacéutico
Oncol6gicas
Realizar la conciliacion de insumos y la preparacion en
forma individualizada por cada blogue correspondiente. No aplica Central de - Quimico
2 Mezclas Farmacéutico
Oncolégicas
Reconstituir los citostaticos y/o anticuerpos monoclonales. . Central de
En el caso de los viales se comenzaré desinfectando ef No aplica Mezclas = Quimico
3 tap6n con la ayuda de una gasa estéril empapada en Oncologicas | Farmacéutico
alcohol etifico al 70°.
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Secuencia de Actividades
e : Documentos E e e
i ; St Taa o s Aot BRI Unidadde | Responsable
N Bescnpaﬁndelammd que se | Organizecién | (Puesto)
: generan :
Cargar la jeringa con el disolvente e introducir Ja | No apfica Central de ~ Quimico
aguja con un angulo de 45° respecto de la superficie Mezclas Farmacéutico
del tapén del vial, manteniendo el bisel hacia arriba, Oncolégicas
cuando haya penetrado la mitad del bisel se
dispondré de forma perpendicular al tapén
¥ &
4
i osbe Bt 457 Nesdin
Wint Vsl ‘
Ei diluyente sera introducido al vial(tal como indica el
fabricante) y dejando que el embolo retroceda para | No aplica Central de - Quimico
5 mantener las presiones equilibradas, de esta forma Mezclas Farmacéutico
permitiremos salir el aire que va desplazando la Oncolbgicas -
progresiva entrada del disolvente y asi obtendremos
una jeringa con aire y un vial con la solucion
Mezclar lentamente inclinandolo para favorecer la Central de
6 mezcla o rodarlo entre las marnos. No aplica Mezclas - Quimico
Oncolégicas Farmacéutico
Retiro de la solucion reconstituida.
Retirar el embolo de fa jeringa hacia atras hasta el Central de
1 volumen que se requiere utilizar, de modo que nos No aplica Mezclas - Quimico
quede en la jeringa los mismos mililifros de aire que del Oncolbgicas Farmacéutico
citostético a extraer.
La infroduccién de la aguja con un angulo de 45° Central de
2 respecto de la superficie def tapon del vial, manteniendo | No aplica Mezclas = Quimico
el bisel hacia arriba, cuando haya penetrado fa mitad def Oncoldgicas Farmacéutico
bise! se dispondra de forma perpendicular al tapén.
Invertir el vial y se procedera a cargar su confenido Central de
3 intercarbiando el citostético y/o agente monocional del | No aplica Mezclas = Quimico
vial siempre cubriendo con una gasa embebida con Oncolbgicas Farmacsutica
alcohol a fa 70° en el punto de insercién de la aguja.
Cargar su confenido intercambiando el citostatico y/o
agente monoclonal del vial por el aire de la jeringa, Central de = Quimico
empezando siempre por extraer una pequeria cantidad | No aplica Mezclas Farmacéutico
4 del citostatico dejando que el embolo se recupere y Oncolégicas
repitiendo esta operacion hasta conseguir el volumen
deseado.
Se procede de igual forma cuando los viales vienen
ya reconstituidos.
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Secuencia de Actividades
Documentos | Unidad de
N°® Descripcion de la Actividad | quese |Organizacio m;abk
' : __generan |n
Una vez cargada la jeringa con el medicamento Central de Quimico
citostatico; para la eliminacion de burbujas de aire se | No Aplica Mezclas Farmaceulico
5 procederé a colocar una gasa estéril alrededor de la aguja Oncolégicas
(mantener la jeringa en posicion vertical con la aguja
hacia arriba), jalar el embolo, proceder a la expuision del
aire y enrasar.
Adicién del volumen del medicamento a la solucién.
Introducir el contenido de la jeringa en el envase final de Central de o
la preparacion. No Aplica | Mezclas g:,’?’::;i‘guﬁco
1 1.1 En caso de ser la solucion/ solucion reconstituida Oncolégicas
densa, se debe dejar que el ingreso sea por las paredes
del frasco.
Hacer el control de calidad visual al envase final donde no Central de o
2 debe existir la presencia de cambio de coloracion, | No Aplica Mezclas ’E’”””‘C" )
; ¥ e . armacéutico
presencia de particulas y /o precipitados, que sea el Oncologicas
volumen requerido.
La colocacion del equipo de administracion y la Central de s
3 eliminacion de las burbujas de aire de este debe |No Aplica Mezclas E“’m""’, .
: ; , ; o armaceutico
realizarse en la cabina de flujo laminar y antes de Oncoldgicas
adicionar el medicamento citostético al fiuido I.V.
Ingresar la bandeja con jos envases finales de QT, Central de P
inmunoterapia y/o pulsoterapia al pass box. No Aplica ﬁgsgg;g;icas B
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Otros
Procesos PM02.02.04: Procedimiento de la Central de Mezclas Oncolégicas

Relacionados: PM02.02.04.16: Preparacion de Mezcla Intravenosas Citostaticos y/0 Agentes
Monoclonales '
Anexos Diagrama de Flujo de Procedimiento

Elaborado QF. Wendy Kassandra | Unidad de
Por: Quispe Lépez Farmacotecnia

A endy K. Quispe Lopez o2y
100 FARMACELTICO
CUFP. 24142

Revisado (Q.F. Margot Aco Corrales Unidad de
Por: Farmacotecnia

:
i

";“!".ot M=y ..
‘r rgUlulco itza Aco | Corral s

L ic. Mery Condori Condori | Area de
Organizacion de ¢

la Oficinade 1
Planificacién y
P’esupueSto 5 % TesuanBadd 1--
L|C Eke Medy ioberta Condori Condof
AREA D ORGANIZACION
CEP-008504 RNE-01083
Lic. Adm. Yuli Huarhua Jefe de la Oficina |, 208K 10 KCIOTAL LUSCO
Zapata de Planificacion y \
Presupuesto
Yi i i u.-ap
NS EEHER Tuc-suu«is 10
5 " . s Fel=t Y AL G ¢
Aprobado | Dr. Dennis Fernando Director Ejecutivo Eé‘ég,;féﬁ’};g;j G ‘r?E"@\'L ol '
Por: Mendoza Gamarra HOSPITAL ASTONY) LORANA / q
lf}"ﬁenﬁrs - engog% Eq_m‘ra
o da ekt
Control de Cambios /
Version Seccién del Procedimiento Descripcién def cambio
2.0 - Versién Inicial del documento
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Diagrama De Flujo PM02.02.04.16: Preparacion de Mezcla Intravenosas
Citostaticos y/o Agentes Monoclonales de la Central de Mezclas
Oncolégicas - Hospital Antonio Lorena

Reconstituir los citostaticos introducir ia aguja v refirar el
yfo anticuerpos L »! embolo de ia jeringa hacia atrds
monoclonales hasta el volumen caiculado.

l <

‘L invertir el frasco y cargar el
[ Polvo liofilizado | [ souciin | | contenido del citostatico del vial

| siempre cubrfendo con una gasa
Desinfectar el1apdn de embebida con alcohol al 70° en el
goma con alcohol al 70° punto de insercién de la aguja

‘ ¥

Cargar la jeringa con &l
discivente. : Retira la solucidn/! solucidn

reconstituida segin el volumen

calculado a la prescripcidén médica

TnfrodUCH 12 apuja en anguio

CITOSTATICOS / ANTICUERPOS MONOCLONALES

a 45° al vial l
Con la jeringa cargada colocar £n
Agitar el contenido def vial posicion vertical y eliminar la
protegiendo ei taptn con una burbuja de aire colocando una
gasa empapada del aicohol gasa estéril embebida con alcohol
S para evitar derrames o alrededor de ia aguja y enrasar €l
% salpicaduras wolumen adecuado
E Si la solucion / l
ol 11 solucion reconstituida) | Colocar ¢! volumen calculado en
8 s densa dejar que |"°-..| g frasco final de la preparacion
g ingrese por las
g paredes del frasco &

Hacer el contrpl de calidad

A

Colocar los preparatos
oncolbgicos en la bandeja v
colocar las fineas cuidando
escape de aerosol.

N DE MEZCLAS INTRAVENOSAS

T

PREPARACIO

Ingresar Ia bandeja con las QT,
inmunoterapia y/o pulso-terapia al
pass box.
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ANEXO 08
FICHA TECNICA DEL PROCEDIMIENTO

NOMBREDEL | Procedimiento Preparacibnde  |CODIGO | PMO2. 02.,04.17
PRGCEDMENT@ Mezcia Intravenosas Intratecal 9 TREy %

Simple
Datos generales del procedimiento
Objetivo del Realizar la reconstitucion, calculo de dosis de cada preparacion individualizada de Metotrexato

para su administracion al paciente sin ninguna manipulacion adicional de Central de Mezclas

AroRRmIenid Oncolégicas en el Hospital Antonio Lorena.
Aleanize del Desd jonar las recetas de las dosis de metotrexato hasta la digitacis
procedimiento esde recepcionar fas recetas de las dosis de metotrexato hasta fa digitacion.

e Ley N° 26842, Ley General de Salud.

o Ley N ©31336, Ley Nacional del Cancer, y sus modificatorias. -

o RM N°538-2016-MINSA Que aprueba la NTS N° 122 MINSA/DIGEMID-V.01 Norma Técnica
de Salud para la Elaboracion de Preparados Farmacéuticos y sus modificaciones.

* R.M. N°1295 -2018-MINSA aprueba la NTS N°144- MINSA/2018/ DIGESA, Norma
Técnica de Sajud: “Gestion integral y Manejo de Residuos Sélidos en establecimientos
de Salud, Servicios Médicos de Apoyo y centros de investigacion”

o Resolucion Ministerial N° 862-2015/Minsa, que aprueba la NTS N°119.-MINSADGIEM-
VO.1"Infraestructura y Equipamiento de los Establecimientos de Salud del Tercer Nivel de

Base Normativa Atencién

* Resolucion Ministerial N° 255-2016/MINSA, que aprueba la “Guia técnica para la
implementacién del proceso de higiene de manos en los establecimientos de salud”

* Resolucion Jefatural N° 014-RJ-INEN-2008, que aprueba la “Norma Técnico
Oncolégica de  procedimiento para la Manipulacién de Medicamentos Citostaticos.

* Resolucion Ministerial N° 456-2020 /MINSA, que aprusba NTS N° 161-
MINSA/2020/DGAIN, “Norma técnica de salud para el uso de los equipos de proteccion
personal para los frabajadores de las instituciones prestadoras de servicios de salud”.

e Resolucién Jefatural N° 46-2022-J/INEN, que aprueba el “Procedimiento

Normalizado de trabajo de cuantificacion de droga(medicamento) - V.01

Camara de seguridad Biologica: Son equipos que proporcionan una barrera de confencion
para frabajar en forma segura con agentes infecciosos. Permite proteger seguin su disefio ¥
clasificacién al trabajador, medio ambiente o al producto. Es una combinacion de elementos
electromecanicos/electrénicos y procesos fisicos que impulsan el aire a través de unos filtros
especiales de gran superficie estratégicamente situados que tienen una eficiencia minima de
retencion de particulas del 99.99%, cuando el tamafio de estas es de 0.3y,

Citostéticos: Producto farmacéutico que por sus propiedades cifostéticas son capaces de

inhibir el crecimiento desordenado de las células tumorales, alternado la divisién celular y

destruyendo flas células que se multiplican més répidamente, aunque también gjercen su

accion sobre las células normales.

Enrasar: Procedimiento por el cual se lleva a un determinado volumen final de un liguido en

un material volumétrico adecuado.

Intratecal: Forma de tratamiento de quimioterapia en la que se administra el farmaco a través

de una aguja colocada en fa columna veriebral mediante puncion de esta. El fin Que se busca

es que el farmaco permanezca en el espacio que rodea fa médula espinal junto con el liquido
cefalorraquideo. Al finalizar la administracion del tratamiento se retira la aguja.

Reconstitucién: Operacién que permite que un medicamento este listo para administrar y que

se realiza de conformidad con las instrucciones proporcionadas en la ficha técnica o en el

prospecto. O en su defecto en un procedimiento normalizado aprobado previamente por el
servicio de farmacia.

Definiciones
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OP: Oncologia Pediatrica

MTX: Metotrexato

NaCl: Cloruro de Sodio al 9%

CSB: Cabina de Seguridad Biologica
Siglas CMO: Central de Mezclas Oncolégicas
EPP: Equipos de proteccién personal
NTS: Norma Técnica de Salud

QF: Quimico Farmacéutico

QT: Quimioterapia

Requisitos para iniciar el procedimiento

N° Descripcion del requisito Fuente
01 Cabina de Seguridad Biolégica clase Il tipo B2 o Unidad de Farmacotecnia

02 Formato de programacion de mezclas oncologicas.

e Unidad de Farmacofechia.

 Unidad de dispensacién a pacientes

Dispositivos médicos descartables. ambulatorios

e Unidad de dispensacion a pacientes
hospitalizados

Equipo de proteccion personal y EPPs. e Unidad de dispensacién a pacientes

04 ambulatorios

e Unidad de dispensacion a pacientes
hospitalizados

» Servicio de Oncologia pediétrica
hospitalizacion.

04 Cubeta de acero quirdirgico con tapa. « Servicio de Hematologia hospitalizacion.

« Servicio de Oncologia pediétrica
ambulatoria.

03

Secuencia de Actividades

NE
Preparacién de Metotrexato
Tener en el area de trabajo una jeringa de 3 ml y gasas Central de Quimico
1 estériles. No aplica Mezclas Farmaceutico
Oncol6gicas
Retirar el embolo de la jeringa hacia atras hasta el volumen Central de o
9 que se requiere utilizar, de modo que nos quede en la No apiica Mezclas FQ”""’CO .
R . ; : . armaceéutico
Jeringa los mismos mililitros de aire que el MTX prescripto. Oncolégicas
La introduccion de fa aguja con un angulo de 45° respecto _ Central de o
3 de la superficie del tapon del vial, manteniendo el bisel | NO aplica Mezclas Fg{‘;;]”;‘c‘*‘gu s
hacia arriba, cuando haya penetrado la mitad del bisel se Oncolégicas
dispondré de forma perpendicular al tapon.
Invertir el vial y se procederd a cargar su contenido Central de o
intercambiando el MTX del vial por el aire de la jeringa, | No aplica Mezclas FQ”””’CO .
) 5 ; i armacéulico
empezando siempre por extraer una pequefia cantidad del Oncol6gicas
4 citostético dejando que el embolo se recupere y repitiendo
esta operacion hasta conseguir el volumen deseado,
siempre cubriendo con una gasa embebida con alcohol a la
70° en el punto de insercién de la aguja.
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Secuencia de Actividades
e : Sag " | Unidad de Responsabile
N® Descripcién de la Actividad que se asils ;
S o generan Gtmzacién (Puesmj_
Una vez cargada la jeringa con el medicamento | No aplica Central de - Quimico
citostético; para la eliminacion de burbujas de aire se Mezclas Farmacéutico
5 procedera a colocar una gasa estéril alrededor de la Oncoldgicas
aguja (mantener la jeringa en posicion vertical con la
aguja hacia arriba), jalar el embolo, proceder a Ia
expulsién del aire y enrasar.
Colocar el capuchén a la aguja y retirar embos
elementos. Tomar una aguja N°18 y colocar a lajeringa | No aplica Central de = Quimico
¢ |cargadaconel MTX eintroducir al frasco de NaCl afiadir Mezclas Farmacéutico
2mi evaluar la presencia de burbujas. Sihubiera Oncolégicas
eliminar la burbuja (considerando fa proteccion ante
aerosoles), enrasar.
Colocar el capuchon a la aguja sin ajustar la rosca, Central de
realizar el control de calidad donde se debe obtener una | No aplica Mezclas = Quimico
7 solucion amarilla, sin parficulas suspendidas ni Oncolbgicas Farmacéutico
presencia de burbujas, con el volumen requerido en la
prescripcion médica.
Preparacién del Acompanante (NaCl).
Tener en el area de trabajo una jeringa de 3 mi, y Central de
1 gasas estériles. No aplica Mezclas = Quimico
Oncologicas Farmacéutico
Retirar el embolo de la jeringa hacia atras hasta el Central de
2 volumen de 1 mi, de modo que nos quede en la |No aplica Mezclas = Quimico
jeringa los  mismos mililitros de aire que el NaCl Oncolégicas Farmacéutico
prescripto.
La introduccion de la aguja con un angulo de 45° Central de
respecto de la superficie del tapén del frasco, | No aplica Mezclas - Quimico
3 manteniendo el bisel hacia arriba, cuando haya Oncologicas Farmacéutico
penetrado la mitad del bisel se dispondré de forma
perpendicular al tapon.
_ Invertir ef frasco y se procedera a cargar su contenido Central de
4 intercambiando el NaCl de/ vial por ! aire de fa jeringa, | No aplica Mezclas = Quimico
, Siempre cubriendo con una gasa estéril en el Oncologicas Farmacéutico
punto de insercion de la aquja.
Evaluar la presencia de burbujas y si fas hubiera se
debe eliminar, se procedera a colocar una gasa estéril Central de = Quimico
5 alrededor de la aguja (mantener la jeringa en posicion | No aplica Mezclas Farmacéutico
vertical con la aguja hacia arriba), jalar el embolo, Oncolégicas
proceder a la expulsién del aire y enrasar,
Colocar el capuchén a la aguja sin ajustar la rosca,
realizar el control de calidad donde se debe obtener una Central de - Quimico
6 solucion transparente, sin particulas suspendidas ni|No aplica Mezclas Farmacéutico
presencia de burbujas, con el volumen requerido en la Oncolégicas
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Documentos | Unidad de
N® Descripcion de la Actividad | quese |Organizacio ";m;"”’
' : generan |n :
Colocacién de las jeringas cargadas con MTX y NaCl.
Central de Ty
1 Tomar la cubeta de acero quirdrgico con tapa del pass | No Aplica Mezclas ’9: ;T’;’;f%u e
box Oncoldgicas
Abrir cubeta de acero quirdrgico con tapa y colocar en el Central de o
2 lado izquierdo Ia jeringa cargada con MTX a la derecha | No Aplica Mezclas E:rf%cc%u i
la jeringa de NaCl. Oncolbgicas
Central de .
3 Cerrar de manera inmediata e ingresarla al pass box No Aplica Mezclas g;'r’g:gféu -
Oncolégicas
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Otros
Procesos PMO02.02.04: Procedimiento de la Central de Mezclas Oncoldgicas

Relacionados: PM02.02.04.17: Procedimiento Preparacién de Mezcla Intravenosas Intratecal Simple
Anexos Diagrama de Flujo de Procedimiento
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Diagrama De Flujo PM02.02.04.17: Procedimiento Preparacion de
Mezcla Intravenosas Intratecal Simple de la Central de Mezclas
Oncolégicas - Hospital Antonio Lorena

& l

Acompaiiante {NaCl) | METOTREXATE
introducir ia una jeringa de 3 ml al Introducir 1a aguja para retirar el volumen
frasco de NaCl calculado segun la indicacion médica

l 2

Invertir el frasco y cargar el contenido del
invertir el frasco y cargar 1 mi de MTX del via} siempre cubriendo con una
NaCl. ljasa embebida con aicohol al 70° en ¢! punto
-L de insercibn de fa aguja

Evaluar la presencia de burbujas, si 2 2 "
hubiera eliminar la burbia Retira ia solucibn segln el volumen calcuiado.

¥ v

Con la jeringa cargada colocar en posicion
verlical , evaluar ia presencia de burbujas. si
hubiera eliminar Ia burbuja

h
Colocar el capuchdn a ia aguja sin & j
ajustar la rosca. Colotar una gasa estéril embebida con
alcehol alrededor de 1a aguja y enrasar el
volumen adecuado

Enrasar €l volumen adecuado

k
Colacar ef capuchon a 1a aguja y retirar
ambos elementos

Tomar una aguja N*18 nueva y colocarala
jeringa cargada con el MTX ¢ intreducir al
frasco de NaCl afiadir 2 mil de este

h

Evaluar Ia presencia de burbujas, si hublera
gliminar la burbuja {considerando ia
proteccion ante aerosoles), enrasar

v l
i on iacin aj
Hacer el control de calidad Colgcar el capucho:o :cl: aguja sin ajustar la

PREPARACION DE MEZCLAS INTRAVENDSAS: INTRATECAL SIMPLE
Quimico Farmacéutico

&

Abrir Ia cubeta de acero quirirgico estéril |
colocar a fado izguierdp 1a jeringa cargada
con MTX v al lado derecho la gue
contenga NaCl

A

. ingresar la cubela de acero
Gerrar de manera inmediala ia quirdrgico estéril cerrada al pass
cubeta de acerp guirurgico bos

h 4
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ANEXO 08
FICHA TECNICA DEL PROCEDIMIEN 70

NOMBRE DEL f’rocadimiento Preparat';ién,da cém_ea PMO02. 02..04.18
; ; Mezcla Intravenosas Intratecal [ — 752
PROCEDIMIENTO THpls. - o ‘ m oz

Datos generales del procedimiento

Realizar la reconstitucion, calculo de dosis de cada preparacion individualizada de Mefotrexato

O%,f;i:‘fdgﬁien o |Y Citarabina con dexametasona para su administracion al paciente sin ninguna manipulacion
adicional de Central de Mezclas Oncoldgicas en el Hospital Antonio Lorena.
Alecance def Desde recepcionar las recetas de las dosis de mefotrexato y Citarabina con dexametasona hasta
rocedimiento la digitacién.

o Ley N° 26842, Ley General de Salud.

e Ley N ©31336, Ley Nacional del Cancer, y sus modificatorias.

© RM N°538-2016-MINSA Que aprueba fa NTS N° 122 MINSA/DIGEMID-V.01 Norma Técnica
de Salud para la Elaboracion de Preparados Farmacéuticos y sus modificaciones.

© R.M. N*1295 -2018-MINSA aprueba la NTS N°144- MINSA/2018/ DIGESA, Norma
Técnica de Salud: “Gestion integral y Manejo de Residuos Sélidos en establecimientos
de Salud, Servicios Médicos de Apoyo y centros de investigacion”

» Resolucion Minisierial N° 862-2015/Minsa, que aprueba la NTS N°119.-MINSADGIEM-
VO.1"Infraestructura y Equipamiento de los Establecimientos de Salud del Tercer Nivel de

Base Normativa Afencion

© Resolucion Ministerial N® 255-2016/MINSA, que aprueba la “Guia técnica para la
implementacion del proceso de higiene de manos en los establecimientos de salud”

* Resolucién Jefatural N° 014-RJ-INEN-2008, que aprueba la “Norma Técnico
Oncolégicade  procedimiento para la Manipulacién de Medicamentos Citostéticos.

* Resolucion Ministerial N° 456-2020 /MINSA, que aprueba NTS N° 161-
MINSA/2020/DGAIN, “Norma técnica de salud para ef uso de fos equipos de proteccion
personal para los trabajadores de las instituciones prestadoras de servicios de salud’.

e Resolucion Jefatural N° 46-2022-JAINEN, que aprueba el “Procedimiento

Normalizado de trabajo de cuantificacién de droga(medicamento) - V.01”

Camara de seguridad Biolégica: Son equipos que proporcionan una barrera de contencion

para trabajar en forma segura con agentes infecciosos. Permite proteger segun su disefio ¥

Clasificacion al trabajador, medio ambiente o al producio. Es una combinacion de elementos

electromecanicos/electronicos y procesos fisicos que impulsan el aire a través de unos fifiros

especiales de gran superficie estratégicamente situados que tienen una eficiencia minima de
retencion de particulas del 99.99%, cuando el tamafio de estas es de 0.3u.

Citostaticos: Producto farmacéutico que por sus propiedades citostéticas son capaces de

inhibir el crecimiento desordenado de las células tumorales, alternado la division celular ¥

destruyendo las células que se muitiplican mas répidamente, aunque también ejercen su
accion sobre las células normales.

Enrasar: Procedimiento por el cual se lleva a un determinado volumen final de un liquido en

un material volumétrico adecuado.

Intratecal: Forma de fratamiento de quimioterapia en la que se administra el farmaco a través

de una aguja colocada en la columna vertebral mediante puncion de esta. El fin que se busca

es que el farmaco permanezca en el espacio que rodea la médula espinal junto con e/ liquido
cefalorraquideo. Al finalizar la administracion del tratamiento se retira la aguja.

Reconstitucién: Operacion que permite que un medicamento este listo para administrar ¥ que

se realiza de conformidad con las instrucciones proporcionadas en la ficha técnica o en el

prospecto. O en su defecto en un procedimiento normalizado aprobado previamente por ef

Servicio de farmacia.

Definiciones
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OP: Oncologia Pediétrica

MTX: Metotrexato

NaCl: Cloruro de Sodio al 9%

CSB: Cabina de Seguridad Biologica
Siglas CMO: Central de Mezclas Oncolégicas
EPP: Equipos de proteccion personal
NTS: Norma Técnica de Salud

QF: Quimico Farmacéutico

QT: Quimicterapia

Requisitos para iniciar ! procedimiento

N° Descripcion del requisito Fuente
01 Cabina de Seguridad Bioldgica clase Il tipo B2  Unidad de Farmacotecnia

02 Formato de programacion de mezclas oncolégicas.

e Unidad de Farmacotecnia.

e Unidad de dispensacion a pacientes

03 Dispositivos médicos descartables. ambulatorios
e Unidad de dispensacion a pacientes
hospitalizados
Equipo de proteccion personal y EPPs. e Unidad de dispensacion a pacientes
04 ambulatorios
e Unidad de dispensacion a pacientes
hospitalizados
« Servicio de Oncologia peditrica
hospitalizacion.
04 | cubeta de acero quiriirgico con tapa. « Servicio de Hematologia hospitalizacion.
» Servicio de Oncologia pediétrica
ambulatoria.
Secuencia de Actividades
_ - Docimentos | Unidad de | . .
Preparaciéon de Metotrexato
Tener en el érea de trabajo una jeringa de 3 ml y gasas Central de Quimico
1 estériles. No aplica Mezclas Farmacéutico
Oncolbgicas
Retirar el embolo de la jeringa hacia atras hasta el volumen Central de o
) que se requiere utilizar, de modo que nos quede en la | No aplica Mezclas Quimico:
i ; g : . e Farmacéutico
jeringa los mismos mililitros de aire que el MTX prescripto. Oncolégicas
La introduccion de la aguja con un angulo de 45° respecto . Central de =y
g de la superficie del tapén del vial, manteniendo ef bisel | No aplica Mezclas Fg#;”;fgu ico
hacia arriba, cuando haya penetrado la mitad del bisel se Oncoldgicas
dispondra de forma perpendicular al tapén.
Invertir el vial y se procederé a cargar su contenido Central de o
intercambiando el MTX def vial por el aire de la jeringa, | No aplica Mezclas FQ“"”"’? .
p o ; e armacéutico
empezando siempre por extraer una pequefia cantidad de/ Oncolbgicas
4 citostético dejando que el embolo se recupere y repitiendo
esta operacion hasta conseguir el volumen deseado,
siempre cubriendo con una gasa embebida con alcohol a la
70° en el punto de insercion de la aguja.
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: Documentos : . ;
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N° Descripcién de la Actividad que se _ G
iy G RE e T s genenhralaneln | (Fuseto)
Una vez cargada la jeringa con el medicamento | No aplica Central de - Quimico
citostatico; para fa eliminacién de burbujas de aire se Mezclas Farmacéutico
5 procederé a colocar una gasa estéril alrededor de la Oncolégicas
aguja (mantener la jeringa en posicion vertical con fa
aguja hacia arriba), falar el embolo, proceder a la
expuisién del aire y enrasar.
Realizar el control de calidad donde se debe obtener una
solucion amarilla, sin particulas suspendidas ni presencia | No aplica Central de - Quimico
6 de burbujas, con el volumen requerido en fa prescripcion Mezclas Farmacéutico
médica. Oncolbgicas
Colocar el capuchon a la aguja N°25 (naranja} sin
ajustar la rosca.
Reconstitucién y preparacién de Citarabina.
Tener en el rea de trabajo una jeringa de 1 mi, y Central de
1 gasas estériles. No aplica Mezclas 2 Quimico :
Oncoldgicas atmaladiee
Se comenzaré desinfectando el tapon con la ayuda de Central de
2 una gasa estéril empapada en alcohol etilico al 70°. No aplica Mezclas - Quimico
Oncologicas Farmacéutico
Cargar la jeringa con 1ml de NaCl e introducir fa aguja Central de
con un angulo de 45° respecto de la superficie del tapon | No aplica Mezclas - Quimico
3 del vial, manteniendo el bise! hacia arriba, cuando haya Oncolgicas Famacpitive
penetrado la mitad del bisel se dispondra de forma
perpendicufar al tapon.
El diluyente seré introducido al vial y dejando que el Central de
embolo refroceda para mantener las presiones | No aplica Mezclas = Quimico
4 equilibradas, de esta forma permitiremos salir el aire Oncolégicas Farmacéutico
que va desplazando la progresiva entrada def
disolvente y asi obtendremos una jeringa con aire y un
vial con la solucion
Mezclar lentamente inclinéndolo para favorecer la Central de Quimico
5 mezcla o rodarlo entre las manos. No apica Mezclas Farmges e
Oncoldgicas
Retiro de la solucién reconstituida
Retirar el embolo de la jeringa hacia atrés hasta el Central de Quimico
6 volumen que se requiere utilizar, de modo que nos | No aplica Mezclas Famaceutico
quede en la jeringa los mismos mililitros de aire que Oncologicas
del citostatico a extraer.
La introduccién de la aguja con un angulo de 45° Central de Quimico
. respecto de la superficie del tapén del vial, manteniendo | No aplica Mezclas Farmeaceieo
el bisel hacia arriba, cuando haya penetrado la mitad del Oncolbgicas
bisel se dispondra de forma perpendicular al tapon.
Invertir el vial y se procederé a cargar su contenido
8 intercambiando la solucion reconstituida del vial Central de - Quimico
siempre cubriendo con una gasa embebida con |No aplica Mezclas Farmacéutico
alcohol a 70" en el punto de insercion de la aguja. Oncolégicas

f/ # -V':“;l 7
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Cargar su contenido intercambiando la solucion Central de ,
reconstituida del vial por ef aire de la feringa, empezando | No Aplica Mezclas g“f’"’c" .
. o : AT A armacéutico
9 siempre por extraer una pequefia cantidad del citostatico Oncolégicas
dejando que el embolo se recupere y repitiendo esta
operacion hasta conseguir el volumen deseado.
Una vez cargada la jeringa con la Citarabina para la Central de 4
eliminacion de burbujas de aire se procedera a colocar | No Aplica Mezclas ,‘3“ mea,
o ; % armacéulico
q0 |unagasa estéril alrededor de la agwa_(mantener la Oncoldgicas
jeringa en posicion vertical con la aguja hacia ariba),
jalar el embolo, proceder a la expulsion del aire
Y enrasar.
Realizar el control de calidad donde se debe obtener una Central de v
solucion trasparente, sin particulas suspendidas ni| No Aplica Mezclas g” e
: ; 5 s armacéutico
44 |Presencia de bu::bu;as, con el volumen requerido en la Oncologicas
prescripcion médica.
Colocar el capuchoén a la aguja N°18 (rosada) sin ajustar
la rosca.
Preparacién del Corticoide
Tener en ¢l area de trabajo una jeringa de 1 ml y gasas Central de _
1 estériles. No Aplica | Mezclas Quimien
Oncologicas Farmacéutico
Evitar que quede farmaco en el cuello girando dos o tres Central de s
2 veces, limpiar el cuello y la parte superior de la ampolla | No Aplica Mezclas gg:r’r’:;‘;‘;u s
con una gasa humedecida en alcohol efilico 70°. Oncoldgicas
Para romperia, rodearla con una gasa para evitar Ceniral de .
3 proyecciones accidentales de medicamento y que el | No Aplica Mezclas E”””‘CO )
j , . 2 L ammacéutico
manipulador se corte. Abrir la ampolla en direccion Oncologicas
contraria al operador.
Controlar que no caigan restos de cristal dentro de la Central de :
ampolla y como precaucion cargar la jeringa con la aguja | No Aplica Mezclas E:g]’;‘;i%u i
4 apoyada en la pared inferior y con el bisel hacia arriba. Oncolbgicas
De esta manera se evitara la introduccion en la jeringa
de fragmentos de cristal que se hallan formado al abrir la
ampolla y estén sobrenadando en el liquido.
Retirar el embolo de la jeringa hacia atras hasta el Central de e
5 volumen que se requiere utilizar, de modo que nos quede | No Aplica Mezclas g” L
e ; s : s - armacéutico
en la jeringa los mismos mililitros de aire que el corticoide Oncolbgicas
prescripto.
Una vez cargada la jeringa con el corticoide; para la Central de L
eliminacion de burbujas de aire se procederé a colocar | No Aplica Mezclas ggﬂ;‘;‘;u s
6 una gasa estéril alrededor de la aguja(mantener la Oncoldgicas
Jeringa en posicion vertical con la aguja hacia arriba),
jalar el embolo, proceder a la expulsion del aire y
enrasar.
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Ne Descripeién de la Activided quese | Organizacio -f,“"""‘”"” i
Realizar el control de calidad donde se debe obtener una Central de ,
solucion trasparente, sin particulas suspendidas ni | No Aplica Mezclas E; g;"c‘zu oo

- presencia de burbujas, con el volumen requerido en la Oncolbgicas
prescripcion médica.

Colocar ef capuchén a la aguja N°21 (verde) sin ajustar
la rosca
Preparacion del Acompafiante (NaCl)
Tener en el area de trabajo tres jeringas de 3 mi, y gasas Central de o
1 estériles No Aplica | Mezclas o
Oncolégicas armaceutico
Retirar el embolo de la jeringa hacia atrés hasta el Central de o

2 volumen de 1 ml, de modo que nos quede en Ja jeringa | No Aplica Mezclas E:;n”:;%‘;u .
los mismos mililitros de aire que el NaCl prescripto. Oncolégicas
Laintroduccién de la aguja con un angulo de 45° respecto Central de o

5 de la superficie del tapon del frasco, manteniendo el bisel | No Aplica Mezclas ,?: ,’7'7’;’;“‘6‘; o
hacia arriba, cuando haya penetrado la mitad de! bisel se Oncolégicas
dispondré de forma perpendicular al tapon.

Invertir el frasco y se procedera a cargar su contenido Central de o

4 intercambiando el NaCl del vial por el aire de fa jeringa, | No Aplica Mezclas ?:,’,’,Z’;‘L%u oo
siempre cubriendo con una gasa estéril en el punto de Oncolégicas
insercién de la aguja.

Evaluar la presencia de burbujas y si las hubiera se debe Central de .
eliminar, se procederd a colocar una gasa estéril | No Aplica Mezclas E;‘:n’?;"c‘; s

5 alrededor de la aguja (mantener ia jeringa en posicion Oncolégicas
vertical con la aguja hacia arriba), jalar el embolo,
proceder a la expulsion del aire y enrasar.

Colocar el capuchén a la aguja sin ajustar la rosca, Central de o
realizar el control de calidad donde se debe obtener una | No Aplica Mezclas Eg r’ nn:;f:oeu fico

6 solucion transparente, sin particulas suspendidas ni Oncolbgicas
presencia de burbujas, con el volumen requerido en Ia
prescripcion médica.

Colocacién de las jeringas cargadas con MTX , Citarabina , Corticoide y NaCl
Tomar la cubeta de acero quirirgico con tapa def pass Central de .

1 box. No Aplica Mezclas g“”m’“’, .

o armmacéutico
Oncolbgicas
Abrir cubeta de acero quirirgico con tapa y colocar las Central de o

2 Jeringas en el siguiente orden de izquierda a derecha: | No Aplica Mezclas gg,’y’:;‘;%%u -
MTX, ARA-C Y Corticoide cada uno acompafiado de Ia Oncologicas
jeringa cargada de NaCl.

Central de o
3 Cerrar de manera inmediata e ingresarla al pass box No Aplica Mezclas E"" e S
Oncologicas armaceutico
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Otros
Procesos PM02.02.04: Procedimiento de la Ceniral de Mezclas Oncolégicas

Relacionados: PM02.02.04.18: Procedimiento Preparacion de Mezcla Intravenosas Intratecal Triple
Anexos Diagrama de Flujo de Procedimiento

- gL T

Ela;bor ado

Umdad de 3

T QF. Wéﬁdy Kaééandra'

Por: Quispe Lopez Farmacotecnia
21/1MICO FARMACELTICO c\) Lo} ?Qf
COFP, 24242
Revisado |Q.F. Margot Aco Corrales Unidad de | HOSPITA
Por: Farmacotecnia L ANTONIO LORE ioq] 0]y
Ri;};;'c;t aFitza Aco Ce orrales

QUIMICO FARMACEUTICO

[ic. Mery Condori Condori | Area de

Organizacion de 20

la Oficina de :NAT0
Planificacion y 10 LL/ i o[ 2y
Presupuesto  teeserecu TN
- i Conddri
4 .\NE:-»._?nag
Lic. Adm. Yuli Huarhua Jefe de Ia Oficina 50315RN00R§GINAL CHSCCO
Zapata de Planificacion y raa il
Presupuesto CH, L"/ 2y
lfic. Adt*;-;’u-h-}-l- ------
. ; = BIE
Aprobado Dr. Dennis Fernando Director Ejecutivo ¢ é:l)?EM‘::A
Por: Mendoza Gamarra .
Control de Cambios
Version Seccién del Procedimiento Descripcién del cambio
2.0 - Version Inicial del documento
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Diagrama De Flujo PM02.02.04.18: Procedimiento Preparacién de Mezcla
Intravenosas Intratecal Triple de la Central de Mezclas Oncolégicas - Hospital
Antonio Lorena

introducir los producios Acondicionar ) drea de trabajo con 3 jeringas de 1 mi,
@ farmaceuticos necesarios para ¥ 3 jeringas de 3 mi y 3 agujas hipodénmicas N’ 18,21y
{aiT, junio a Iz bandeja esteril 25
l METOTREXATE ] L CITARABINA i | Acompafiante (NaCh |
Infroducir fa jeringa de 1 m ol e introducir 12 una jeringa de 3 mi at
para Tetyar el volumen goma con alcohoi ai 70", Haich fe NgaC!
calculado segin la cargar la jeringa con 1 mi de|  InirGdGen Ta Jenings 06
indicacion médica isclvenie 1 mi para retitar el I
wvolumen caicylado
. introducir 1a jeringa de 4 segun {a indicacion invertic el frasco y cargar 4 ml de
invertr & frasco y cargar ell | i parg retirar el volumen médica NaCl.
contenido del MTX del visl . Y
: 1 calculado segin ia
siempre cubriendo cor una indicacibn medica !
asa embedida con aluohol 3 ; B .
al 70° en ef punio de - Retira 1a solucidn se0dn] | Evaluar Ja presenciz de burbuias. si
wnsercion de fa aguja Invertir el frasco y cargar ! © volumern calculade hubiera efminar I burbuja
contenido del ARA-C dej 4
vial siempre cubriendo ton ‘? v
Retira ia solucien segan el | una gasa embebida con : ;
Sl fcoho! 3l 70° en ef punto de R;t:g :Ia;:ﬂm;?; ?aeg:n Ensasar el volumen adecuatdo
-3 nsercidn de Ja aguia i
g 0N 14 1ennga cargags T i g
colotar en posicién verdical ; i - Colocar el capuchon a la aguja sin
; Retira Ja sdlucion segiin e}
. evalua_r 2 presenciz de Vaen ca]mﬂadgo Con Ia jerings cargada ajustar 1a roscs.
burbujas, si hublera : . £OIGCAY en poSITIEN
eliminar iz burbuja ¥ vertical , evaluar l2
ﬁ Con Ia jeri rgada ipresencia de burbulas, si
ringa ca b g
8 g Coiocar una gasa estéri COlotar en posicion hublsra elimirar ia
E enbebida con alcohol vertical , evaluaT ia burbujz
b alrededor de ks aguja vy presencia de burbujas, si
|§ P enrasar €l volumen hubiera eliminar ia burbuia Errasar el volgmen I
8 adecuado ¥ ___sgegiano
21 7 Colocar Una gasa esten]
L ES embebida con alcohol | | Colocar el cApuchbn ata
Colocar el capuchén a la alrededor de fa aguja y aguje, refirar
apuja N° 25 {NARANJA) entasar el volumen ambps.colocar ia aguja
¥ § adecuagdo 21 {(VERDE}, sin
= ajustar fa rosca
g Celocar & capuchona fa
S aguja, reti-ar ambos, colocar
la aguja N™12(RDSADA),
é £in ajustar ia rgsca
i
e y
J Hacer el control de calidad L
G &

| o

Abrir 1a tubela de acero quUINLTGICe Con lapa
estéril, colocar 1as jeringas en siguiente
orden de izquierda a derecha MTX ARA-Cy,
Corticoide; cada uno acompaiado de fa

jeringa cargada con NaCl.

Cerrar ge manera inmediala 1a
tubeta de acero quinirgice estéril

Ingresar la cubeta de acero
Quiriroico esténl cenada al pass box
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FICHA TECNICA DEL PROCEDIMIENTO
Procedimiento de Control de cODIGO PMO02. 02..04.19
nouBRE e | DR GASK MDA SRACIEL T
FROCERINENTO quimioterapia, inmunoterapia y VERSION |02
‘ pulsoterapia.
Datos generales del procedimiento
Objetivo del Ef objetivo de este procedimiento es identificar algun error de preparacionde la quimioterapia,
procedimiento | inmunoterapia y pulsoterapia de Central de Mezclas Oncologicas en el Hospital Antonio Lorena.
Alcance del Este procedimiento es de aplicacion inherente al Quimico Farmacéutico y/o técnico de
procedimiento farmacia de unidad de Farmacotecnia

o Ley N° 26842, Ley General de Salud.

e Ley N ©31336, Ley Nacional del Cancer, y sus modificatorias.

o RM N°538-2016-MINSA Que aprueba la NTS N° 122 MINSA/DIGEMID-V.01 Norma Técnica
de Salud para la Elaboracién de Preparados Farmacéuticos y sus modificaciones.

o R.M. N°1295 -2018-MINSA aprueba la NTS N°144- MINSA/2018/ DIGESA, Norma
Técnica de Salud: “Gestion infegral y Manejo de Residuos Sélidos en establecimientos
de Salud, Servicios Médicos de Apoyo y centros de investigacion”

o Resolucion Ministerial N° 862-2015/Minsa, que aprueba Ja NTS N°119.-MINSADGIEM-
VO.1"Infraestructura y Equipamiento de los Establecimientos de Salud del Tercer Nive/ de

Base Normativa Atencién

e Resolucion Ministerial N° 255-2016/MINSA, que aprueba la “Guia técnica para la
implementacion del proceso de higiene de manos en los establecimientos de salud”

e Resolucién Jefatural N° 014-RJ-INEN-2008, que aprueba la “Norma Técnico
Oncolégicade  procedimiento para la Manipulacién de Medicamentos Citostaticos.

e Resolucién Ministerial N° 456-2020 /MINSA, que aprueba NTS N° 161-
MINSA/2020/DGAIN, “Norma técnica de salud para el uso de los equipos de  proteccion
personal para los trabajadores de las Instituciones prestadoras de servicios de salud".

e Resolucion Jefatural N° 46-2022-J/INEN, que aprueba el “Procedimiento

Normalizado de trabajo de cuantificacion de droga(medicamento) — V.01

Control de Calidad: Conjunto de procedimientos técnicos y actividades demuestreo, analisis,

incluyendo la emision de certificado de analisis para asegurar que los insumos, materiales y

productos en cualquier etapa, cumplen con las especificaciones establecidas para identidad,

potencia, pureza y otras caracteristicas que sean requeridas.

Citostaticos: Producto farmacéutico que por sus propiedades citostaticas son capaces de

inhibir el crecimiento desordenado de las células tumorales, alternado fa division celular y

destruyendo las células que se multiplican més rapidamente, aunque también ejercen su

accion sobre las células normales.

Quimioterapia: Consiste en la administracion de farmacos citotoxicos capaces de destruir e

inhibir el crecimiento y la reproduccion de las célulasmalignas en pacientes con enfermedad

oncologica. A su vez destruyen células de desarrolio normal que se mulfiplican rapidamente

Producto terminado: Producto que ha sido sometido a todas las efapas de elaboracion

incluyendo su envasado y rotulado

Pulsoterapia: Es la administracion de alfas dosis de medicamentos, por efemplo

corticosteroides en sesiones de infusion intravenosa, que se producen durante un periodo corto,

de tres a cinco dias. :

OP: Oncologia Pediatrica

MTX: Metotrexato

Siglas NaCl: Cloruro de Sodio al 9%

CSB: Cabina de Seguridad Biolégica

CMO: Central de Mezclas Oncoldgicas

Definiciones
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EPP: Equipos de proteccion personal
NTS: Norma Técnica de Salud

QF: Quimico Farmacéutico

QT: Quimioterapia

Requisitos para iniciar el procedimiento

N° Descripcion del requisito Fuente
01 Formato de  programacion de mezclas oncolbgicas e Unidad de Farmacotecnia
02 Envase final rotulado con la etiqueta correspondiente o Unidad de Farmacotecnia

Secuencia de Actividades

s | Unidad de
| Organt

Retirar las QT, inmunoterapia y/o pulsoterapia del pass Central de Quimico
1 box. No aplica Mezclas Farmacéutico
Oncoldgicas
Verificar el rotulo de la efiqueta ycontrastar con el . Cenfral de o
2 formato  de No aplica Mezclas Quimico
x 5 5 Farmacéutico
programacion de mezclas oncologicas. Oncolbgicas
Verificar que los campos de la efiqueta se encuentren _ Central de o
3 debidamente llenados y coincidan con el esquema de |Neaplica Mezclas Fgﬁgfguﬂco
preparacion Oncolbgicas
Realizar la inspeccién visual def producto ] Central de .
preparado y verificar fa presencia de: No aplica Mezclas FQ“””’C? .
§ o 5 g armacéutico
e Cambio de coloracion Oncolégicas

e  Presencia de particulas
Integridad del producto preparado

4 e Volumen de preparacion

o  Presencia de precipitados.

4.1 Si hay uno de los items antes mencionados y/o el
volumen de preparacion no sea correcto se devolvera

al &rea de preparacién, para la subsanacion de la

ohservacion.
Acondicionar de acuerdo con las condiciones de _ Ceniral de .
5 conservacion en los envases individuales por cada paciente | NO @plica Mezclas Fgﬁ;’gg]ﬁm
Oncologicas
Colocar en las bolsas fotoprotectoras para su posterior No 2ol Central de —
P 0 aplica
6  |transporte al lugar de administracion p gsgg;g;fcas Farmacéutico
Los preparados iran agrupados en un envase por paciente, | No aplica Central de ;érf,:’:;?ade
7 estando ademas cada dosis perfectamente identificada Mezcias
Oncolbgicas
Ef transporte lo realizaré el personal que se designe dentro | No aplica Central de I‘if;;‘;‘,?ade
8 de la CMO quien debers dirigirse directamente af servicio de MGZGIBS. a
quimioterapia y hospitalizacién Oncolbgicas
TS
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Se utilizaran contenedores con una frotulacion exterior que | No aplica Central de ;réc”’b‘? o
9 |indique que contiene citostaticos, y que sean rigidos, para Mezclas SRR
prevenir las roturas accidentales. Oncolbgicas
Se haré la entrega de las quimioterapias, inmunoterapias y | Ho/@ de b Central de Iéc"ic‘? de
pulso terapias segiin corresponda a la programacion def dia | P92 | Mezclas armeca
10 a la licenciada encargada del serviclo (QT ambulatoria, Oncoldgicas
hospitalizacion) quien daré la conformidad de entrega
mediante la firma y el sello correspondiente en la hoja de
programacion
Otros
Procesos PMO02.02.04: Procedimiento de la Central de Mezclas Oncolbgicas
Relacionados: PMO02.02.04.19: Procedimiento de Control de Calidad y Acondicionamiento Final
Anexos Diagrama de Flujo de Pracedimiento

'Elaborado

QF. -Wendy Kassandra

Umda de

......

Por: Quispe Lopez Farmacotecnia R e
21 iaico pramACEUTICO o4 |1U1%y
COFP, 24142
Revisado |Q.F. Margot Aco Corrales Unidad de
Por: Farmacotecnia | HOSPITAL ANTONIO LOREN (
A e S
WMargetMar s < Conalbs
QUIMICO FARMACEUTICO
 ic. Mery Condori Condori | Area de
Organizacion de (&
la Oficina de p
Planificacién y
Presupuesto
Lic. Adm. Yuli Huarhua Jefe de la Oficina OB!ERN/O REGION Jom
Zapata de Planificacion y | S*FENCIAREGION DEAL c”g‘-g,s(
Presupuesio TENA ( [@I P8
DEERN o v
LA uFICINA OE P WEAMIENTO ;Pl—u ;
‘ j - L ge 2ClB s10
Aprobado | Dr. Dennis Fernando Director Ejecutivar: F,!Eﬁ'ﬁ? RPGQNS{\\IEUSL;%‘S&g
Por: Mendoza Gamarra IOSPIT. ANIO LOR:NA

Control de Cambios

Versién

Seccion del Procedimiento Descripcién del cambio

2.0

- Version Inicial del documento
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Diagrama De Flujo PMO02.02.04.19: Procedimiento de Control de Calidad y
Acondicionamiento Final de Central de la Mezclas Oncolégicas - Hospital Antonio
Lorena

- Relirarizs QT Verilicar el rotuln de la Verificar que los campos de fa
Inmunoterapia yio eligueta y conlrastar eligueta se encuentren debidamente
nliso-terapia del pass con la prescripcion fienados y coincidan con e! esguema
bpx médica. dle preparacion.

; ‘ ——-—)z Cambio de coloracion i
i Realiza? una inspeccion visual de! producio 4 -
g ety vartear | Presencia de parliculas |
g | integridad del producio preparado)
|
g 8 ——»; Velumen de preparacion. |
212 P de precipitado
gj resencia de pre o
1l L A
O
< i o conforme | Conforme
i e o |
1=
g|E , ;
=g =
5 b Se aewe;ve-ai;rea ge Acondicionsr de acuerdo 3
eparacion fa¢ condiciones de

B ! consenvacitn.
| Subzanar i3 chsenvarion "

Colocar en fas bioksas foto-
8 protecioras para su posterior

fransporte &l lugar de
administracion.
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ANEXO 08
FICHA TECNICA DEL PROCEDIMIENTO
NOMBRE DEL ExDe"p :sni';f, ﬁgﬁegaéz tj:'a o CODIGO PMO2. 02..04.20
PROCEDIMENTO Mezclas Oncolégicas. VERSION |02

Datos generales del procedimiento

Establecer la forma de actuar en caso de derrame de un medicamento oncologico o

sustancia peligrosa con el fin de minimizar los riesgos que este tipo de medicamentos

Objetivo del pueda suponer para el personal y el medio ambiente.
procedimiento | Determinar las primeras acciones a seguir en caso ocuma exposicion accidental a un

medicamento oncoldgico o sustancia peligrosa con la finalidad de reducir el tiempo de

contacto a la sustancia y el dafio que pueda ocasionar
Este procedimiento es de aplicacion inherente al Quimico Farmacéutico y a todo el
personal que labora en el Centro de Mezclas Oncoldgicas de forma permanente o
esporadica, se encuentran en contacto con materiales y productos que se elaboran.

e Ley N° 26842, Ley General de Salud.

o Ley N 031336, Ley Nacional del Cancer, y sus modificatorias.

o RM N°538-2016-MINSA Que aprueba la NTS N° 122 MINSA/DIGEMID-V.01 Norma
Técnica de Salud para la Elaboracion de Preparados Farmacéuticos y sus
modificaciones.

o R.M. N°1295 -2018-MINSA aprueba la NTS N°144- MINSA/2018/ DIGESA, Norma
Técnica de Salud: “Gestion integral y Manejo de Residuos Solidos en
establecimientos de Salud, Servicios Médicos de Apoyo y centros de investigacion”

o Resolucion Ministerial N° 862-2015/Minsa, que aprueba la NTS N°119.-

Base Normativa MINSA/DGIEM-VO.1'Infraestructura y Equipamiento de los Establecimientos de Salud def
Tercer Nivel de Atencion

e Resolucion Jefatural N° 014-RJ-INEN-2008, que aprueba la “Norma Técnico
Oncolégicade  procedimiento para la Manipulacion de Medicamentos Citostaticos.

 Resolucion Ministerial N° 456-2020 /MINSA, que aprueba NTS N° 161-
MINSA/2020/DGAIN, “Norma técnica de salud para el uso de los equipos de  proteccion
personal para los trabajadores de las instituciones prestadoras de servicios de
salud”.

e Resolucion Jefatural N° 46-2022-JANEN, que aprueba el “Procedimiento

Normalizado de trabajo de cuantificacion de droga(medicamento) - V.01"

Camara de seguridad Biologica: Son equipos que proporcionan una barrera de contencion

para trabajar en forma segura con agentes infecciosos. Permite proteger segtin su disefio y

clasificacion al trabajador, medio ambiente o al producto. Es una combinacion de elementos

electromecanicos/electrénicos y procesos fisicos que impulsan el aire a través de unos filfros
especiales de gran superficie estratégicamente situados que tienen una eficiencia minima
de retencion de particulas del 99.99%, cuando el tamafio de estas es de 0.3u.

Citostaticos: Producto farmacéutico que por sus propiedades citostéticas son capaces de

inhibir el crecimiento desordenado de las células tumorales, alternado la division celular y

destruyendo las células que se multiplican mas rapidamente, aunque también ejercen su

accion sobre las células normales.

Equipos de proteccion personal (EPP): Son dispositivos, materiales e indumentaria

personal destinados a cada trabajador para protegerlo de uno o varios riesgos presentes en

el trabajo y que puedan amenazar su seguridad y salud. Los EPP son una aftemativa
temporal y complementaria a las medidas preventivas de caracter colectivo.

Alcance del
procedimiento

Definiciones
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CSB: Cabina de Seguridad Biolégica
OP: Oncologia Pediatrica
MTX: Metotrexato
NaCl: Cloruro de Sodio al 9%
. CSB: Cabina de Seguridad Biologica
Siglas CMO: Central de Mezclas Oncologicas
EPP: Equipos de proteccién personal
NTS: Norma Técnica de Salud
QF: Quimico Farmacéutico
QT: Quimioterapia
Requisitos para iniciar el procedimiento
N° Descripcion del requisito Fuente
01 Kit contra derrames » Unidad de Farmacotecnia
Secuencla de Acttwdades
g [ Documenios [ Unidad ds T oo
.l}_" ek Descripemn de laAcuvIemf quese ﬂfgmizﬁelé i GFues(aI
Lo generaﬂ :
A) errame en la Cabma de Segundad B:olégrca durante Ja Preparac;on del
Medicamento Oncolégico
El Quimico farmacéutico preparador debe estar adiestrado Central de Quimico
1 y actuar sin demora en e mismo momento en que el |No aplica Mezclas ’;gg”a‘“"é“
tlerrame se produzca, Oncologicas
Mantener encendido el flujo de fa CSB. Central de .
2 No aplica Mezclas Fgg;n;fgu
Oncolégicas | ico
Retirar los guantes y todas las prendas del EPP que hayan _ Central de o
3 |sido contaminados Noaplica | Mezclas P i
Oncolbgicas | ico
En caso de contacto con Ia piel y/o mucosas proceder a la , Central de -
4 descontaminacion inmediata. No aplica Mezclas Fgg;’gf;u
Oncolégicas | ico
Antes de proceder a la descontaminacion de la superficie de ) Central de n
5 a cabina el manipulador debe estar con el EEP completo. | No aplica Mezclas FS;;”;L{':;’U
Oncologicas | oo
Eliminar el derrame, sin aumentar la superficie contaminada Central de .
; Nomplen \Mezces | ey,
Oncologicas | 4o
Si existen fragmentos de vidrio, se deberén recoger con un ‘ Central de o
cepilo y recogedor y NUNCA CON LAS MANOS. Los (No@plca | Mezclas g
J fragmentos se deberén introducir en contenedores rigidos Oncologicas | ico
(AMARILLO) sefializados con el pictograma de citotoxico.
Cubrir con gasas humedas con alcohol al 70° el polvo ‘ Central de "
liofilizado, evitando Ia formacion de aerosoles. Noepica | Mezclas Suinies
¢ Si el derrame es una solucion, colocar una gasa absorbente Oncolégicas | 4ico
sobre la solucién derramada y proceder a recoger.
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Secuencia de Actividades
Documentos | Unidad de
N° Descripelén de la Actividad quese | Organizaclé f: c o i
generan | n : i 243
Después de haberse realizado una limpieza completa Central de .
9 del derrame, realizar una descontaminacion de todas las | No Aplica Mezclas F‘f.’: ;rfgé‘i:‘;u ot
superficies interiores de la cabina en el sentido de arriba Oncolbgicas
hacia abajo y de dentro hacia afuera.
Proceder a la neutralizacion con alcohol al 70° Central de -
10 No Aplica Mezclas ?“’m‘c‘; i
Oncolbgicas WHHEEEOEG
Con la ayuda de las gasas infroducir los residuos en Central de _
11 |bolsas de pléstico (amarilla) disponible en el kit de|No Aplica | Mezclas gu’m’c", .
2 . armacéutico
derrames incluyendo el EPP. OncolGgicas
Luego de Ia limpieza es necesario que el operador se Central de N
12 |cambie tofalmente el uniforme de trabajo antes de|No Aplica Mezclas E;’T’n”;%‘;uﬁco
continuar con la preparacion. Oncologicas
Verificar si se presenté algin problema refacionado a Central de iy
13 farmacovigilancia y/o tecnovigilancia No Aplica Mezclas gu‘m’c" ;
- armacéultico
En caso de que se presentara Nenar el formato Oncolbgicas
correspondiente.
Comunicar el incidente al jefe de la unidad de Central de o
14 | Farmacotecnia No Aplica Mezclas g“’"’"’% .
Oncoldgicas BRRGGRENEO
Registrar el incidente. Central de e
15 No Aplica Mezclas E”’m’co )
Oncologicas anmacéutico

B) Derrame fuera de la Cabina de Seguridad Biolégica (Dentro de la Area Blanca)

Eliminar el derrame, sin aumenfar la superficie Central de -
1 | contaminada No Aplica | Mezclas ,?”’m’co .
- armacéutico
Oncoldgicas
Si existen fragmentos de vidrio, se deberan recoger con Central de )
, |uncepilloy recogedor y NUNCA CON LAS MANOS. Los | No Aplica Mezclas g“ e
o : e ;i armacéutico
fragmentos se deberan introducir en contenedores rigidos Oncologicas
(AMARILLO) sefializados con el pictograma de citotoxico
Cubrir con gasas himedas con alcohol al 70° el polvo Central de g
liofilizado, evitando la formacién de aerosoles. No Aplica Mezclas Egr’n”;;"c"éu i
3 Si el derrame es una solucion, colocar una gasa Oncolgicas
absorbente sobre la solucion derramada y proceder a
recoger.
Limpiar todas fas superficies contaminadas con gasa Central de i
4 | estériles. No Aplica | Mezclas ey,
Oncolbgicas e igea i
Proceder a la neutralizacion con afcohol al 70° Central de .
5 No Aplica | Mezclas Quiate
Oncolégicas GO

OFICINA DE PLANIFICACION Y PRESUPUESTO

Pagina 116 de 237

AREA DE ORGANIZACION




i, T : - MANUAL DE PROCEDIMIENTOS (MAPRO)
? .{.&‘5 . OFIC. PLANEAMIENTO Y PRESUPUESTO

|
\VERSION: 01 |
)

i HOSPITAL |

Gobierno Regional

g < =
e | CUSCO [LHeiRs | ARO: 204
Secuencia de Actividades
2ol | bocumentos [Unidadde [,
N° - Descripcion de la Actividad ‘que se . | Organizaci IR i')'
5 TR ,_ neren. LR L BT
Con la ayuda de las gasas introducir los residuos en entral de o
6 bolsas de plastico (amarilla) disponible en el kit de | No Aplica Mezclas g:;’:;‘;%%uﬁm
derrames incluyendo el EPP., Oncoldgicas
Luego de la fimpieza es necesario que el operador se Ceniral de .
7 cambie fotalmente el uniforme de frabajo antes de|No Aplica Mezclas S:r;?)?;cc%u .
continuar con la preparacion, Oneol6gicas
Veerificar si se present6 algtn problema relacionado a Formato de | Central de .
farmacovigilancia y/o tecnovigilancia farmacovigila | Mezclas g:ﬂ;‘;‘;u i
P En caso de que se presentara Wenar el formafo | ncia Formato Oncolégicas
correspondiente de
tecnovigitanci
a
Comunicar el incidente al jefe de la unidad de Central de .
9 Farmacotecnia No Aplica | Mezclas f_?“’m""’, .
Oncolgicas armacéutico
Registrar el incidente Central de _—
H UImico
10 No Aplica Mezc’?s. Fammacéutico
Oncoldgicas
C) Derrames Fuera del Area Blanca
El personal debera uilizar todo el equipo de proteccion Central de .
1 personal contenida en el kit de derrame No Aplica Mezclas g’“’m‘c", .
Oncologicas armacéutico
Restringir y delimitar el acceso al lugar. Central de —
7 LIMICo
2 NoAplica | Mezclas | =", o
Oncoldgicas
Eliminar el derrame, sin aumentar la superficie Central de o
3 contaminada No Aplica | Mezclas ’S”’m’co .
ey armacetitico
Oncolégicas
Si existen fragmentos de vidrio, se deberéan recoger con Central de .
4 un cepillo y recogedor y NUNCA CON LAS MANOS. Los | No Aplica Mezclas S“ il A
s ; o i anmaceutico
fragmentos se deberén introducir en contenedores rigidos Oncolégicas
(AMARILLO) sefializados con el pictograma de citotéxico
Los liquidos deberan recogerse con gasas estériles para Central de .
contener el derrame y evitar que se disperse ain més. | No Aplica Mezclas E”’m’co, .
, S armacéutico
5 Para que posteriormente solo se tengan que recoger fas Oncoldgicas
gasas y la materia derramada y eliminaria.
En caso de los sélidos y poivo se recogerén con parios
absorbentes humedecidos en alcohol al 70°,
La limpieza de la superficie ya seca y libre de polvo se Central de .
efectuara progresivamente de las zonas menos | No Aplica Mezclas S“’””CO .
¢ j : . ., armacéutico
6 confaminadas a las mas confaminadas, las &reas Oncolagicas
afectadas se deberan ser neutralizadas con alcohol al
70°.

e
‘ol '\
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RV s .
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Secuencia de Actividades
Documentos | Unidadde | o 0o opie
N° Descripcion de la Actividad que se Organfzaci M
Proceder a la neutralizacion con alcohol al 70° Central de 9
7 No Aplica Mezclas | Quimico
3 Farmacéutico
Oncolbgicas
Todos los residuos y el material utilizado, incluidos los Central de L5
8 equipos de proteccion personal, se deberan tratar como | No Aplica Mezclas Quimico
; : i g i Farmacéutico
material contaminado a efectos de su eliminacion en Oncolégicas
contenedores especificos para citostéticos
Verificar si se present6 algun problema relacionado a | Formato de Central de 9
9 farmacovigilancia y/o tecnovigilancia En caso de que se | farmacovigilanc Mezclas g;"‘?'q’:;i%u fie
presentara llenar el formato correspondiente. ja Formato de | Oncoldgicas |
tecnovigilancia
Comunicar el incidente al jefe de la unidad de Central de .
10 |Farmacotecnia No Aplica Mezclas ,‘3”‘”’""2 .
Oncolbgicas L
Registrar el incidente. Cuaderno de | Central de o
11 Ocurrencias | Mezclas g“‘m"’% )
Oncolégicas sepeelion
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wrenn | VERSION: 01

de Cusco . IARO: 2024 I
Otros
Procesos PMO02.02.04: Procedimiento de la Central de Mezclas Oncolégicas
Relacionados: PMO02.02.04.20: Derrames Accidentales y Exposiciones en la Central de Mezclas

Oncolbgicas.
Anexos Diagrama de Flujo de Procedimiento

ANEXOQ 9. Formato de Farmacovigilancia

ANEXO 10. Formato de Tecnovigilancia

¥
Elaborado | QF. Wendy Kassandra Unidad de
Por: Quispe Lépez Farmacotecnia ey
o jol Tty
Revisado |Q.F. Margot Aco Corrales Unidad de f
Por: Farmacofecnia
o ....].. SN
Margot Maritza Aco Corralvs
QUIMICO FARMACEUTICO [
L ic. Mery Condori Condori | Area de
Orga_ni_zacién de L0 RCGIONAY, cusch
fa Oficina de b ' E}P%EEJE“’CO
Planificacion y , FEseRuERo e e fasi
Presupuesto ! —
iCE} AL
g Cf CANZACION
sl Z010a3
Lic. Adm. Yuii Huarhua Jefe de la Oﬁcina GOBIERNO mlou?k Eggcc% 56D
Zapata de Planificacion y § GIOLORENA
Presupuesto D‘tf Iof 24
Li ta Zapaﬁa
JEFEIDE LA OF PLANEARTenTU Y PRESUFDLIRT
5 , EGION CUSCY
Aprobado | Dr. Dennis Fernando Director Ejecufivo ; (u;ﬁa;_ r?ﬁ!"mg,ecx
Por; Mendoza Gaman‘a L AN BOUNTOY LR ANA
s Permapdd Mendoza Gamarka
CUTIVED DEL HAL
38244 RMNE 2870

Control de Cambios

Versién

Seccion del Procedimiento

Descripcion del cambio

2.0

Version Inicial del documento
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Diagrama De Flujo PM02.02.04.20: Plan de Contingencia frente a derrames en el Area
Blanca en Cabina en la Central de Mezclas Oncolégicas - Hospital Antonio Lorena

] AREA BLANCA - En Cabina |
Coniener el derrame Retirar jos guantes y todas ias Antes de procederals
smcemarelfiode | | prendascelequpode | E"’y?:ﬁn‘éz::f‘:ggeg’e': fapiel} _ ldescontaminacion ce 1a superficie do
aire laminar de ia proteccion indvidual que de's cnmamsn_a cion inmediata Ja cabina €] manipulader debe estar
cabina hayan sigo contaminatas con e EPP complelo

!

Eliminar e} derrame, sin aumentar i3 Retirar inmediatamente todo ¢!
i superficie contaminada l material fungible ubicado dentro de
<&>

ia CFL y desechar en el contenedor
[Poivo fiofiizado )

especifico.

Recoger con gasas Coiocar una gasa
embebidas con absorbente sobre Ia
alcohol a1 70°. solucibn derramada y
evitando la formacidn proceder a recoger
i

Limprar fodas 1as supgimes comaminagas

~ con gasas esténles de amba abajp y de

mnmfma____

Proceder a la neulralizacién con aicohoi al
70%

!

Introcucir todo € material utilizado en 2
bolsa de pléstico ( amarilla; grande
disponible en el kit de derrames incluyendo
1a indumentaria de proteccion personal

Verificar si se presento alpin
—) probiema relacionade 8
farmacovigilancia y tecnovigliancia

[

Realzar el reporte y ienar ]
formalo cormespondienite

Desechar en ¢l contenedor especifico de
residuos quimicamenle contaminados

ENCIA FRENTE A DERRAMES
Cuimies Farmaceulico

PLAN DE CONTING

!

Comunicar 8! incidenie al
jefe de 12 Unidad de
Farmacotecnia

b

Registrar e incidente

Quimico Fanmacéutico Responsable
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Diagrama De Flujo PM02.02.04.20: Plan de Contingencia frente a derrames en el Area
Blanca fuera de Cabina en la Central de Mezclas Oncolégicas - Hospital Antonio Lorena

| AREA BLANCA - En superficie fuera de Cabina |

Recoger los Descariar al envase fle
residuos de desechos punzo
vidrio cortantes{AMARILLD)
<&>
Polvo liofilizado Solucion

h 4

Recoper con gasas Colocar una gasa
embebidas con absorbente sobre la
alcoholal 707, solucidn deTamsda y
evitando 1a formacion proceder a recoger
de aerosoles

!

Limpiar Yodas ias superficies coniaminadas
£on gasas estéries.

3

Proceder a la neulralizacidn con alcohoil al
70

¥

Introducir ipdo el material utizado en ja
velsa de plastico { amariila; grande
disponible en el kit de derrames incluyendo
ia mdumentaria de proteccion personal

)

Desechar en gi contenedor especifico de o
residuos gquimicamente contaminados

Quimico Farnacéutico

Venificar si s& presento algin
probiems relacionado a
farmacovigilancia y tecnovigilancia

o

PLAN DE CONTINGENCIA FRENTE A DERRAMES

Realizar el reporte y llenar
formaie correspondiente

!

Comuaicar el incidente ai
jele de iz Unidad de
Fanmacotecnia

4

Regsstrar el incidents

Quimico Farmacéutico Responsable

Ao %)
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Diagrama De Flujo PM02.02.04.20: Plan de Contingencia frente a derrames en el Area
Gris en la Central de Mezclas Oncologicas - Hospital Antonio Lorena

PLAN DE CONTINGENCIA FRENTE A DERRAMES

Quimice Farmacéutico

l

AREA GRIS - Acondicionamiento ]

Co'ocarse Ja indumentana
descartable contenida en el kit de
derrame [Anexo 2}

Restringir y deiimitar ef acceso Eliminar el dertame, sin aumentar 1a

& lugar usando una cinta
amarilla

h A

superficie cortaminada

<S>
Polvo liofilzado Solucion

ecOger con gasas
embebidas con
alcoho’ al 70°,

evitando ia formacibn
de aerosoles

!

Colocar una gasa
absorbente sobre la
solucidn deramada y
proceder a recoger

impiar todas 1as sup'ie!lsctes Tontanmnagas

£on gasas estériies de amiba abajo y de

0

Proceder 2 la neulralizacion con alcohol al
70°.

introducir todo el matenal utilizado en la
bolsa de plastico { amanlia) grande
disponible en ei kit de derrames incluyendo
Ja indumentaria de proteccion personal

Desechar en el contenedor especiiico de
residuos quimicamente contammados

Verificar si s& presento alglin
e problema relacionado a
farmacovigilancia ¥ tecnoviglancia

[+ 0e

Realizar ! reporte y llenar el
formato corsespondiente

l

Comunicar €] incidente al
jefe de la Unidad de
Farmacotecnia

Quimico Farmacéutico Responsable

Registrar ! incidente
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ANEXO 6 : REGISTRO DE CAPACITACION AL PERSONAL
L=
FECHA: ...................... HORA
EXPOSITOR: ...
MODALIDAD: ....coooviieee e
N° Apellidos y Nombre Firma

QUIMICO FARMACEUTICO RESPONSABLE
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ANEXO 8 : ETIQUETA

Para pacientes adultos

HOSPITAL ANTONIO LORENA
_ UNIDAD DE FARMACOTECNIA
AREA DE MEZCLAS ONCOLOGICAS

FECHA

| HORA |

PACIENTE

MEDICAMENTO

SOLUCION

VIA'Y TIEMPO DE ADM

INISTRACION

IRRITANTE

I VESICANTE AMBOS

TEMPERATURA 2-8 °C

PROTEGER DE LA
LUZ

Para pacientes pediatricos

HOSPITAL ANTONIO LORENA
. UNIDAD DE FARMACOTECNIA
AREA DE MEZCLAS ONCOLOGICAS

FECHA

| HORA |

PACIENTE

MEDICAMENTO

SOLUCION

VIA'Y TIEMPO DE ADMINISTRACION

IRRITANTE

| VESICANTE AMBOS

TEMPERATURA 2-8 °C

PROTEGER DE LA
LUZ
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ANEXO 9. Formato de Farmacovigilancia

SIS TEMA PERUANG DE FARMACOWIGILANCIA ¥ TECNDVIGILANCIA

FORMATO
NOTIACACION DE SOSPECHAS DE REACCIONES ADVERSAS A MEDICAMENTOS U OTROS PRODUCTOS
FARMAGC POR LOS PROFESIONALES DE LA SALUD

CONFIDENCIAL
A DATOS DEL PAGIENTE
Nombres o Inicisies{*):
Eded {): [sexory oF oM [Pescina: [ #stonin Chinice yio D:
|_Establacimisntol"):
Disgnbstioo Principal o GIES0:

0

W"’”“" “X 8l I8 NONACASION COMEaponde B -

O Restrion edversa 01 Evior de medicacion 0 Problema de ealidad £ Olro{ESpecifiguel. . oo oo oo sem s o
" Dascribic is reacciGn Adversh () Fecha de niclode RAM ©°): ___.1___1
Facha final do RAM. ___.{

Gravadad ge 18 RAN (Marcar con X)
1 Leve w idpdenada 1 Carave
pnlllguﬂ{mmmx;
3 Muarts, Fecha 4

EPummgmmlamml pacienie
O Prothule o proloagt su heapisizeciin
0 Produjs discapscidadincapacidad

11 Progdujo anormalia congénits
Desaniace(Marcar con X)
0 Recupessio 1 Recupenaiis con pecisla
't Mo recuperedn 2 Mortal O Desconocido

e e - -
EALD ORPECHADAS: i T

Fesuiisdon ralevanies O BLBWANES B0 IAGOTAIOND (NG TBChEs).
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Anexo 11:

MANUAL DE
PREPARACION DE
MEZCLAS
ONCOLOGICAS
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ASPARAGINASA

A, DENOMINACION

- Asparaginasa (DCI), L-asparaginasa amidohidrolasa, colaspasa, crisantaspasa.

B. CLASIFICACION

- Ofros antineoplasicos.

- Enzima de origen vegetal con accion antineopiasica.

C. PRESENTACION

- Obtenidas de Escherichia coli y Erwinia chrysanthemi (Erwinia carotovora).

- Vial: polvo liofilizado con 10.000 U! de actividad de asparaginasa.

D. ALMACENAMIENTO

- Conservar en temperatura de 2 a 8 °C.

- Puede permanecer 48 horas a temperatura ambiente (ELSPAR).

E. RECONSTITUCION

- Preparados de E. coli. IM: reconstituir con 2 mL de SF. IV: reconstituir con 5 mL de AP! o SF.

- Preparado de Erwinia. IM, SC: reconstituir con 1-2 mL SF. No administrar en infusién
intravenosa Agitar suavemente para evitar pérdidas de potencia por desnaturalizacion. La
administracion IM es la de eleccion.
Concentracion resulfante

- Preparados de E. coli. IM: 5.000 Ul/mL. iV: 2.000 Ul/mL.

- Preparado de Eiwinia. 10.000-5.000 Ul/mL.

F. ESTABILIDAD

- Preparados de E. coli, 24 h a temperatura de 2 a 8 °C; y 8 h a temperatura ambiente o en
frigorifico.

- Preparado de Erwinia. 8 h a temperatura ambiente o en frigorifico. Desechar los viales que
presenten opacidad. En algunos casos pueden formarse escasas fibras de aspecto gelatinoso
(se postula que es enzima desnaturalizado por el contacto con ef tapon de caucho) que pueden
ser eliminadas, sin pérdida de potencia, mediante filtracion a través de 5 um. La filtracién a
travées de 0,22 um conllevaria pérdida de potencia. Estabilidad de las soluciones diluidas 8 h
a temperatura ambiente o en frigorifico.

G. COMPATIBILIDAD CON ENVASES Y EQUIPOS

- En contacto con material de caucho pueden formarse fibras de aspecto gelatinoso.

H. VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION

- Porlavia IV: en "Y" con SF 0 SG5% o bien diluido en 50 mL. Por la experiencia nosofros
difuimos en 200-250mi de SF o0 G5%. Administrar en 30-60 min y hasta 2h; especialmente para
evitar reacciones alérgicas.

- Porlavia IM: No deben administrarse mas de 10.000 Ul/2 mL en el mismo lugar.
Nota: Es importante mencionar que mucho depende del laboratorio y debe ser revisado si se
trata de un laboratorio nuevo.

I, PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION

- La administracién de este férmaco puede provocar reacciones graves de hipersensibilidad,
incluso shock anafifactico. Se recomienda la realizacién de un test de hipersensibilidad
intradérmico (0,1 mL de una solucién de 20 UlmL). Si el resultado def test es positivo se
deberia evitar la administracién de farmaco o efectuar un protocolo de desensibilizacion que
es peligroso y no siempre efectivo o considerar la posibilidad de administrar un preparado de p
origen distinto (Erwinia chrysanthemi). /

OFICINA DE PLANIFICACION Y PRESUPUESTO



= BB . MANUAL DE PROCEDIMIENTOS (MAPRO)
ﬁﬁlp& Al E 1 wospiTL | ; ( )

; : ¥ g /OFIC. PLANEAMIENTO Y PRESUPUESTO
Gobierno _ Regional [i5:1 | onem | 'VERSION: 01

CUSCO de Cusco L ANO: 2024

—  Siel resultado del test es negativo no excluye la posibilidad de aparicion de reacciones durante
la administracion. La ejecucion de este test no esté exenta de riesgos ya que puede
desencadenar reacciones de hipersensibilidad graves, aunque la frecuencia con la que se han
producido es realmente muy baja.

J. DOSIFICACIONES

- Habituales: No existen pautas claramente establecidas. En terapia de induccion, aduftos y
nifios: - 5.000-20.000 Ul/m2 /dia por via IM (IV) durante 10-20 dias consecutivos. - 6.000 Ul/im2
/dia via IM (IV), 3 veces por semana, durante 3-4 semanas.

- Especiales: En insuficiencia renal: No requiere ajuste de dosis. En insuficiencia hepatica: No
administrar.

K. INDICACIONES

- EnLeucemia linfoblastica aguda, (principal indicacion). Debe ser utilizada juntamente con otros
agentes (vincristina y prednisona, con o sin daunorrubicina) para aumentar su efectividad y
prolongar el tiempo de las remisiones. No debe ser utilizado como agente tinico a menos que
haya que hacerlo por toxicidad o resistencia a los farmacos que se asocien en la pauta.

- Ofros tipos de leucemias, melanoma maligno, linfomas de células T y tumores pancreaticos.

L. CONTRAINDICACIONES

- Absolutas: Hipersensibilidad al medicamento. Insuficiencia hepética, pancreatitis.

- Relativas: Diabetes. Embarazo.

- Compatibilidad con otros farmacos

- Se aconseja no mezclar con ofros medicamentos.

M. EFECTOS ADVERSOS

- Se ha comunicado una menor toxicidad en nifios que en aduifos.

- Hematolégicos: Coagulopatias por déficit de fibrindgeno y ofros factores de la coagulacion. La
depresion medular es rara.

- Digestivos: Néauseas y vémitos frecuentes. Hepatofoxicidad frecuente y ocasionalmente
severa. Alteracion de la funcion pancreéfica y pancreatitis ocasional,

- Hipersensibilidad (DLT): Reacciones de hipersensibilidad y anafilacticas ocurren en el 10-40%
de los pacientes con el preparado de E. coli. Aparece raramente con la primera dosis y es méas
comiin después del segundo o tercer ciclo de tratamienfo. La hipersensibilidad se puede tratar
con antihistaminicos y/o corticoides. Si ocurre una reaccion anafilactica debe cambiarse ef
tratamiento a la preparacion de Erwinia, pero ha de tenerse presente que algunos pacientes 5-
20% son también sensibles a éste. La administracion inframuscular es menos inmundgeno que
la intravenosa.

- Ofros: Frecuentemente hiperamoniemia. Menos frecuente hiperglucemia no cefénica.
Ocasionalmente hipertermia, insuficiencia renal, trastomos del sistema nervioso central
(depresion, somnolencia, alucinaciones, edema y parkinsonismo), alteraciones hepaticas.

- Monitorizacion de la toxicidad Pruebas de funcion hepética, amilasa sérica, pruebas de funcion
renal, hemograma completo, recuento de plaquetas, filorindgeno, factores de la coagulacion,
glucosa en sangre y orina.

N. FARMACOLOGIA

—  Ciertos tgjidos neoplasicos (células feucémicas linfoblasticas) no pueden sintetizar
asparragina, necesaria para realizar la sintesis proteica, por lo que la obtienen del medio
extracelular. La asparaginasa actia hidrolizando la asparragina a acido aspartico y amonio,
produciendo tras la inyeccion una répida deplecion del aminoacido circulante y con ello, la
muerte de las células neoplasicas al detenerse la sintesis proteica. Una vez suspendido el
tratamiento, los niveles de asparragina se recuperan en 23-33 dias.
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— Los efectos toxicos de la asparaginasa también afectan a células de deferminados tejidos,
sobre todo a aquelios que presentan una velocidad de sinfesis proteica elevada y hecesitan
adquirir del medio extracelular diversas cantidades de asparragina para mantener esta elevada
tasa de sintesis. Presenta una ligera actividad de glutaminasa por fo que en parte los efectos
adversos que se han observado son debidos a la deplecion corporal de glutamina. La
resistencia a la asparaginasa por parte de las células linfoblasticas aparece répidamente
debido a un incremento de los niveles intracelulares de asparaginasa sintetasa, provocado por
el estimulo de la deplecion del aminoécido. También puede contribuir a I aparicion de
recidivas, la vuelta a la actividad celular y a fa reproduccion de células finfoblasticas que
estaban en fase de reposo durante la terapia con el enzima.

0. FARMACOCINETICA

Presenta una cinética mono exponencial aunque en algunos pacientes lo hace de forma

biexponencial,

—  Absorcion: por via inframuscular fa concentracron maxima en plasma es el 50% de la que se
obtiene por via infravenosa.

~  Distribucién: debido a su elevado PM su distribucion es pequefia, permanece eh plasma
alrededor de un 80% de su actividad, el 20% en el sistema linfatico.

—  Eliminacién: via sistema reficuloendotelial y proteasas. En orina sblo se detectan frazas. La
t1/2 esta comprendida entre 8 y 30 horas.

P. INTERACCIONES

~  CICLOFOSFAMIDA: Aumenta la toxicidad por disminucion de metabolismo.

~  METOTREXATO: Disminuye el efecto del metotrexato.

— MERCAPTOPURINA: Aumenta la toxicidad (hepatotoxicidad).

—  VINCRISTINA: Aumenta la toxicidad (neurotoxicidad), por lo que la asparaginasa no debe
administrarse conjunta o inmediatamente antes que la vincristina.

—  PREDNISONA: Aumenta la toxicidad (hiperglicemia).

— ANTICOAGULANTES ORALES: Potenciacion def efecto.

—  ANTIDIABETICOS: Se produce el sfecto "diabetes del citostitico”

— TIROXINA: Descenso de la concentracion sérica de tiroxina.

BEVACIZUMAB
A DENOMINACION
- Bevacizumab
B. CLASIFICACION
- Anticuerpo Monoclonal humanizado recombinante
C. PRESENTACION

- Esproducido en un sistema de expresion de células de mamifero (ovario de Hamster chino)Vial
de 25mg/mL.: 100mg/, 400mg/16mL

- Liquido incoloro a marrén pélido y de transparente a ligeramente opalescente.

- No agitar el vial

D. ALMACENAMIENTO

- Conservar en frigorifico entre 2°C y 8°C

- No congelar

- Conservar ef vial en el embalaje exterior para protegerio de la luz

E. RECONSTITUCION
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- Se debera extraer la cantidad necesaria de bevacizumab y diluir con solucion inyectable de
9 mg/mi de cloruro sodico (0,9%) hasta el volumen requerido para la administracion. La
concentracion de la solucion final de bevacizumab debe mantenerse dentro del intervalo de
1,4 mg/ml a 16,5 mg/ml.

- En la mayoria de las ocasiones la cantidad necesaria de Avastin puede ser diluida con una
solucion de cloruro sédico al 0,9% para inyeccion hasta un volumen total de 100 ml.

- Los medicamentos de uso parenteral deben comprobarse visualmente antes de su
administracion para detectar la posible existencia de particulas o decoloracion.

- No se han observado incompatibilidades entre Avastin y el equipo de perfusion o las bolsas de
cloruro de polivinilo o poliolefina.

- Avastin es de un solo uso, debido a que el medicamento no contiene conservantes. La
eliminacion del medicamento no utilizado y de todos los materiales que hayan estado en
contacto con él, se realizara de acuerdo con la normativa local.

Medicamento diluido

—  Se ha demostrado la estabilidad quimica y fisica en uso entre 2°C y 8°C durante 30 dias mas
unas 48 horas adicionales entre 2°C y 30°C una vez diluido con una solucion inyectable de
9 mg/ml (0,9%) de cloruro sédico. Desde el punto de vista microbiologico, el producto debe ser
utilizado inmediatamente. Si no se utiliza inmediatamente, el tiempo y las condiciones de
almacenamiento hasta su empleo serén responsabilidad del usuario y normalmente no
deberian ser superiores a 24 horas entre 2°C y 8°C, a menos que la dilucion se haya realizado
bajo condiciones asépticas controladas y validadas.

F. INCOMPATIBILIDADES

—  Este medicamento no debe mezclarse con otros, excepto los mencionados en la seccion 6.6.

—  Se ha observado que el perfil de degradacion de bevacizumab depende de la concentracion
cuando se diluye con soluciones de glucosa (5%).

G. PRECAUCIONES

—  Mujeres en edad fértil

— Embarazo

- Lactancia

—  Fertilidad

Advertencias y precauciones especiales de empleo

—  Trazabilidad: Con el objefo de mejorar la trazabilidad de los medicamentos bioldgicos, el
nombre y el nimero de lote del medicamento administrado deben estar claramente registrados.

H. INDICACIONES

Bevacizumab esté indicado en combinacion en carcinoma metastasico de colon o recto, cancer

de mama metastasico, cancer de pulmén no microcitico avanzado no resecable, metastasico o

recidivante, cancer de células renales avanzado y/o metastasico, cancer avanzado de ovario

epitelial, trompa de Falopio, o peritoneal primario, carcinoma de cérvix persistente, recurrente o

metastasico.

|. CONTRAINDICACIONES

—  Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes.

—  Hipersensibilidad a productos derivados de células de ovario de hamster chino (CHQO) o a ofros
anticuerpos recombinantes humanos o humanizados.

— Embarazo.

—  Perforaciones gastrointestinales y fistulas

~ Fistulas Gl-vaginales en el estudio
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~  Fistulas no-GI

—  Complicaciones en la cicatrizacion

- Hiperfension

— Sindrome de Encefalopatia Reversible Posterior

—  Proteinuria

-~ Tromboembolismo arterial

—  Tromboembolismo venoso

—  Hemorragia

—  Hemorragia pulmonar/hemoptisis

~  Aneurismas y disecciones arteriales

— Insuficiencia cardiaca congestiva (ICC) {ver seccion 4.6)
— Neutropenia e infecciones (ver seccién 4.8)

~  Reacciones de hipersensibilidad / reacciones a la perfusion (ver seccion 4. 8)
—  Osteonecrosis del maxilar (ONM) (ver seccién 4.8)

— Trastornos oculares

~  FEfectos sistémicos tras uso intravitreo

—  Insuficiencia ovarica/ fertilidad

J. REACCIONES ADVERSAS

Tabla 1 Reacc:ones adversas graves clas:f cadas por frecuencia

é _; e L ~lw : il e L SRR el
lnfecmones e infestaciones Seps:s Ce!ulrt:s Absceso . Fascitis necrosante
JInfeccidn, Infeccion en el
tracto urinario
Trastomos de la sangrey | Neutropenia febril, Anemia, ;
del sistema linfatico Leucopenia, g Linfopenia
' Neutropenia,
Trombocitopenia
Trastornos del sistema and Hipersensibilidad,
inmunolégico | reacciones a la perfusion
Trastornos del metabolismo | Deshidratacién
¥ de la nutricion i Hiponatremia
Trastornos del sistema Neuropatia sensorial ~ Accidente cerebrovascular, | Sindrome de
nervioso periférica Sincope, Somnolencia, encefalopatia posterior
Cefalea reversible ,,
Encefalopatia hipertensiva
Trastornos cardiacos ' Insuficiencia cardiaca '
‘ congestiva
: Taquicardia supraventricular
Trastornos vasculares Hipertension Tromboembolismo (arterial), =~ Microangiopatia
Hemorragia, trombética renal
Tromboembolismo Aneurismas y disecciones
(venoso), Trombosis venosa arteriales
profunda
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Trastornos respiratorios,
toracicos y mediastinicos

Trastornos gastrointestina-
les

Trastornos hepatobiliares

Trastornos de la piel y del
tejido subcuténeo

Trastornos :
musculoesqueléticos y del
tejido conjuntivo '
Trastomnos renales y
urinarios
Trastornos del aparato
reproductor y de lamama |
Trastomos congénitos,
familiares y genéficos
Trastornos generalesy
alteraciones en el lugar de
administracion

K. FARMACOLOGIA
Mecanismo de accion
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Hemorragia pulmonar/ Hipertension pulmonar
Hemoptisis, ,Embolia Perforacion del tabique
. pulmonar, nasal
- Epistaxis, Disnea, Hipoxia
Diarrea, Nauseas, Perforacion intestinal, lleo, Perforacién
Viémitos, Obstruccion intestinal, gastrointestinal,
Dolor abdominal Fistulas recto-vaginales, Ulcera gastrointestinal,
Trastorno gastrointestinal, Hemorragia rectal
Estomatitis, Proctalgia.
| Perforacion de la vesicular
! biliar
Complicaciones en la
cicatrizacion de heridas,
Sindrome de eritrodisestesia
palmo plantar
Fistula,, Mialgia, Artralgia, | ,
 Debilidad muscular, Dolor de  Osteonecrosis mandibular
espalda
Proteinuria
1 Dolor pélvico . Insuficiencia ovérica
I |
Anomalias fetales
Astenia, Dolor, Letargia, ?
Fatiga Inflamacion de la mucosa |

Bevacizumab se une al factor de crecimiento del endotelio vascular (VEGF), factor clave de
la vasculogénesis y la angiogénesis, inhibiendo asi la union de éste a sus receptores Fit-1
(VEGFR-1) y KDR (VEGFR-2), situados en la superficie de las células endoteliales. La
neutralizacion de la actividad bioldgica del VEGF produce una regresion de fa vascularizacion
de Jos fumores, normaliza la vasculatura residual del tumor e inhibe la neovascularizacion
tumoral, inhibiendo asi el crecimiento del tumor.

Efectos farmacodinamicos

La administracion de bevacizumab o del anticuerpo murino correspondiente en ratones
inmunodeficientes {nude) xeno-trasplantados {modelos de cancer) resultd en una amplia
actividad antitumoral sobre varios tipos de cancer humano, incluyendo colon, mama,
pancreas y prostata. Se inhibio la progresién de la enfermedad metastasica y se redujo la
permeabilidad microvascular.

L. FARMACOCINETICA

Los datos farmacocinéticos de bevacizumab provienen de 10 ensayos clinicos
realizados en pacientes con tumores sélidos. En todos los ensayos clinicos,
bevacizumab se administr6 en perfusion IV. El ritmo de perfusion se establecio en base
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a fa tolerabilidad, con una duracion de 90 minutos para la administracion inicial. La
farmacocinética de bevacizumab fue lineal en un intervalo de dosis de 1 a
10 mg/kg.
Distribucion
El valor medio del volumen central (Vc) fue de 2,731 para mujeres ¥ 3,281 para
hombres, fos cuales estén en el intervalo descrito para las IgG y ofros anticuerpos
monoclonales. Cuando bevacizumab se administré junto con agentes
antineoplésicos, el valor medio del volumen periférico (Vp) fue de 1,69/ para
mujeres y 2,351 para hombres. Tras corregir en funcién def peso corporal, fos
hombres tuvieron un mayor Ve (+ 20%) que las mujeres.
Biotransformacion
La evaluacion del metabolismo de bevacizumab en conejos, tras la administracion de
una dosis tnica 1V de 125/-bevacizumab indicé que su perfil metabélico era similar
al esperado para una IgG nativa que no se uniera al VEGF. El metabolismo yla
eliminacion de bevacizumab son similares a los de fa IgG endégena, es decir, ef
catabolismo se produce principalmente por via proteolitica en todo el organismo,
incluyendo las células endoteliales, y no depende principalmente de Ia eliminacion
hepética y renal. La union al receptor FcRn protege Ia IgG del metabolismo celular,
resuffando en una profongada semivida de eliminacion terminal.
Eliminacion
El valor del aclaramiento es, por término mediio, igual a 0,168 y 0,220 lidia para mujeres
y hombres respectivamente. Tras corregir en funcion del peso corporal, los
hombres tenian el aclaramiento de bevacizumab més alto (+ 17%) que las mujeres.
Segun el modejo bicompartimental, la semivida de eliminacion es de 18 dias para
una paciente femenina media y 20 dias para un paciente masculino medio.
Valores bajos de albimina y una alta carga tumoral son generalmente indicativos de a
gravedad de Ja enfermedad. El aclaramiento de bevacizumab fue
aproximadamente un 30 % mas répido en pacientes con unos niveles bajos de
albumina sérica y un 7% més rapido en pacientes con una alfa carga tumoral
cuando se compar6 con un paciente con valores medios de albimina y carga
tumoral.
Farmacocinética en poblaciones especiales
Se analizé la farmacocinética poblacional en pacientes adultos y pediétricos para
determinar los efecios de las caracteristicas demograficas. En adulfos, fos
resultados mostraron que no existe una diferencia significativa en Ia
farmacocinética de bevacizumab en relacién con la edad,
e Insuficiencia renal
No se han realizado ensayos para investigar la farmacocinética de bevacizumab en
pacientes con insuficiencia renal porque los rifiones no son un érgano principal
para el metabolismo o excrecién de bevacizumab.
e Insuficiencia hepéfica
No se han realizado ensayos para investigar la farmacocinética de bevacizumab en
pacientes con insuficiencia hepética porque el higado no es un érgano principal
para el metabolismo o excrecion de bevacizumab.
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POBLACION PEDIATRICA
La farmacocinética de bevacizumab fue evaluada en 152 nifios, adolescentes y adultos
(de 7 meses a 21 afios, de 5,9 a 125 kg) a través de 4 ensayos clinicos utilizando
un modelo de farmacocinética poblacional. Los resultados farmacocinéticos
muestran que el aclaramiento y el volumen de distribucion de bevacizumab, son
comparables entre pacientes pediafricos y adulios jovenes, cuando son
normalizados seguin el peso corporal, con una tendencia de exposicion a la baja a
medida que disminuye el peso corporal. No se asocid la edad con la
farmacocinética de bevacizumab cuando se tuvo en cuenta el peso corporal.
La farmacocinética de bevacizumab fue bien caracterizada por el modelo de
farmacocinética poblacional pediétrico para 70 pacientes en el estudio BO20924
(de 1,4 a 17,6 afios; de 11,6 a 77,5 kg) y 59 pacientes en el estudio B025041 (de
1 a 17 afios; de 11,2 a 82,3 kg). En el estudioBO20924, la exposicion a
bevacizumab fue, generalmente, inferior a la de un paciente adulto estandar con
1a misma dosis. En el estudio BO25041, la exposicion a bevacizumab fue similar
comparada a la de un adulfo estandar con la misma dosis. En ambos estudios, la
exposicion a bevacizumb tendi6 a bajar a medida que disminuia el peso corporal.
M. INTERACCIONES
e FEfecto de agentes antineoplasicos en la farmacocinética de bevacizumab
No se observaron interacciones clinicamente relevantes en la farmacocinética de
bevacizumab con la administracion concomitante de quimioterapia
e Efecto de bevacizumab en la farmacocinética de otros agentes antineoplasicos
No se observaron inferacciones clinicamente relevantes de bevacizumab en la
farmacocinética de la administracion concomitante de inferferon alfa 2a, erlotinib (y su
metabolito activo 08I~420), o quimioterapia con irinotecan (y su metabolito activo SN38),
capecitabina, oxiplatino (que se determind midiendo los niveles de platino libre y total), y
cisplatino. No se pudieron extraer conclusiones del efecto de bevacizumab en la
farmacocinética de gemcitabina.
e  Combinacién de bevacizumab y maleato de sunitinib
En dos ensayos clinicos de carcinoma de células renales metastésico, se notific anemia
hemolitica microangiopatica (MAHA) en 7 de 19 pacientes tratados con la combinacion de
bevacizumab (10 mg/kg cada dos semanas) y maleato de sunitinib (50 mg diarios).
MAHA es un trastorno hemolitico que se puede presentar con fragmentacion de globulos
rojos, anemia y trombocitopenia. Ademas, en algunos de los pacientes se observé
hipertension (incluyendo crisis hipertensiva), creatinina elevada y sinfomas neurol6gicos.
Todos estos acontecimientos fueron reversibles tras la retirada de bevacizumab y maleato de
sunitinib (ver Hipertension, Proteinuria y Sindrome de Encefalopatia Reversible Posterior en
la seccion 4.4).
e Combinacion con tratamientos basados en platino o taxanos
Se han observado un aumento en las tasas de neutropenia grave, neutropenia febril, o
infeccién con o sin neutropenia grave (incluyendo algunos casos mortales), principalmente en
pacientes tratados con terapias basadas en platino o taxanos en el tratamiento del CPNM o
CMm.
e Radioferapia
No se han establecido la seguridad y la eficacia de la administracion concomitante de
radioterapia vy Avastin.
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e Anticuerpos monoclonales dirigidos al EGFR en combinacién con diferentes regimenes de
bevacizumab
No se han realizado estudios de interaccion. Para el tratamiento del CCRm los anticuerpos
monoclonales dirigidos al EGFR no se deben administrar en combinacion con regimenes de
quimioterapia que contengan bevacizumab. Los resultados de dos estudios aleatorizados,
fase Ill, PACCE y CAIRO-2 en pacientes con CCRm), sugieren que el uso de anticuerpos
monoclonales anti-EGFR, panitumumab y cetuximab respectivamente, en combinacién con
bevacizumab més quimioterapia, se asocia a un descenso de la SLP y/o de la SG y con un
incremento de la toxicidad, si se compara con bevacizumab més regimenes de quimioterapia
solo.

) BLEOMICINA
A. DENOMINACION
—  Bleomicina (DCI), blenoxane, Bleo, BLM.
B. CLASIFICACION:
—  Antibidticos citostéticos. Antibidtico glucopeptidico producido por Streptomyces verticillus.
C. PRESENTACION
—  BLEOMICINA.
—  Vial polvo blanco liofilizado con 15 Ul {15 mg) Y 30U (30mg) de bleomicina.
—  Ampolla: 10 Ml y 20MI SF.
—  Ampolla: 5 Ml y 10MI AD, API.
D. ALMACENAMIENTO
—  Conservar en frigorifico y protegido de la luz.
E. RECONSTITUCION
- ViaIM o SC: Reconstituir con: 1-5 mL de API, SF, pH= 4.5-6. Concentracion resultante: 15 Ul
-3UlmL.
- IV:Reconstituir con: 5-10 mL de AP, SF, pH= 4.5-6. Concentracién resultante: 3 Ul -1,5 Ul/mL.
F. ESTABILIDAD
- 2 semanas temperatura ambiente y 4 semanas en frigorifico.
- Estabilidad de las soluciones diluidas
SOLUCION | CONCENTRACION Condiciones Envase Estabilidad
{mg/ml) conservacion
G5% 0.3 TA PVC ih
) 0.3 TA Vidrio 8h
SF 0.015 TA PE,PVC, vidrio 48h
0.15 PL TA PVC 28 dias
0.1-3 F PVC 30 dias

G. COMPATIBILIDAD

Con envases y equipos
Polietileno, PVC, vidrio.

Con otros farmacos
Administracion en Y: es compatible fisicamente con los siguientes farmacos: amifostina,
aztreonam, cefepima, doxorrubicina liposomal, etopésido-fosfato, filgrastim, fludarabina,
ondansetron, gemcitabina, granisetron, ondansetron, paclitaxel, piperacilina-tazobactam,
sargramostim, tenip6sido, tiotepa, vinoreibina.
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H. VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION

—  Perfusion IA: administrar en 12-14 h.

—  Perfusion IV continua: Administrar en 3-5 dias.

—  Pertfusion IV: Administrar en 10 min.

—  Inyeccion IM o SC Se puede afiadir anestésico local,

— Intrapleural.

—  Infittracion local, Precauciones en la administracion Un 1% de los pacientes con linfoma pueden
presentar una reaccion idiosincrasica, similar a la anafilaxia, manifestada como hipotension,
fiebre, escalofrios y disnea. Puede presentarse de forma inmediata o diferida unas cuantas
horas. Suele ocurrir después de la 1a o 2a dosis. Se recomienda administrar una o dos dosis
de prueba de 1-2 Ul en estos pacientes.

|, PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION

—  Un 1% de los pacientes con linfoma pueden presentar una reaccion idiosincrésica, similar a la
anafilaxia, manifestada como hipotension, fiebre, escalofrios y disnea. Puede presentarse de
forma inmediata o diferida unas cuantas horas. Suele ocurrir después de la 1a o 2a dosis. Se
recomienda administrar una o dos dosis de prueba de 1-2 Ul en estos pacientes.

J.  DOSIFICACIONES

Habituales:

- 10-20 Ul /m2 via SC, IM o IV, 1-2 veces por semana.

- 15-20 Ulim2 en infusion continda durante 5 dias.

Especiales:

- Eninsuficiencia renal debe ajustarse la dosis:

- Aclaramiento de creatinina 10-50 mL/min: administrar 75% de la dosis.

- Aclaramiento de creatinina < 10ml/min: administrar 50% de la dosis.

- Eninsuficiencia hepética: no requiere ajuste.

Pediatria:

- Laseguridad y eficacia no esté establecida en nifios. Se ha utilizado en linfangiomas
y hemangiomas como infilfracion intralesional.

- Dosis méxima acumulada: 400 Ul. Toxicidad pulmonar.

- Pediatria: La seguridad y eficacia no esta establecida en nifios. Se ha utilizado en
linfangiomas y hemangiomas como infilfracion intralesional,

- Dosis méxima acumulada: 400 Ul. Toxicidad pulmonar.

K. INDICACIONES

—  Carcinoma de células escamosas: de cabeza, cuello, eséfago y tracto genitourinario.

—  Carcinoma testicular.

— Linfomas: de Hodgkin y no Hodgkin.

—  Efusién pleural maligna; como agente esclerosante para el tratamiento y prevencion de
recurrencias.

—  Ofras indicaciones: sarcomas, melanomas, linfangiomas, hemangiomas.

L. CONTRAINDICACIONES

—  Absolutas: Hipersensibilidad o reaccion idiosincrética a la bleomicina.

—~ Relativas: Embarazo.

M. EFECTOS ADVERSOS

—  Hematolégicos: La depresion medular no es frecuente lo que permite asociarla con otros
inmunosupresores.
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— Digestivos: Las néuseas y los vomitos son ocasionales y autolimitados.

—  Pulmonares: TLD. Es el més grave y se presenta como neumonitis, que progresa hasta fibrosis
pulmonar. Se ha comunicado una incidencia del 10%, con una mortalidad por fibrosis pulmonar
del 1% de todos fos pacientes tratados.

—  Dermatolégicos: Son muy frecuentes, presentandose en un 50% de los pacientes tratados,
Consisten en eritema, rash, formacion de vesiculas y ulceraciones, hiperpigmentacion,
hiperqueratosis, alopecia, prurito, estomatitis y alteraciones en las ufias entre otras, Estas
reacciones se presentan con mayor frecuencia con dosis acumuladas de 150-200 Ui,
Hipersensibilidad: Reacciones idiosincraticas, clinicamente similares a las reacciones
anafilacticas: aparecen en un 1% de los pacientes con finfoma y se presentan inmediatamente
después de la administracion o bien retrasarse varias horas.

—  Oftros: Frecuentemente fiebre, escalofrios y vomitos. Menos frecuente anorexia y pérdida de
peso. Raramente flebifis.

—  Monitorizacion de la toxicidad

- Hemograma completo, recuento de plaquetas.

~  Radiografias de térax y funcién pulmonar.

—  Examen fisico para la observacion de mucositis y toxicidad cuténea.

N. FARMACOLOGIA

—  El preparado utilizado en clinica es una mezcla de glucopéptidos con capacidad para quelar el
cobre y que consiste principalmente en dos agentes, Ia bleomicina A2 y la B2. Escinde las
cadenas de DNA produciendo acumulacion de células en la fase G2, muchas de las cuales
muestran aiferaciones cromosémicas. La escision de las cadenas parece estar producida por
fa interaccidn con el oxigeno y con un compiejo bleomicina-Cu. Existe un enzima en la mayoria
de las células del organismo, excepto en el puimén y la piel, que hidroliza la bleomicina
inactivandola. La accion de la bleomicina hidrolasa explicaria fa accion selectiva contra
tumores epidermoides y la toxicidad pulmonar y epitelial, pero no fa adquisicion de resistencias
por los tumores.

0. FARMACOCINETICA

—  Distribucion: Su unién a proteinas plasméticas es baja y su volumen de distribucion es
aproximadamente de 0,3 lkg. Se alcanzan concentraciones elevadas en pulmon, piel, rifion,
peritoneo y ganglios linfaticos. No pasa al LCR,

—  Eliminacion: Presenta una t1/2 préxima a las 2 h. Su eliminacion se realiza principalmente por
fitracion glomerular, eliminéndose por orina el 70% de la dosis administrada.

—  Metabolismo: Hepatico. Formacion de metabolitos activos e inactivos. Formacion de complejo
bleomicina-hierro.

P. INTERACCIONES

~  CISPLATINO: Aumento de las conceniraciones de bleomicina.

~ FENITOINA, DIGOXINA: Disminucion de fas concentraciones de estos farmacos.

—  OXIGENO: Aumento de Ia toxicidad pulmonar.

Q. INFORMACION AL PACIENTE

— Junto con otros medicamentos, este farmaco se utiliza para el tratamiento de distintos tipos de
fumores.

~  Lableomicina no debe administrarse si ha sufrido una reaccion alérgica previa a este farmaco.
Si este es su caso, asegirese de que su médico tenga esta informacion.
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—  Farmacos a evitar no tome aspirina o productos gue la contengan (como algunos preparados
anticatarrales), al menos que lo haya notificado a su médico. Consulfe con su médico antes de
administrarse una vacuna.

— Debe evitar el alcohol y el tabaco.

—  Puede adquirir infecciones més fécilmente mientras recibe este tratamiento. Manténgase
alejado de personas que padezcan gripe o resfriados.

—  Este farmaco puede causar nauseas y vomitos. El médico le prescribira otras medicinas para
evitarlos. Si éstas no le ayudan, comuniquelo a su médico.

—  Este medicamento puede causar la pérdida del cabello.

—  Este medicamento puede producir manchas oscuras en la piel o en las ufias. Mantenga una
higiene adecuada de estas zonas.

—  Puede notar la boca inflamada o irritada. Manténgala limpia para prevenir infecciones. Limpie
su dentadura con un cepillo dental de cerdas suaves. Trate de comer comidas blandas y evite
comidas saladas.

—  Euvite el embarazo, suyo o del de su pareja mientras dure el tratamiento con este farmaco y
hasta 3 meses después.

—  Esté contraindicada la lactancia.

—  Consulte con su médico si nota alguno de estos efectos:

o Sibilancias, tos seca o dificultad respiratofia.

Erupcién cutanea.

Ulceracion de la boca.

Néuseas y vomitos.

Fiebre.

Pérdida del apetito.

Pérdida de peso.

©O 0 0 0O 0 O

CARBOPLATINO

DENOMINACION

Carboplatino (DCI), cisdiamino (ciclobutana-l, loicarboxilato) platino, CBDCA.

CLASIFICACION GRUPO

Derivados del platino.

C. PRESENTACION

— Vil solucién con 450 mg en 45 mL y 150mg en 15 ml de carboplatino. Sin conservantes.
Concentracién: 10 mg/mL

—  También puede presentarse polvo liofilizado 450mg y 150myg. Se puede reconstituir en APl o
AD 45ml y 15ml respectivamente.

D. ALMACENAMIENTO

» Conservar a temperatura ambiente y protegido de la luz.

=

m
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No se recomienda la dilucién con soluciones conteniendo cloruros ya que se podria originar
cisplatino. No obstante, la formacién de cisplatino ocurre en una proporcion muy baja (0,7%
en 24 h en una solucion de carboplatino 1 mg/mL). -
F. COMPATIBILIDAD CON ENVASES Y EQUIPOS
» Con envases y equipos
- Compatible con vidrio, PVC, EVA y elastémeros.
- Interacciona con aluminio, por lo que debe evitarse el contacto con cualquier
dispositivo que lo contenga.
> Compatibilidad con otros farmacos
Administracion en Y Una solucién de carboplatino en G5% ha resultado fisicamente compatible
durante 4 h, aunque no se dispone de datos sobre su estabilidad quimica, con los siguientes
farmacos: amifostina, azireonam, cefepima, doxorrubicina liposomal, etopdsido-fosfato,
filgrastim, fludarabina, ondansetron, paciitaxel piperacilina-tazobactam, tenipésido, tiotepa y

vinorelbina.
Farmaco testado Concentracién | Concentracién | Solucién | Conservacién | Envase Estabilidad | Cli
{mg/ml) Cisplatino
{mg/mli)
Ciclofosfamida+ | 2+ 0.2 0.2 SF PL, TA NE 24 h C
etopdsido :
Etopésido 0.2 0.2 SF TA Vidrio 24 h C
PVC
Etopésido 0.2-04 0.2 SF PL, TA Vidrio 48'h Cc
: PVC :
Etopédsido 0.2 0.2 SF PL, TA NE 15 dias C
Etopésido+ 0.4+ 1.85%+20 | 0.2 SF TA | Vidrio i
manitol +KCI mEq/L PVC
Floxuridina + | 0.740.14 0.2 SF TA NE 7 dias Cc
Leucovorin
Fluorouracilo 1-10 02-05 SF TA ove |
Ifosfamida 2 0.2 SF TA NE 7 dias C
fosfamida+ 2+0.2 0.2 SF TA NE 5 dias C
etopésido ' _
Leucovorina 0.14 0.2 SF PL,TA NE 15 dias C
Mesna 0.11-3.33 0.067 SF NE I NE 1
Paclitaxel 1.2 0.2 SF TAoN NE 24 h
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E. ESTABILIDAD DE LAS SOLUCIONES DILUIDAS
SOLUCION CONCENTRACION Condiciones Envase Estabilidad
{mg/mi) conservacion
GS(NaCP 0.45%) 0.05-0.5 TA PVC, vidrio 24h
GS+ manitol (NaCl 0.33- 0.05-0.2 TAoF NE 72h
0.45%)
GS{NaCk 0.225%) 0.3 TA vigtio 23h
NaCl 0.3% 0.05-0.2 TAoF vidrio 72h
SF 0.167 PL TA PE, PP, PVC, 14 dias
vidrio
SF 0.5-0.9 PL, TA EVA 28 dias
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Tiotepa 1 0.2 SF ne NE |

G. VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION
Perfusion IV: en 15-60 min.

b. Perfusion IV continua: No recomendada. Precauciones en la administracion El carboplatino es
poco irritante. Es potencialmente alergénico. Mantener una correcta diuresis. Interacciona con
aluminio, por lo que debe evitarse el contacto con cualquier dispositivo que lo contenga.

H. DOSIFICACIONES

» Habituales: 300-500 mg/m2 cada 4 semanas.

—  Las dosis subsiguientes deben ajustarse a la tolerancia hematolégica de la dosis previa.
Se han propuesto algunas férmulas para calcular la dosificacion en funcion de la funcion
renal, del tratamiento mielosupresor y del recuento de plaquetas, siendo la més utilizada:

—  Férmula de Calvert : Dosis (mg) = AUC (mg /mL / min x [FGR (mL/min) + 25].

— AUC= érea bajo la curva (es equivalente a exposicion al farmaco: suele ser 5 0 7
mg/mL/min).

—  FGR=tasa de fiffrado glomerular (se estima a partir del CICr 24 horas.

— A menudo se utiliza el CICr en lugar del FGR).

— 25 es una constante que representa el aclaramiento no renal. En nifios este parametro
puede variar con el peso corporal, por lo que esta formula no es suficientemente precisa
para el calculo de la dosis en nifios. Tampoco lo es para adulfos con insuficiencia renal.

» Ofras formulas:

1) Para pacientes no tratados previamente:

Dosis (mg/m2 ) = 0,091 x (Clcr/ SC) x [(P1PRE - PINADIR deseado x 100)/PIPRE] + 86.

2) Para pacientes tratados con agentes altamente mielosupresores.

Dosis (mg/m2 ) = (0,091 x (Cler/ SC) x [(P1PRE — PINADIR deseado x 100)-17)/PIPRE) + 86. SC:

Superficie corporal. Pl: Recuento de plaquetas. En trasplante de células hematopoyéticas y de

médula 6sea: 1,2-2,4 g/m2 dividido en 3-4 dosis. Dosis méaxima: 800-1.600 mg/m2 o AUC = 15-20

en TMO.

a) Especiales:

Insuficiencia renal:

Aclaramiento de creatinina 41-59 mL/min: 250 mg/m2.

Aclaramiento de creatinina 16-40 mL/min: 200 mg/m2 .

Toxicidad hematoldgica:

No toxicidad: Se puede aumentar la dosis un 25%.

Toxicidad ligera 0 moderada

(recuento de plaquetas: 50.000-100.000/mm3 o recuento de neutréfilos: 500-2.000/mm3):

Reduccion de la dosis un 25%.

Toxicidad severa (recuento de plaquetas: < 50.000/mm3 o recuento de neutrofilos: <500/mm3):
reduccion de la dosis un 50%.

b) Pediatria:

La seguridad y eficacia del carboplatino en nifios no ha sido establecida. No obstante se utiliza en

protocolos de tratamiento de tumores de células germinales, de varios tumores cerebrales,

osteosarcoma y tumor de Wilms.

- 400-500 mg/m2.

- 550 mg/m2 (20 mg/kg) cada 56 dias (tumores cerebrales en 3 afios).

- 6,6 mg/kg x 3 dias (neuroblastoma en < 3 afios)

@
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- 600 mg/m2 (tumor de Wilms).

;
W

. INDICACIONES

- Carcinoma avanzado de ovario de origen epitelial,

- Carcinoma epidermoide de cabeza y cuello avanzado.

- Tratamiento neoadyuvante del carcinoma de vejiga invasivo ¥ de la enfermedad avanzada.
Ofras posibles indicaciones: céncer de endometrio, de cervix, de puimén, tumores del SNC,
tumores de células germinales, sarcoma osteogénico, tumor de Wilms y en condicionamiento
para trasplante de progenitores hematopoyéticos o de médula ésea.

J.  CONTRAINDICACIONES

a) Absolufas:

- Alergia al carboplatino, a ofros compuestos que contengan platino o manifol,

- Insuficiencia renal grave {aclaramiento de creatinina < 15mL/min)

- Mielosupresion grave yfo localizaciones tumorales sangrantes.

b) Relativas:

- Insuficiencia renal leve-moderada: reducir Ja dosis y monitorizar la funcion renal.
- Mielosupresion leve-moderada,

- Ascitis.

- Derrame pleural.

- Embarazo.

K. EFECTOS ADVERSOS

- Hematolbgicos: DLT. La mielosupresion es el factor limitante de la dosificacion, parece ser
reversible aunque su gravedad e irreversibilidad puede ser dosis acumulativa. Fundamentalmente
provoca trombocitopenia. Leucopenia y anemia también son frecuentes pero menos graves.

- Digestivos: Son frecuentes las néuseas y los vomitos pero menos importantes gue con
cisplatino. La hepatotoxicidad es figera y reversible, con aumento de ia fosfatasa alcalina yla
AST.

- Ototoxicidad: Es acumulativa y dosis dependiente. Se manifiesta como tinnitus y pérdida de
audicion en el intervalo alfo de frecuencia.

- Otros: Nefrotoxicidad (menor que el Cisplatino), neurotoxicidad y alopecia. Monitorizacion de la
toxicidad: Hemograma completo y recuento de plaquetas, funcién renal, concentraciones
plasméticas de sodio, calcio, magnesio y potasio, audiometria, funcién hepética,

L. FARMACOLOGIA

Es un anélogo del cisplatino, y se comporta como un agente alquilante, inhibiendo fa sintesis de
DNA estableciendo enlaces inter e intracatenarios.

M. FARMACOCINETICA

Modelo fricompartimental,

- Distribucion: No se une practicamente a las proteinas plasméticas, pero el platino que procede
de la molécula se une irreversiblemente a éstas y es eliminado lentamente por via renal.
Afraviesa la barrera hematoencefaiica.

- Metabolismo: Formacion de metabolitos activos.

- Eliminacién: Précticamente todo el carboplatino se elimina inalterado por via renal. Es diez
veces mas hidrosoluble que el cisplatino, y se elimina méas répido que éste.
El AUC se puede correlacionar con fa toxicidad (trombocitopenia)

N. INTERACCIONES

AMINOGLUCOSIDOS: Puede aumentar la toxicidad renal y la dtica.
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FARMACOS NEFROTOXICOS: Puede aurnentar la toxicidad renal.

FENITOINA: Disminucion del efecto de la fenitoina por disminucion de la absorcion.

0. INFORMACION AL PACIENTE

1. Este farmaco se utiliza para el tratamiento de distintos tipos de tumores.

2. El carboplatino no debe administrarse si ha sufrido una reaccion alérgica previa al carboplatino,
manitol o alguin compuesto que contenga platino. Si este es su caso, asegurese de que su
médico tenga esta informacion.

3. Farmacos a evitar: no tome aspirina, productos que la contengan (como algunos preparados
anticatarrales) o ibuprofeno, al menos que lo haya notificado a su médico. Consulte con su
médico antes de administrarse una vacuna. No debe tomar alcohol.

4. Administracién IV: Si tiene dolor, enrojecimiento o hinchazén en el area de inyeccion,
comuniqueselo inmediatamente a la enfermera. 4. Puede adquirir infecciones mas facilmente
mientras recibe este tratamiento. Manténgase alejado de personas que padezcan gripe 0
resfriados.

5. Este farmaco puede causar néuseas y vomitos. EIl médico le prescribira ofras medicinas para
evitarlos. Si éstas no le ayudan, comuniquelo a su médico.

6. Puede notar la boca inflamada o irritada. Manténgala limpia para prevenir infecciones. Limpie
su dentadura con un cepillo dental de cerdas suaves. Trate de comer comidas blandas y evite
comidas saladas.

7. Evite el embarazo, suyo o el de su pareja mientras dure el tratamiento con este farmaco y
hasta 3 meses después.

8. Esta contraindicada la lactancia.

9. Este medicamento puede producir fa pérdida del cabeflo.

Consulte con su médico si nota alguno de estos efectos:

- Sangrado inusual.

- Fiebre, escalofrios o tos.

- Orina sanguinolenta.

- Nauseas y vomitos incontrolables.

- Dificultad respiraforia.

- Trastomnos auditivos.

- Sensacion de hormigueo en manos o pies.

- Hinchazon de la cara, labios o lengua.

- Diarrea o constipacion.

- Pérdida del apetito

CETUXIMAB
A. DENOMINACION

Cetuximab (DCI)
B. CLASIFICACION
Anticuerpo monoclonal.
C. PRESENTACION
Vial de 100 mg/50 mL (2.0 mg/mL).
D. ALMACENAMIENTO
Temperatura ambiente y/o refrigeracion dependiendo de/ laboratorio.
E. RECONSTITUCION
Los viales ya vienen reconstituidos a una concentracion de 2,0 mg/mL.
F. ESTABILIDAD
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De las soluciones diluidas No necesita ser diluido en ningtn disolvente. Estabilidad de 8h a
temperatura ambiente una vez abierto los viales.
G. COMPATIBILIDAD
con envases y equipos: Sin informacion disponible.
H. VIA DE ADMINISTRACION
Perfusion IV intermitente:
Administrar los primeros 20 mg (10 mL) de la dosis de carga @ modo de dosis de prueba:
Mantenga al paciente en observacion durante 30 min, y si no se observa reaccién anafilactoide
continuar con ef resto de la dosis.
Administrar el volumen restante durante un periodo de 2h.
. PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION
No administrar a una velocidad superior a 5mL/min. Se aconseja administrar dexametasona 20
mg IV y difenhidramina 50 mg IV 30 min. antes de la perfusion de cetuximab para minimizar las
posibles reacciones de hipersensibilidad que pueden aparecer tras la administracién de este
farmaco.
Se recomienda monitorizar al paciente al inicio de fa perfusion y cada 15 min. durante la misma
ante la posibilidad de aparicion de reacciones de hipersensibilidad,
J. DOSIFICACIONES
a) Habituales: Dosis de carga: 400-500 mg/m2 IV, Dosis de mantenimiento: 250 mg/m2 IV.
b) Especiales: IH: Informacién no disponible. IR: Informacién no disponible. Mielosupresion:
Informacién no disponible.
c) Pediatria: No se ha determinado fa eficacia y seguridad de este farmaco en dicho grupo
poblacional,
d) Dosis méxima: Informacién no disponible.
K. INDICACIONES
Indicacion principal: Adenocarcinoma colorrectal metastasico que expresan el receptor
del factor de crecimiento epidérmico (EGFR) y que hayan progresado bajo
tratamiento con irinotecan. Otras indicaciones:
Céancer epidermoide de cabeza y cuello refractarios que sobre expresen el EGFR.
L. CONTRAINDICACIONES
a) Absolutas:
- Hipersensibilidad al cetuximab o a proteinas murinas.
b} Relativas:
- Mielosupresion.
- Posible riesgo de exacerbacion.
- Afferaciones hepdlicas.
- Embarazo y lactancia.
- Pacientes previamente tratados con cetuximab u ofros anticuerpos monoclonales por
la posible aparicion de anticuerpos.
- Pacientes con historia de reacciones anafilacticas tras la administracion de algin
farmaco, ya que esta puede verse exacerbada tras la administracion de cetuximab.
M. COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS
No se recomienda administrar el cetuximab junto con ningtin otro farmaco en la misma
mezcla infravenosa.
N. EFECTOS ADVERSOS
- Hematologicos: Trombocitopenia, anemia y leucopenia.
- Sistema Nervioso Central: Astenia (18%), parestesia, vértigo.
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- Gastrointestinales: Nausea y vomitos (10-20%), diarrea, anorexia, epiglotitis, mucosttis,
estomatitis.
- Hepéticos: Elevacion de enzimas hepéticos (5-10%).
- Sistema respiratorio; Disnea.
- Dermatolégicos (TLD): Rash folicular acneiforme (20-100%, dosis dependiente), dermatitis
seborreica.
- Muasculo esquelético: Mialgias, ariralgias.
- Hipersensibilidad: Urticaria y reacciones anafilactoides (4-8%).
- Otros: Fiebre (15%), formacion de anticuerpos anticefuximab (<5%), fatiga, dolor de cabeza,
pérdida de peso.
Monitorizacion de fa toxicidad
Determinacion de anticuerpos anticetuximab, asi como de parémetros hepaticos y recuento
hematolégico completo de forma periédica durante el tratamiento.

0. FARMACOLOGIA
Anticuerpo monoclonal que bloguea la unién del EGF (factor de crecimiento epidérmico) a su
receptor e inhibe la activacion de la tirosina kinasa.

P. FARMACOCINETICA
Eliminacién: Dosis de 200-500 mg/m2 saturan los procesos de aclaramiento. Los procesos
de aclaramiento observados en pacientes con dosis =400 mg/m2 siguen una cinética de
orden cero hasta 96 horas tras la finalizacion de la perfusion.
El proceso de eliminacion viene ligada a la intemalizacion de los receptores del EGF.
Aclaramiento: 0,4 mL /hr /kg. Vd: 45-62 mL/kg. Vida media de eliminacion: 7 dias.

Q. INTERACCIONES
No se han definido todavia interacciones especificas del CETUXIMAB con otros farmacos.
Informacién al paciente
1. No tomar este farmaco en caso de hipersensibilidad al mismo.
2. No vacunarse mientras dure el tratamiento ya que puede disminuir las defensas
inmunolégicas.
3. No se recomienda la lactancia durante el tratamiento.
4. Puedle ocasionar dafios al feto.
5. Para prevenir las reacciones propias de la perfusion intravenosa se recomienda
administrar previamente antihistaminicos y analgésicos.

CICLOFOSFAMIDA
A. DENOMINACION

Ciclofosfamida (DCI).
B. CLASIFICACION
Agentes alquilantes. Antineoplasico que pertenece al grupo de las mostazas nifrogenadas.
C. PRESENTACION
Vial: Polvo blanco liofilizado con 200 mg de ciclofosfamida. Ampolla con 10 mL APl o AD
Vial: Polvo blanco liofilizado con Ig de ciclofosfamida. Ampolla con 50 mL AP o AD
D. ALMACENAMIENTO
Conservar a temperatura ambiente y protegido de la luz.
A causa de variaciones térmicas el principio activo puede fundirse. Afterado adopta un
aspecto viscoso de color cfaro ligeramente amarillento. Los viales que presenten esta
alferacion no deben ufilizarse.
E. RECONSTITUCION
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Vial con polvo fiofilizado:
Reconstituir 200 mg con 10 mL AP 0 AD
Reconstituir 1g con 50 mL API o AD.
Concentracion resuftante: 20 mg/mL.
F. ESTABILIDAD:
- 24 h a temperatura ambiente.
- 6 dias en ef frigorifico. La utilizacion de disolventes con alcohol bencilico puede reducir la
estabilidad.
Estabilidad de fas soluciones diluidas

i sswc«:ow ; C’ONGEN?RAC!ON Condiciones Envase  Estabifidad
s 01 031 TA ' NE ? 8h
| 01031 'F,PL | NE | 6 dias
G5% 01031 : TA NE  8h
! 01031 F,A ' NE ‘ Gdias
66 TA PVC 24h
- cristal E
SF 4 TA ' NE 24h
4 - - F,PL ' PVC 4semanas ;
G. COMPATIBILIDAD - - -
Con envases y equipos
Los estudios sugieren que fa estabilidad en SF no se ve afectada por la naturaleza del envase (vidrio,
PVC).
Con ofros farmacos

a) Compatrbmdad con admvos

B

£

§

" Cisplatino 0.2 2 ~ SF  NE  7diasaTlA 424 C
Etopésido 0.2 2 i

| Fluorouracilo 8.3 1.67 ' SF ' NE ' 15 dias a TA . C

Metotrexato  0.025 1.67 SF NE 14 dias a TA ¢
Metotrexato  0.025 167 | SF " NE '7diasa TA

" Fluorouracilo 8.3 - 1.67 ‘ ‘
Mitoxantrona 0.5 10 G5 % NE Mitoxantrona: 24h  C

Ciclofosfamida no
testada

b} Compatibilidad de soluciones en Y:
COMPATIBLE: Alopurinol, amifostina, amikacina, aztreonam, bicarbonato sadico,
bieomicina, cefazolina, cefepime, cefotaxima, cefoxitina, cefuroxima, cisplatino,
clindamicina, clorpromazina, dexametasona, difenhidramina, doxorrubicina,

doxorrubicina  liposomal,  etopdsido, filgastrim, fluorouraci, furosemida,
gemcitabina, heparina, leucovorin, lorazepam, metotrexato, metoclopramida, f
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ondansetron, oxacilina, paclitaxel, prometazina, ranitidina, tenipbsido, tiotepa,
vinoretbina, vancomicina, vinblastina y vincristina.
INCOMPATIBLE: Amfotericina B liposomal y graniseiron.

H. VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION
a) Via oral.
b)inyeccion IV: Administrar en 3-5 min.
¢) Perfusion IV: Administrar en 15-30 min.
d) Perfusion IV Continua.
e) Intramuscular, intraperitoneal, intrapleural. No recomendadas para evitar el paso por el higado,
donde tiene lugar fa activacion del farmaco.

I.  PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION
Mantener al paciente bien hidratado, forzando Ia diuresis para intentar mantener la vejiga urinaria
vacia. Se recomienda administrar por la mafiana. Cuando se da a dosis elevadas, necesita MESNA
(2-mercaptoetano-sulfato sodico) para evitar la toxicidad vesical. La dosis de MESNA se calcula
multiplicando la dosis de ciclofosfamida por 0,2. Repetir la dosis a las 4 y 8 horas.
J. DOSIFICACIONES
a) Habituales:
- 60-120 mg/m2 vo, en combinacion.
- 600-1500 mg/m2 IV, en combinacion, cada 3-4 semanas.
- 4-7 grim2 IV, repartidos en 4 dias, previo al trasplante de médula dsea.
b) Especiales:
-En pacientes con funcion medular comprometida, reducir la dosis a la mitad o a la tercera parte de las
recomendadas.
-Reducir la dosis en pacientes con insuficiencia renal (CICr <20mL) o hepatica.
¢) Dosis pediétrica:
- 2-8 mg/Kg, via IV durante la terapia de induccion.
- 2-5mg/Kg, cada 3-4 dias, via IV para terapia de mantenimiento.
K. INDICACIONES
- Cancer de mama.
- Linfomas de Hodgkin y no Hodgkin.
- Sarcomas 6seos y de partes blandas.
- Mieloma multiple.
- Leucemia linfociticas crénicas y agudas.
- Neuroblastoma, tumor de Wilms y Retinoblastoma.
- Carcinoma de ovario.
- Céncer de pulmén microcitico.
- Rabdomiosarcoma, sarcoma de Ewing.
- Micosis fungoides.
- Otros: carcinomas de endometrio, cérvix, testiculos, prostata, vejiga, renales y gastrointestinales.
- Como inmunosupresor en trasplantes, artritis reumatoide, sindrome nefrético.
L. CONTRAINDICACIONES
a) Absolutas: Porfiria
b) Relativas: Contraindicado en pacientes con cistitis hemorrégica. Depresion medular.
M. EFECTOS ADVERSOS
- Hematolégicos: Dosis-limitante. Mielosupresion reversible.
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- Frecuentemente puede aparecer leucopenia, ocasionalmente anemia y trombocitopenia.
- Digestivos: Néuseas y vomitos, mas frecuentes a dosis elevadas ¥ menos tras la administracién oral.
La aparicién de mucositis no es frecuente. También puede aparecer diarrea, estomatitis y dolor
abdominal.
- Respiratorios: Ocasionalmente puede dar fibrosis pulmonar.
- Genitourinarios: Cistitis, hemorrégica o no, generalmente reversible al suspender ef fratamiento
aunque puede persistir y conducir a fibrosis vesical e incluso a la muerfe. Se disminuye la frecuencia
de aparicion con una correcta pauta de hidratacion y administracion de sustancias con grupos
suffidrilos (Ejemplo: MESNA, N-acetil-cisteina).
- Dermatolégicos: Alopecia frecuente, aunque reversible. Pigmentacion de piel y ufias raramente.
- Cardiotoxicidad: Raro.
- Otros: Inmunosupresion, amenorrea y azoospermia son frecuentes. A dosis elevadas puede producir
SIADH.
N. FARMACOLOGIA
Antineopléasico sintético relacionado quimicamente con las mostazas nitrogenadas. Es un profarmaco
que se activa en el higado por el citocromo P-450. Actia como agente alquilante inhibiendo fa sintesis
de ADN, ARN y proteinas. Este farmaco no presenta las reacciones adversas sobre ef SNC que
poseen las mostazas nitrogenadas y provoca menos trombocitopenias. Al ser un profarmaco no es
irritante de los fejidos. Presenta propiedades inmunosupresoras actuando principalmente sobre los
finfocitos B. Es un agente electrofilico que actiia especificamente en la fase S del ciclo celular.
0. FARMACOCINETICA
Cinética biexponencial,
- Absorcion: Administrada por via oral se absorbe bien en &l tracto gastrointestinal alcanzando
concentraciones maximas después de una hora de fa administracion, La actividad alquitante es mayor
administrada por esta via.
- Distribucion: La ciclofosfamida y sus metabolitos se distribuyen ampliamente en el organismo
aunque este proceso no es bien conocido. Pasa al LCR alcanzando concentraciones inferiores a las
necesarias para tratar las leucemias meningeas. La unién a proteinas es del 56%.
- Eliminacion: La ciclofosfamida y sus metabolitos activos son transformados en e higado. Tiene un
t1/2 de 6.5 h en adultos y 4.1 h en nifios. La ciclofosfamida Y sus metabolitos son excretados
principalmente por la orina, 2/3 como metabolitos y 1/3 de forma inafterada. Del 50 al 70% de /a dosis
se recoge en orina en 48 h.
P. INTERACCIONES
- INHIBIDORES DEL METABOLISMO HEPATICO como el CL ORAMFENICOL, PREDNISONA
(v probablemente otros corticoides), ALOPURINOL: Posiblemente disminuyen los metabolitos
activos.
- INDUCTORES HEPATICOS (BARBITURICOS Y BENZODIAZEPINAS): Posible aumento de
la accién y/o foxicidad,
- INDOMETACINA: Posible potenciacién de la toxicidad, por adicién de sus efectos a nivel renal.
PENTOSTATINA: Toxicidad cardiaca grave a dosis elevadas de ciclofosfamida.
- QUINOLONAS (ciprofloxacina, ofloxacina): Posible disminucion de la absorcion de las
quinolonas, con disminucion de su actividad terapéutica
- TAMOXIFENQ: Posible aumento del riesgo de tromboembolismo.
- SUXAMETONIO: Posible inhibicién de pseudocolinesterasa, con prolongacion del efecto
neuromuscular,
- WARFARINA: Posible potenciacion del efecto anticoagulante.
- CARDIOTOXICOS: Pueden potenciar los efectos de drogas cardiotoxicas.
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- CITARABINA: Se han descrito miocarditis hemorragicas en regimenes de preparacion para
transplantes. La combinacion con diuréticos que acidifican la orina como la FUROSEMIDA,
podria disminuir la toxicidad vesical o mismo que con MESNA. La comnbinacion con
ADRIAMICINA puede aumentar la toxicidad renal. La ACTIMONICINA, ADRIAMICINA, BCNU,
METOTREXATO y FLUOROURACILO, incrementan la citotoxicidad de la ciclofosfamida.
Administrada conjuntamente con la DIGOXINA produce una disminucion de los niveles
sanguineos de ésta. Administrada simultaneamente con INSULINA se han observado graves
hipoglucemias.

Q. INFORMACION AL PACIENTE

1. Este medicamento puede producir nauseas y vomitos.

2. También puede causar alopecia. Este trastorno es reversible al finalizar el tratamiento.

3. A dosis elevadas puede causar irritacion vesical por lo que es aconsejable la administracion
correcta de liquidos para aumentar la diuresis y minimizar el trastorno mencionado.

4. No administrar durante los tres primeros meses de embarazo.

CISPLATINO
A. DENOMINACION

Cisplatino (DCI), cisdiaminodicloroplatino, DDP CDDP, CIS-DDP
Clasificacion Grupo: Derivados del platino
B. PRESENTACION
Vial: solucién con 10 mg de cisplatino en 10 mL. Concentracion: 1 mg/mL.
Vial: solucién con 50mg de cisplatino en 50 mi. Concentracion: 1 mg/mL.
C. ALMACENAMIENTO
Conservar a temperatura ambiente y protegido de la luz.
D. ESTABILIDAD
De las soluciones diluidas

SOLUCION CONCENTRACION | Condiciones Envase Estabilidad
(mg/mi) conservacion

GS(NaCl> 0.45%) 0.05-0.5 TA PVC, vidrio | 24 h

GS+ manitol (NaCl 0.05-0.2 TAoF NE 72h

0.33-0.45%)

GS(NaCl= 0.225%) 0.3 TA vidrio 23h

NaCl 0.3% 0.05-0.2 TAoF vidrio 72h

SF 0.167 PL, TA PEPE 14 dias

PVC, vidrio
SF 0.5-0.9 PL, TA EVA 28 dias

En frigorifico precipita a concentraciones >0,6 mg/mL.
E. COMPATIBILIDAD
Con envases y equipos PE, PP, PVC, EVA, vidrio.
F. VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION
a) Perfusion IV: 30 min-8h.
b) Perfusion continua.
¢) Via intracavitaria.
d) Via intraarterial: Se recomienda diluir en SF junto heparina y administrar en 2-4h.
e) Via intraperitoneal.
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f) IV directa: No se recomienda su administracion por toxicidad.
G. PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION
Es necesario realizar hidratacion previa, durante y después de la administracion (125-150 mL/h).
Administrar manitol durante la administracion del cisplatino a dosis elevadas por el peligro de
nefropatia.
Controlar la diuresis (ha de ser superior a 100 mL/h).
Controlar los vomitos, establecer pauta antiemética profilactica: ANTI-HT3 (ondanselrén) + corticoides
Controlar los electrolitos (afiadir potasio en hidratacion previa y si es necesario magnesio). Puede
provocar reacciones anafilacfoides no inmunoldgicas.
Extravasacion: Irritante.
H. DOSIFICACIONES
a) Habituales:
- Via intravenosa:
Tumores testiculares: En poliquimioterapia de induccién: 20 mg/m?2 durante 5 dias cada 4 semanas.
Carcinoma de ovario: En monoterapia: 100 mg/m2 cada 4 semanas. En combinacion: 75-100 mg/m2
cada 3 0 4 semanas.
Carcinoma de vejiga: En combinacion 70-100 mg/m2 cada 3 6 4 semanas.
Carcinoma de células escamosas de cabeza y cuello: En terapia combinada: 75-100 mg/m2 cada 3 o
4 semanas.
Céncer de puimén: En terapia combinada: 60-100 mg/m2 cada 3 6 4 semanas.
- Vlia intraarterial: 75-100 mg/m2 2-5 semanas.
- Via intraperitoneal: 120 mg por 12 semanas (incrementando 30 mg/semana hasta toxicidad), 60-90
mg/m2 cada fres semanas.
b) Especiales: En insuficiencia renal: Reducir fa dosis segun CICr: Si CICr = 30-60 mL/min: disminuir la
dosis un 50%. Si CICr < 30mL: Pensar en terapia alternativa. En insuficiencia hepética: No requiere
ajuste de dosis.
c)Pediatria: La seguridad y eficacia del cisplatino en nifios no esté establecida. Sin embargo se utiliza
en neuroblastoma, tumores del SNC, fumores de células germinales y osteosarcoma. Neuroblastoma:
50 mg/m2 durante 2 dias en infusion continua cada 4 semanas. Tumores SNC: 40 mg/m2 (1,3 mg/kg
en menores de 10 kg) durante 2 dias en infusion continua cada 8 semanas. Osteosarcoma: 120 mg/m2
. Tumores de células germinales: igual que en aduffos.
I.  INDICACIONES
-Carcinomas de testiculo, ovario, vejiga, retinoblastoma, cabeza y cuello v, de pulmén.
- Otras indicaciones: Tumores de células germinales, neuroblastoma, osteosarcoma, colorrectal,
esofagico, gasirico, mama, endometrio, cérvix, fumores del SNC, efc.
J.  CONTRAINDICACIONES
a) Absolutas:
- Alergia al cisplatino, a otros compuestos que contengan platino o manitol,
- Insuficiencia renal grave (aclaramiento de creatinina < 10mL/min)
Mielosupresion grave (leucocifos < 10.000/mm3 , plaquetas < 4.000/mm3 ).
- Neurotoxicidad grave,
b) Relativas:
- Mielosupresion.
- Disminucion de la capacidad auditiva.
- Insuficiencia renal moderada. (CICr 10-30 mL/min).
- Embarazo.
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. Ciclofosfamida+ 2+0.2 SF PL, TA " NE 24 h . C
. etopésido | _ i X -l i i)
| Etopésido 0.2 0.2 . 8F TA | Vidrio | 24 h 1 C
i i | wup i PVC i =1
Etopésido 02-04 02 SF PL, TA | Vidrio 48 h : C
PVC
- Etopésido 0.2 02 | SF PLTA ' NE ' 15dias  C
Etopdsido+ 0.4+ 1.85%+20 0.2 SF TA * Vidrio |
manitol +KClI mEq/L ' PVC
Floxuridina +  0.7+0.14 0.2 . SF TA NE ' 7 dias ' C
! ].eucovorin i ! j
Fluorouracilo 1-10 1 0.2-05 - SF CTA | OvC H
 lfosfamida 12 1 0.2 - | SF 1A ' NE  Tdias  C
lfosfamida+ 2+0.2 02 SF CTA 'NE  5dias c
etopésido j ! " | |
i Leucovorina 0.14 ; 02 ' SF PL, TA NE | 15 dias C
‘ ! P P - £ i :
~ Mesna 0.11-3.33 0.067 _ SF . NE NE 1
" Paclitaxel 12 02 'SF | TAoN 'NE i 24h I'E
| ' - ) ‘ ! I
| Tiotepa 1 0.2 SF ne | NE | |
Administracién en Y:

Compatible fisicamente con los siguientes farmacos: aztreonam, bleomicina, clorpromacina,
cimetidina, cladribina, dexametasona, difenhidramina, doxorrubicina liposomal, etopdsido-fosfato,
famotidina, filgrastim, fludarabina, furosemida, ganciclovir, gemcitabina, heparina sodica,
metilprednisolona, metoclopramida, morfina, ondansetron, prometazina, ranitidina, sargramostim,
tenipésido, vinorelbina.

Desde el punto de vista fisico y quimico es compatible con: granisetron.

Es incompatible con los siguientes farmacos: amifostina, cefepima, piperacilina-tazobactam, tiotepa.

L. EFECTOS ADVERSOS
- Renales: DLT. Nefrotoxicidad (necrosis tubular) dosis-dependiente, es acumulativa y limita la dosis.
Se puede paliar mediante hidratacion y diuresis. Dosis altas acumuladas pueden producir insuficiencia
renal irreversible. La disfuncion renal puede dar lugar a trastornos del equifibrio electrolitico
importantes, hiponatremia, hipopotasemia, hipomagnesemia, hipocalcemia. Los pacientes pediétricos
son més sensibles a presentar hipomagnesemia.
Digestivos: DLT. Nauseas y vomitos severos. Ligera elevacion de las transaminasas y bilimubina,
siendo poco frecuentes.
- Oticos: Ototoxicidad dosis-dependiente y acumulativa y que puede ser irreversible. Se manifiesta
como tinnitus y/o pérdida de audicion en el intervalo alto de frecuencia. Es méas severa en niiios que
en adultos. Es conveniente hacer audiogramas. Raramente vértigo y funcion vestibular.
- Nerviosos: DLT. Neuropatia periférica, sobre todo sensitiva, generalmente en terapias prolongadas y
que puede ser irreversible. Algunos pacientes han presentado convulsiones o encefalopatia.
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- Hematol6gicos: Depresion medular moderada y reversible, sobre todo a expensas de plaquetas y
serie blanca. - Hipersensibilidad: Pueden aparecer reacciones anafilactoides, rinorrea, conjuntivitis,
erifema. - Oculares: Neuritis dptica, papiledema y ceguera cortical son raras.
- Cardiovasculares: Se produce raramente bradicardia, insuficiencia cardiaca congestiva, hipotension
postural, fibrilacion auricular o alteraciones repolarizacion en EKG.
- Locales: Raramente flebitis. La extravasacion raramente produce necrosis.
- Otros: Hiperuricemia, alopecia, mialgias, secrecion inadecuada de ADH.
Monitorizacion de la toxicidad:
- Audiometria. - Hemograma completo, recuento de plaquetas.
- Urea, creatinina, aclaramiento de creatinina, &cido drico.
- Magnesio, calcio, sodio, fosfato, potasios séricos.

M. FARMACOLOGIA
Se comporta como un agente alquilante, formando puentes inter e intracatenarios con el DNA. Es un
citostético independiente del ciclo celular.

N. FARMACOCINETICA

- Distribucién: Se distribuye ampliamente por el organismo, localizandose en elevada concentracion
en rifion, higado, pulmén, ttero, ovario y prostata. La penetracion en el SNC es escasa. Se une en
més del 90% a las proteinas plasmaéticas.

- Eliminacion: Sufre biotransformacion enzimética. Los ligandos de cloro del complejo son
desplazados por agua formando un complejo de platino cargado positivamente que reacciona con
nucledfilos, como los grupos sulfhidrilo del glutation. El cisplatino o compuestos conteniendo platino
pueden sufrir circulacion enterohepética. Se elimina fundamentalmente por via renal (un 90% ),
mediante filfracion glomerular. Aproximadamente un 15-20% de Ia dosis se excreta inalferado por
orina en 24-48 h, cuando se administra por via IV rapida. Un 10% se elimina por via biliar,

0. INTERACCIONES

- ALDESLEUKINA: Aumento del riesgo de hipersensibilidad.

- AMINOGLUCOSIDOS, DIURETICOS, IFOSFAMIDA: Aumenta la toxicidad renal y dfica.
BLEOMICINA, METOTREXATO: aumenta la toxicidad de éstos por disminucién de la
eliminacion.

- DOXORRUBICINA: Incremento en el riesgo para desarrollar leucemia.

- DOCETAXEL: Aumento de fa neurotoxicidad.

- PACLITAXEL: Disminucion del aclaramiento del paclitaxel si se administra el cisplatino
previamente.

- TOPOTECAN: Aumento de la mielo toxicidad. La secuencia de administracion es importante.
Debe administrarse el fopotecan previo al cisplatino para evitar este efecto.

- VINORELBINA: Aumento del riesgo de granulocitopenia.

- RITUXIMAB, TACROLIMUS: Aumenta la toxicidad renal.

- FENITOINA, CARBAMACEPINA: Disminucion del efecto por disminucion de fa absorcion e
incremento del metabolismo.

- ALOPURINOL, COLCHICINA Y OTROS ANTIGOTOSOS: Ajustar dosis para controlar fa
hiperuricemia.

- PROBENECID: Disminucion del actaramiento del cisplatino.

- LITIO: Alteracién de la farmacocinética del litio.

- ANTIHISTAMINICOS: Pueden enmascarar ofotoxicidad.

- TACROLIMUS: Incrementa la nefrotoxicidad.

- ETOPOSIDO: Disminuye el aclaramiento del etopésido.

P. INFORMACION AL PACIENTE
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1. Este farmaco se utiliza para el tratamiento de distintos tipos de tumores.

2. El cisplatino no debe administrarse si ha sufrido una reaccién alérgica previa al cisplatino, manitol o
algin compuesto que contenga platino. Tampoco debe administrarse si tiene problemas de rifién o
pérdida de audicién. Si alguno de estos es su caso, asegurese de que su médico fenga esta
informacion.

3. Farmacos a evitar: no tome aspirina, productos que la contengan (como algunos preparados
anticatarrales) o ibuprofeno, al menos que lo haya notificado a su médico. Consulte con su médico
antes de administrarse una vacuna.

4. No debe fomar alcohol.

5. Administracién IV: Si tiene dolor, enrojecimiento o hinchazén en el &rea de inyeccion,
comunigueselo inmediatamente a la enfermera.

6. Puede adquirir infecciones mas facilmente mientras recibe este tratamiento. Manténgase alejado de
personas que padezcan gripe o resfriados.

7. Este farmaco puede causar nauseas y vomitos. El médico le prescribiré otras medicinas para
evitarlos. Si éstas no le ayudan, comuniquelo a su médico.

8. Puede notar la boca inflamada o irritada. Manténgala limpia para prevenir infecciones. Limpie su
dentadura con un cepillo dental de cerdas suaves. Trate de comer comidas blandas y evite comidas
saladas.

9. Es importante una hidratacion adecuada, por lo que es posible que el médico le prescriba beber
abundante agua el dia que le van a administrar el fsrmaco y hasta uno o dos dias después.

10. Evite el embarazo, suyo o el de su pareja mientras dure el fratamiento con este farmaco y hasta 3
meses después.

11. Esta contraindicada la lactancia.

12.Este medicamento puede producir la pérdida del cabello.

Consulte con su médico si nota alguno de estos efectos:

- Sensacion de hormigueo en manos o pies.

- Trastornos auditivos

- Dolor en el lugar de inyeccion.

- Hinchazon de pies o tobillos, 0 aumento stbito de peso.

- Hinchazon de la cara, labios o lengua.

- Dificultad respiratoria.

- Nauseas y vomitos incontrolables.

- Diarrea o constipacion.

- Fiebre, escalofrios o tos.
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CITARABINA

A. DENOMINACION
Citarabina (DCI), arabinésido de cifosina, ARA-C
B. CLASIFICACION
Grupo Antimetabolitos: anélogos de la pirimidina.
C. PRESENTACION
Vial de 100mg y 500mg como polvo liofilizado
D. ALMACENAMIENTO
Conservar a temperatura ambiente y protegido de la luz.
E. RECONSTITUCION
Reconstituir 100 mg con 5 mL APl o AD. Reconstituir 500 mg con 10 mL AP! o AD. Concentracion
(100 mg): 20 mg/mL; (500 mg): 50 mg/mL.
F. ESTABILIDAD.
- 48 h a temperatura ambiente.
- 7 dias en frigorifico. Desechar las soluciones turbias.
Estabilidad de las soluciones diluidas

SOLUCION CONCENTRACION | Condiciones Envase Estabilidad
{mgiml) conservacion

G 5% 0.5 F Vidrio, PVC 24h
1.87 BED Vidrio, PVC | 24h
05 TA~ NE 7 dias
8, 24, 32 TA, F, -20°C Vidrio, PVC 7 dias
1,25, 25 TA,F EVA 28 dias

Gs 1,25, 25 35°C, PL EVA 7 dias
1.83 TA Vidrio, PVC 24h
0.157 TAF NE 48 h
05-5 A NE 14 dias

GS 8,24,32 TA, F, -20°C Vidrio, PVC 7 dias
0.5 F TNE 24h

SF 0.5 F Vidrio, PVC 24h
0.5 TA NE 7 dias
8,24,32 “TA, F, -20°C Vidrio, PVC 7 dias
1,25, 25 TA, F EVA 28 dias
1,25, 25 35°C, PL EVA 7 dias

RL 05 F Vidrio, PVC 24h

G. COMPATIBILIDAD CON ENVASES Y EQUIPOS

No se han descrito incompatibilidades con PVC, poliolefina, vidrio o material de jeringas o equipos

de administracion intravenosa.

H. VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION

a) Via SC

b)inyeccion IV en 1-3 min (dosis bajas).

¢} Perfusion IV en 15 min-24 horas.

d) Via intrafecal.
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L. PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION
La administracion rapida aumenta la incidencia de nauseas y vomitos.
Mantener una adecuada ingesta de liquidos para facilitar la eliminacion urinaria de é&cido Urico.
Utilizar disolventes sin conservantes para la administracion IT.
En terapias con dosis altas, realizar profilaxis de fa toxicidad ocufar con corticoides topicos.
J.  DOSIFICACION
a) Habituales:
- Politerapia.
- 75-200 mg/m2 /dia, durante 2-10 dias, cada 2-6 semanas (perfusion IV continua o intermitente).
- 1-1,5 mg/kg/dia, cada 1-4 semanas (SC).
- 5-75 mg/m2 /dia, o 30-100 mg/dia, cada 2-7 dias (IT).
- 3 ¢/m2 /12-24h, durante 3-4 dias, cada 21 dias (perfusion IV 3h).
b) Pediétricas:
Politerapia.
- 75-150 mg/m?2 /dia, en ciclos repetidos (IV).
- 5-75 mg/m2 /dia, en ciclos repetidos (IT).
- 100 mg/m2 /dia en ciclos repetidos (SC).
- 3 g/m2 /dia, en ciclos repetidos (IV)
¢) Insuficiencia renal:
-Cr< 1,5 mg/dl: 2-3 gim2.
- Cr 1,5-1,9 mg/dL o aumentos de 0,5 mg/dL a 1,2 mg/dL: 1 g/m2. o
- Cr>1,9 mg/dL o aumentos mayores de 1,2 mg/dL: 0,1 g/m2 /dia.
d) Insuficiencia hepética:
Reducir la dosis en pacientes con insuficiencia hepética.
K. INDICACIONES
- Leucemia mielobléastica aguda y crénica.
- Leucemia linfocitica aguda.
Leucemia meningea.
Eritroleucemia.
Linfoma no Hodgkin en nifios.
Otras posibles indicaciones: anemia refractaria, linfoma no Hodgkin, efusiones pleurales
malignas, sindrome mielodisplésico, leucoencefalopatia multifocal progresiva, retinoblastoma.
L. CONTRAINDICACIONES
a) Absolutas: Hipersensibilidad al medicamento.
b} Relativas: Insuficiencia renal avanzada y/o insuficiencia hepética, discrasias sanguineas
graves.
b) Precaucion: Depresion medular, tratamiento previo con radioterapia o farmacos
mielodepresores.
Vigilar posibles signos de neurotoxicidad (neuropatia periférica, disfuncion cerebelar) en terapias
con dosis alfas.

M. COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS
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a) Compatibilidad con aditivos
Farmaco Concentracién | Concentracion | Selucién | Conservacién | Envase | Estabilidad | C/l
testado {mgimil) Citarabina
{mg/ml)
Daunorrubicina | 0.033 0.267 GS TA NE 72h c
Etopésido 04 ki '
Daunorrubicina | 0.0167 0.15 G5% TA, F NE 48 H Cc
Etopésido 0.157
Fluorouracilo | 0.25 0.4 G5% TA NE ]

b) Compatibilidad de soluciones en "Y".

COMPATIBLE: Amifostina, amsacrina, aztreonam, cefepima, cimetidina clorpromazina,
cladribina, dexametasona, difenhidramina, doxorrubicina-fiposomal, droperidol, efopdsido,
famotidina, filgastrim, fludarabina, furosemida, gemcitabina, gentamicina, granisetron, heparina
sédica hidrocortisona, idarrubicina, melfalan, metotrexato, metilprednisolona, metoclopramida,
morfina, ondansetron, paclitaxel, piperacilina-tazobactam, proclorperazina, prometazina, propofol,
ranitidina, sargramostim, bicarbonato sédico, tenipdsido, tiotepa, vinorelbina.

INCOMPATIBLE: Amfotericina B, ganciclovir.

N. EFECTOS ADVERSOS

- Hematolégicos: Muy frecuentemente depresion medular dosis-dependiente (fimitante de dosis).
Con frecuencia pueden aparecer hemorragias.

- Digestivos: Nauseas y vomitos son frecuentes sobre todo en inyecciones répidas. Menos
frecuentemente aparece anorexia, diarrea, Ulceras bucales y raramente esofagitis, dolor
abdominal y pancreatitis.

- Neurologicos: Es rara en fratamiento con dosis bajas pero frecuente (5-60%) con dosis elevadas
0 en presencia de insuficiencia renal (CICr< 60 mL/min). Puede aparecer disfuncion cerebelar
(disartria, ataxia y mas raramente encefalopatia, convulsiones y coma) (toxicidad limitante de la
dosis) y neuritis periférica.

- Alérgicos/dermatoldgicos: Frecuentemente puede aparecer fiebre, erupciones exantematicas,
rash, alopecia.

- Otros: Hepatotoxicidad, tromboflebitis, dolor anginoso, sindrome de distrés respiratorio del
adulto, edema pulmonar, retencion urinaria, sindrome de la citarabina (fiebre, mialgia, dolor 6seo,
dolor anginoso, dolor torécico, erupciones maculopapulares, conjuntivitis y malestar general),
conjuntivitis (se previene con corticoides t6picos).

Monitorizacion de [a foxicidad

Realizar controles periédicos hematologicos completos, pruebas de funcion renal y hepatica.

0. FARMACOLOGIA

A nivel tisular se transforma en la forma activa citarabina trifosfato (Ara-CTP} que interfiere en la
sintesis de ADN, inhibiéndola y produciendo defectos en su estructura al infroducirse en la

cadena. Es un agente especifico de ciclo, actuando fundamentalmente en la fase "S" del ciclo
celular. Ademas, la citarabina es un potente inmunosupresor.

P. FARMACOCINETICA
- Absorcion: biodisponibilidad oral inferior al 20%.
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- Distribucion: Se distribuye ampliamente por todo el organismo. Atraviesa fa barrera
hematoencefalica y alcanza concentraciones elevadas en lagrimas. Vd 30-40 1/kg.

- Eliminacién: Se metaboliza ampliamente en el higado (86-96%) y su metabolito es eliminado por
orina (90%). t/2: 1-3 h.

Q. INTERACCIONES

CARBAMAZEPINA, DIGOXINA, QUINOLONAS: disminucién de su eficacia por disminucién de su
absorcion. FLUCITOSINA: disminucion de su actividad antiinfecciosa.

GENTAMICINA: aumento del riesgo de hipomagnesemia.

HIDROXIUREA, TENIPOSIDO: aumento de niveles plasmaticos de Ara-C.

R. INFORMACION AL PACIENTE

1. No tome este medicamento en caso de alergia, embarazo o lactancia.

2. Evite el embarazo, suyo o de su pareja, mientras tome la medicacion y al menos tres meses
despusés.

3. Este medicamento puede producir irritacion de encias, realice el cepillado de dientes de forma
suave.

4. Avise a su médico si aparecen sintomas de infeccion (fiebre, escalofrios, dolor de garganta), o
alergia, sangrado inusual, dificultad para respirar.

DACARBAZINA
A. DENOMINACION
Dacarbazina, DTIC, DIC.
B. CLASIFICACION
Grupo Agentes alquilantes. Antineoplasico del grupo de las carbazinas.
C. PRESENTACION
Vial de 100 mg liofilizado.
D. ALMACENAMIENTO
Almacenar a temperatura ambiente y protegido de la luz.
E. RECONSTITUCION
Reconstituir anadiendo 0,99 mL de agua para inyeccion al vial de 100 mg.
Concentracion resultante: 10 mg/mL.
Una vez reconstituido se debe almacenar protegido de la luz ya que el producto es muy
fotosensible. Administrar en 10-15 minutos.
F. ESTABILIDAD
De las soluciones diluidas

SOLUCION | CONCENTRACION | Condiciones Envase Estabilidad
(mg/mil) conservacion

G 5% 1y3 22°C Vidrioy PVC | 8h

G 5% 1y 3 22°CyPL08°C | Vidrioy PVC |22h

G 5% SF 1.7 TA Vidrioy PVC | 24 h

G. COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS
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Compatibilidad con aditivos
Farmaco Concentracion | Concentracién | Solucion | Envase | Estabilidad | C/f
festado {mg/mi) Dacarbazina

(mg/mi)

Ondansetron | 0.3-0.033 1 G5% PVC T2h c
Ondansetron | 0.64 8 T 65% PVC | 48H c
+ 0.8
doxorrubicina

Compatibilidad de soluciones en Y.
COMPATIBLE: Amifostina, azireonam, etopésido, filgastrim, fludarabina, granisetron, melfalan,
ondansetron, paciitaxel, teniposido, tiotepa, vinorelbina.

INCOMPATIBLE: Alopurinol, cefepime y piperacilina-tazobactam

H. VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION

aj Perfusion intermitente: 250 mL de G5% o SF en 30 minutos (recomendable).

b} Intratecal: Administrada por un médico. Generalmente no recomendada,

¢} IV directa lenta: >No recomendable ya que es altamente initante.

d) Subcuténea, intramuscular, perfusion confinua: No administrar, irritante,

e) Intraarterial: En fase de investigacion.

) Intraperitoneal, intrapleural, intravesical: Informacion no disponible.

. PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION

Es un agente irmitante. No tomar alimentos 4 a 6 horas antes def tratamiento.

J.  DOSIFICACIONES

a) Habituales: En perfusion intravenosa: 150-250 mg/m?2 /dia, dias 1-5 cada 3-4 semanas 6 400-
500 mg/m?2 /dia dias 1-2 cada 3-4 semanas. Enfermedad de Hodgkin: 375 mg/m2 /dia, IV dias 1y
14, cada 4 semanas.

b) Especiales: En insuficiencia renal puede ser necesario reducir la dosis. En insuficiencia
hepatica, en cambio, no es necesario.

¢) Dosis méxima: No se dispone de este tipo de informacion.

K. INDICACIONES

- Melanoma.

- Enfermedad de Hodgkin.

- Neuroblastoma.

- Sarcoma de partes blandas.

L. CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad a Dacarbazina.

Embarazo (carcinogénico y teratogénico en animales) y lactancia.

M. EFECTOS ADVERSOS.

Monitorizacion

- Gastrointestinales: Néuseas y vomitos frecuentes y severos (a veces dosis-limitante), diarrea,
estomatifis.

- Hematolbgicos: Leves o moderados. Leucopenia o trombocitopenia a las dos semanas de Ia
titima dosis.

- Alérgicos/Dermatoldgicos: Eritema, urticaria, erupciones maculopapufares, fotosensibilidad,
alopecia.

- Cardiovasculares: Sofocos.
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- Generales: Sinfomas gripales.

- Hepatobiliares: Incremento de los valores de los enzimas hepaticos.

- Locales: Dolor y flebitis.

- Neurolégicos: Parestesia, convulsiones, cefalea.

- Oculares: Vision borrosa.

- SNC: Confusion y sedacion. Antes de iniciar el tratamiento y de forma peridica es necesario
realizar un recuento sanguineo de hemoglobina, hematocrito, transaminasas y acido urico.
Cuando el recuento de leucocitos es inferior a 3.000/mm3 y/o las plaquetas, inferior a
100.000/mm3 suspender el tratamiento temporalmente.

N. FARMACOLOGIA

Agente electrofilico que actiia especificamente durante la fase S del ciclo celular, Reacciona con
astomos nucleofilicos de las bases nucleicas formando puentes inter e intracatenarios en la doble
hélice de ADN provocando interferencias importantes en los procesos de transcripeion y
replicacion.

0. FARMACOCINETICA

- Distribucion: Afinidad hepética, atraviesa la BHE, no se une précticamente a proteinas
plasmatficas.

- Metabolismo: Hepético, algunos metabolitos activos.

- Eliminacion: Fundamentalmente via renal.

P. INTERACCIONES

La FENITOINA y el FENOBARBITAL son inductores enzimaticos que pueden aumentar el
metabolismo de la DACARBACINA produciendo una disminucién de esta en sangre.

- La DACARBAZINA también disminuye el efecto de LEVODOPA.

Q. INFORMACION AL PACIENTE

1. Es necesario beber grandes cantidades de liquido mientras se administra este medicamento.
2. Este médicamente acostumbra a dar nduseas y vomitos a las personas que lo toman.

3. Comunique a su médico si aparecen hemorragias, hematomas, fatiga o pérdida de apetito.

4. Puede producirse pérdida de cabello mientras dura el tratamiento. 5. No debe quedarse
embarazada mientras dure el tratamiento.

DACTINOMICINA

A. DENOMINACION

Dactinomicina (DCI), actinomicina-D, act-D.

B. CLASIFICACION:

Antibidtico citostatico. Antibi6tico cromopeptidico obtenido de Streptomyces chrisomallus y
Streptomyces antibioticus.

C. PRESENTACION

Vial: Polvo liofilizado con 0,5 mg de dactinomicina.

D. ALMACENAMIENTO

Conservar a temperatura ambiente y protegido de la luz.

E. RECONSTITUCION

Reconstituir con: 1,1 mL de AP! o AD. Puede precipitar si se reconstituye con AP/ con
conservantes, Concentracion resultante: 0,56 mg/mL.

Estabilidad 24 h a temperatura ambiente y 7 dias en frigorifico.
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F. ESTABILIDAD DE [ AS SOLUCIONES DILUIDAS:
SOLUCION CONCENTRACION | Condiciones Envase Estabilidad
{mg/mi) conservacion
G 5% 9.8 TA PVC, vidrio 24 h
7.5 TA Poliolefinas, 24 h
vidrio

G. COMPATIBILIDAD CON ENVASES Y EQUIPOS

Poliolefinas, PVYC, vidrio.

Fittros: Se une de forma considerable af nitrato/acetato de celulosa (Millex OR) y al
olitetrafiuoroetifeno (Millex GV). La filtracién a través de membranas de esteres de celulosa
produce pérdida significativa de potencia.

H. VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION

a) Inyeccion IV: Administrar en 3-5 min.

b) Perfusion IV: La perfusion continua no se recomienda.

¢) Intraarterial: Utilizar con o sin hipertermia o radioterapia. Debido a la naturaleza corrosiva del
farmaco no debe administrarse por via IT. También debe evitarse la administracion por via SC o
IM.

. PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION

La dactinomicina es vesicante de los fejidos, puede producir flebitis y necrosis por extravasacion.
Se pueden presentar reacciones de tipo anafitactico durante fa administracion.

J. DOSIFICACIONES

a) Habituales:

Adultos: - 0,40-0,50 mg/m2 /dia 1V, dfas 1-5, cada 2-4 semanas. 1 mg/m2, IV cada 2-4 semanas
(carcinoma testicular). 12 meg/kg/dia IV dias 1-5 6 0,5 mg/dia IV dias 1, 2 (neoplasia trofobléstica

gestacional).
Nirios:
o 2=12kg:

- 16 meg/kg/dia 1V, dias 1-5, cada 3-8 semanas.
- 15 megrkg/dia IV, dias 1-3 6 45 meg/kg/dia, 1 dosis, cada 3-8 semanas (Tumor de Wilms). - 0,75
mg/m2 /dia IV dias 1-2, cada 3 semanas (Sarcoma de Ewing)

o <12Kg:
Administrar 2/3 de la dosis. Para el calculo de dosis en pacientes obesos se prefiere utilizar Ia
superficie corporal.

Dosis méxima: 15 meg/kg/dia 6 0,50-0,60 mg/m2 /dia durante 5 dias,

b) Especiales:

Técnica de perfusiones regionales: - 50 meg/kg para extremidades inferiores.

- 35 meg/kg para extremidades superiores.

- Pacientes tratados previamente con radioterapia: Reducir las dosis.

- En insuficiencia renal: Si CICr< 10mL/min administrar el 80% de la dosis normal.

- En insuficiencia hepética: No requiere ajuste.
K. INDICACIONES

- Tumor de Wilms,

- Rabdomiosarcoma.
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- Sarcoma de Ewing.

- Carcinoma testicular no seminatoso metastasico.

- Enfermedad trofoblastica gestacional.

- Otros: Melanoma, leucemia linfobléstica aguda, cancer de mama y ovario, enf. de Paget y como
inmunosupresor.

L. CONTRAINDICACIONES

a) Absolutas:

- Alergia a la dactinomicina.

- No administrar a nifios menores de 6 meses

b) Relativas:

- Embarazo

M. COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS

Administracion en Y: Es fisicamente compatible con los siguientes farmacos: amifostina,
aztreonam, cefepima, etopésido fosfato, fludarabina, gemcitabina, granisetron, melfalan,
ondansetron, sargramostim, tenipsido, tiotepa, vinorelbina.

Es incompatible con: filgastrim.

N. EFECTOS ADVERSOS

- Hematolégicos:

Mielosupresion limitante de la dosis, con nadir que puede llegar hasta los 21 dias.

- Digestivos: DLT. Frecuentemente néuseas y vomitos severos que suelen prolongarse durante
24 horas. Frecuentemente aparece mucositis y ulceraciones: este efecto es potenciado por la
radiacion. Enfermedad ven oclusiva.

- Dermatolégicos: Eritema, hiperpigmentacion y descamacion de la piel: se potencia con la
radiacion. Alopecia frecuente.

- Locales: La extravasacion puede producir necrosis.

- Otros: Puede provocar reacciones anafilactoides. Muy raramente depresion mental. También se
ha observado un aumento en la incidencia de segundas neoplasias. En pacientes con herpes
zoster o varicela puede desarrollar enfermedad generalizada grave.

0. FARMACOLOGIA

Actia inhibiendo la sintesis de RNA mensajero. Se intercala entre dos radicales de guanina del
ADN impidiendo su funcion normal. No es especifico de ciclo celular. También posee actividad
inmunosupresora e hipocalcemiante.

P. FARMACOCINETICA

Cinética biexponencial.

- Distribucion: Se distribuye répidamente a los tejidos, alcanzandose aftas concentraciones en la
médula 6sea, higado y rifién. No alcanza concentraciones significativas en LCR. Pasa la
placenta.

- Eliminacion: El 15% sufre metabolismo hepético, excretandose la mayor parte de fa dosis en
forma inalterada. La t1/2 es de 36 h. La dactinomicina se excreta principalmente por la bilis y en
menor extension por la orina.

Interacciones

AMIKACINA y GENTAMICINA: Se disminuye la actividad "in vitro" frente algunas cepas de
Staphylococcus aureus. RADIOTERAPIA: Aumenta la toxicidad.

ANESTESICOS INHALADOS HALOGENADOS: Incremento de la hepatotoxicidad.
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Q. INFORMACION AL PACIENTE

1. Junto con otros medicamentos, este farmaco se utiliza para el tratamiento de distintos tipos de
fumores.

2. La dactinomicina no debe administrarse si ha sufrido una reaccion alérgica previa a fa
dactinomicina o si ha estado expuesto recientemente al virus varicela-zéster o padece varicela o
herpes zoster. Si esté en alguno de estos casos, asegirese de que su médico lo sepa.

3. Si ha recibido tratamiento con radioterapia, asegtrese que su médico tenga esta informacion.
4. Farmacos a evitar: No tome aspirina o productos que la contengan {como algunos preparados
anticatarrales), al menos que lo haya notificado a su médico. Consulte con su médico antes de
administrarse una vacuna.

5. Debe consuffar a su médico antes de tomar cualquier medicamento, vitamina o praducto de
herboristeria.

6. No debe tomar alcohol.

7. Puede adquirir infecciones més facilmente mientras recibe este tratamiento. Manténgase
alejado de personas que padezcan gripe o resfriados.

8. Este farmaco puede causar nduseas y vémitos. EI médico le prescribira ofras medicinas para
evitarlos. Si éstas no le ayudan, comuniquelo a su médico.

9. Puede notar la boca inflamada o irritada. Manténgala limpia para prevenir infecciones. Limpie
su dentadura con un cepillo dental de cerdas suaves. Trate de comer comidas blandas y evife
comidas saladas.

10. Evite el embarazo, suyo o el de su pareja mientras dure el tratamiento con este farmaco y
hasta 3 meses después.

11. Esta contraindicada /a lactancia.

12. Este medicamento puede producir fa pérdida de! cabello,

Consulte con su médico si nota algunc de estos efectos:

- Fiebre, escalofrios o tos.

- Sangrado inusual,

- Nauseas y vomitos incontrolables o diarrea.

- Ulceracién de la boca.

- Dolor o enrojecimiento en el punto de inyeccion.

- Dificuliad respiratoria.

- Erupcion cuténea, picor intenso.

- Dolor abdominal.

- Cansancio.

- Pérdida del apetito.
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A. DENOMINACION

Daunorrubicina (DCI), Daunomicina, Daunoblastina, Rubidomicina.

B. CLASIFICACION

Grupo Antraciclinas y productos relacionados.

C. PRESENTACION

Vial: polvo rojo-anaranjado liofilizado con 20 mg de Daunorrubicina (DCI) clorhidrato. Contiene
100 mg de manitol. Ampolia con 10 mL de disolvente (CiNa 0,9%).

D. ALMACENAMIENTO

Conservar a temperatura ambiente y protegido de la luz.

E. RECONSTITUCION

Reconstituir con 5 6 10 mL de SF o AD. Concentracion resultante: 2 mg/mL.
F. ESTABILIDAD:

24haTA PLy48henF, PL.

Estabilidad de Jas soluciones diluidas

EI cambio de color a pirpura-morado indica descomposicion.

SOLUCION CONCENTRACION | Condiciones Envase Estabilidad
(mg/mi) conservacion
SF 0.02 TA NE 24 h
0.016 F, PL PVC 7 dias
0.1 TA, PL NE 4 semanas
G 5% 0.02 TA NE 24h
0.016 F, PL PVC 7 dias
01 TA, PL NE 4 semanas
GS3.3%/03% |01 TA, PL NE 4 semanas

G. COMPATIBILIDAD CON ENVASES Y EQUIPOS

Compatible con polipropileno, PVC y en la préctica clinica también con cristal (concentraciones
>500 meg/mL).

H. VIAS'Y FORMAS DE ADMINISTRACION

a) Inyaccion IV: Administrar en 2-5 min, en 10-15 mL de CINa 0,9% /G5%, monitorizar al paciente
por riesgo de extravasacion.

b)Perfusion IV intermitente: En 50 mL CINa 0,9%/G5% y administrar en 10-15min o en 100 mL y
administrar en 30-45 min.

c) Perfusion continua: A través de catéter central.

d) No administrar NUNCA subcutanea, intramusctiar o intratecal.

. PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION

Administrar protegido de la luz.

Evitar extravasacion. Vesicante. Puede producir flebitis, celulitis severa y necrosis (dias o
semanas tras la administracion). Rubefaccion o eritema a o largo de la vena de administracion
indican inyeccion demasiado rapida y pueden dificultar el diagnostico de extravasacion. Antidoto
especifico DMSO 99%.

J. DOSIFICACIONES

a) Habituales:
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- Induccién: 30-60 mg/m2 IV los dias 1, 2 y 3, cada 2-3 semanas, durante 1-2 ciclos, en
combinacion.

- Mantenimiento: 30-45 mg/m2 IV los dias 1y 2, cada 4 semanas, durante 1-2 ciclos, en
combinacion.

b) En insuficiencia renal: Si creatinina >3 mg/dL, administrar el 50% de la dosis. En insuficiencia
hepatica, administrar el 75% de la dosis si bilirubina entre 1, 2-3 mg/dL; Si es >3 mg/dL,
administrar el 50% de fa dosis.

¢} Dosis méxima: - 550 mg/m2 en pacientes con funcion cardiaca normal, 400-450 mg/m2 en
combinacion con radioterapia o en pacientes que hayan recibido quimioterapia previa. En nifios:
300 mg/m2 en nifios >2 afios y, 10 mg/kg en menores de 2 afios o con superficie corporal inferior
a05m2

d) Dosis pediatrica:

- Nifios >2 afios 25-45 mg/m2 en terapia de combinacién segtin protocolo. Nifios menores de 2
afios o superficie corporal < 0,5 m2 , dosis de 1 mg/kg.

K. INDICACIONES

- Leucemia aguda linfoblastica y no linfoblastica.

- Ofras: Leucemia mieloide crénica.

L. CONTRAINDICACIONES

a) Absolutas;

Hipersensibilidad al medicamento.

Cardiopatias graves.

Mielosupresion. Pacientes que hayan recibido altas dosis de antraciclinas.

b) Relativas:

Embarazo (mutagénico y carcinogénico) y lactancia,

Administrar con precaucion en pacientes con riesgo de presentar cardiopatias, trastormno mieloide,
renal o hepético.

M. COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS

Farmaco Concentracién | Concentracién | Solucién | Conservacion | Envase | Estabilidad | C/l
testado (mg/mi) daunorrubicina

(mg/mi)
Citarabina con | 0.267 0.033 | GS TA NE 72h C
efoposido 0.4 -
Dexametasona | NE NE NE NE NE Precipitado | |
fosfato sédico lechoso

inmediato

N. EFECTOS ADVERSOS

- Hematoldgicos. Toxicidad limitante de la dosis. Depresion medular dosis dependiente {nadir al
final de la 2 semana, recuperacion al final de Ia tercera). Puede aparecer trombocitopenia y
anemia en el mismo periodo pero menos pronunciada.

- Gastrointestinales: Nauseas y vémitos muy frecuentes en las primeras 24-48 horas, diarrea,
mucositis 3-10 dias después del ciclo, estomatitis,

- Cardiotoxicidad: Toxicidad limitante de la dosis. Cronica: fallo cardiaco congestivo,
cardiomiopatia dosis dependiente; aguda, subaguda: cambios en ECG, arritmias.

- Dermatologicos: Alopecia total a las 2-3 semanas del inicio del tratamiento, ruborizacién de cara
y torso, hiperpigmentacion, cambios en las ufias, reacciones de reflamada a fa radioterapia.

/Kvﬁ"mé'.\ﬁn.
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- Renales: Hiperuricemia (durante el periodo de lisis celular), coloracion roja de la orina durante 1-
2 dias (sin significacion clinica).

- Locales: dolor, sensacién de quemazon, flebitis.

Monitorizacion Cada ciclo hemograma.

Control periodico de acido rico, funcién hepética y cardiaca.

Se recomienda la administracion de alopurinol previo al inicio de la terapia anti leucémica para
prevenir la hiperuricemia secundaria a la lisis rapida de células leucémicas. La hidratacion (>2
Ifdia) también puede ser de utilidad. En pacientes hospitalizados puede alcalinizarse la orina
mediante la administracion de bicarbonato sédico IV.

0. FARMACOLOGIA

Es un antibiético antitumoral producido por Streptomyces coeruleorubidus y S. peucetius. inhibe
la sintesis de DNA, RNA y proteinas al intercalarse entre los pares de bases del DNA e inhibir la
actividad de Ia topoisomerasa ll. Se ha descrito resistencia cruzada con doxorrubicina,
dactinomicina y alcaloides de la Vinca.

P. FARMACOCINETICA

- Distribucion: Concentraciones altas en corazén, pulmones, higado, bazo, rifién. Atraviesa la
placenta. No atraviesa BHE. Union a proteinas plasmaticas 50-60%.

- Metabolismo: Es metabolizado en higado: metabolitos activos (daunorubicinol) e inactivos.

- Eliminacion: La vida media de daunorrubicina es de 14-20 horas y la del daunorubicinol de 23-
40 h, Eliminacién hepatobiliar en heces (40%; 20% en las primeras 21 horas) y eliminacion renal
(entre 13-25% inalterado en orina, principalmente en las 6 primeras horas tras la administracion).
Q. INTERACCIONES

- CITARABINA, TIOGUANINA, PIRIMETAMINA: Aumento de la toxicidad de daunorrubicina por
aumento de sus niveles plasmaticos.

- TRASTUZUMAB: Se potencia la toxicidad cardiaca.

- VERAPAMILO: Aumenta el AUC y disminuye el aclaramiento de daunorrubicina. También
aumentan los niveles intracelulares de daunorrubicina en linfocitos de pacientes con céncer.

- CICLOSPORINA: Actta como modificador de la resistencia in vitro a daunorrubicina,
aumentando su captacion en lineas celulares multirresistentes.

- VACUNAS VIVAS: Las vacunas de virus y bacterias vivas no deben ser administradas en
pacientes que reciben agentes quimioterapicos inmunosupresores. Deben transcurrir al menos 3
meses desde fa vacunacion y el fin de la quimioterapia.

R. ' INFORMACION AL PACIENTE

1. Junto con otros medicamentos, este farmaco se utiliza para el tratamiento de distintos tipos de
leucemias.

2. Farmacos a evitar: No fome aspirina o productos que la contengan (como algunos preparados
anticatarrales), a menos que lo haya notificado a su médico. Consulte con su médico antes de
administrarse una vacuna. La administracion de laxantes puede aumentar el riesgo de aparicion
de diarreas.

3. Administracion IV: Si tiene dolor, enrojecimiento o hinchazon en el érea de inyeccion,
comuniqueselo inmediatamente a la enfermera.

4. Puede adquirir infecciones mas facilmente mientras recibe este tratamiento. Manténgase
alejado de personas que padezcan gripe o resfriados.

5, Este farmaco puede causar nauseas y vomitos. El médico le prescribira otras medicinas para
evitarlos. Si éstas no le ayudan, comuniquelo a su médico.
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6. Puede notar la boca inflamada o irritada. Manténgala fimpia para prevenir infecciones. Limpie
su dentadura con un cepitlo dental de cerdas suaves. Trate de comer comidas blandas ¥ evite
comidas saladas.

7. Deben evitar el embarazo si usted o su pareja reciben tratamiento con daunorrubicina, Esta
contraindicada la lactancia.

8. Algunos férmacos para el tratamiento del cancer pueden provocar esterilidad, Si planea tener
un hijo algin dia, comuniquesefo a su médico antes de iniciar el tratamiento.

9. Es normal que este farmaco tifia la orina de rojo durante 1 o 2 dias después del tratamiento.
10. Protéjase del sol durante el tratamiento.

11. Es conveniente afiadir lejfa a la orina hasta 3 dias después de la administracion del farmaco ¥
a las heces durante 7 dias.

DOCETAXEL
A. DENOMINACION

Docetaxel (DCl)
B. CLASIFICACION
Antineoplasicos taxoides. Anti-microt(ibuios.
C. PRESENTACION
Vial. Polvo blanco-amarilio parduzco liofilizado que contiene 80 mg de docetaxel,
Vial. Polvo blanco liofilizado que contiene 20 mg de docetaxel,
D. ALMACENAMIENTO
Almacenar a una temperatura comprendida entre 2 y 8 °C y protegido de la luz brillante.
E. RECONSTITUCION
Viales de 20 mg reconstituir con 2 mL de su disolvente.
Vial de 80 mg reconstituir con 8 mL de su disolvente.
Ef solvente contiene un 13% de etanol. En otros contiene como excipiente polfisorbato 80. En
ambos casos la concentracion final es de 10 mg/mL.
F. ESTABILIDAD DE LAS SOLUCIONES DILUIDAS

SOLUCION | CONCENTRACION [ Condiciones Envase Estabilidad
{mg/mi) conservacion

SF 0.3-0.2 | FTA No PVC 8h

G5% 0.3-0.9 F, TA No PVC 8h

G. COMPATIBILIDAD CON ENVASES Y EQUIPOS
Evitar envases de PVC.

H. VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION

a) Perfusion intermitente: Diluir en SF o G5%. Administrar en perfusion de 1h.

b) IV directa. No recomendada por el riesgo de anafilaxia severa.,

I.  PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION

Durante la administracion de docetaxel debe controlarse la tension arterial, la frecuencia
respiratoria y la temperatura. Para evitar la severidad de las reacciones de anafilaxia,
caracleristica de este farmaco, se recomienda administrar dexametasona 8 mg (vo)/12h durante 3
dias, comenzando 1 dia antes del ciclo.
Extravasacion: Irritante.
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J. DOSIFICACIONES
a) Habituales: Ciclo de tres semanas: Perf IV. 100 mg/m2 dia 1. (Rango: 40-100 mg/m2 ). Perf IV
20-40 mg/m2 (Dosis total por ciclo 40-80 mg/m2 ). Ciclo de 4 semanas: Perf IV: 25-90 mg/m2
. Ciclo 8 semanas: Perf IV 36 mg/m2 (Rango: 25-90 mg/m2 )
Dosis total por ciclo 216 mg/m2 .
b) Especiales:
IR: No se requiere ajuste de dosis.
IH: Mielosupresion: Neutrofilos< 1500/mm3 . Retrasar administracion de docetaxel

Valores Bioguimicos Dosis de Docetaxel

Bilirrubina ylo transaminasa> 1.5 Limite | 75 mg/m2
superior
Fosfatasa alcalina>2.5 Limite superior

Bilirrubina ylo transaminasa> 3.5 Limite | No administrar
superior
Fosfatasa alcalina>6 Limite superior

¢) Pediatria: No esta demostrada Ja eficacia y seguridad de este farmaco en dicho grupo
poblacional.
d)Dosis méxima: No se recomienda administrar dosis superiores a 100 mg/m2 en una
sola dosis.
K. INDICACIONES:
Cancer de mama, cancer de pulmon no microcitico, cancer de ovario.
L. CONTRAINDICACIONES
a) Absolutas: Lactancia. Hipersensibilidad al docetaxel o al Cremofor
b) Relativas: Enfermedad hepética grave. Mielosupresion. Uso no recomendado en nifios.
No se ha establecido su eficacia y seguridad. Pacientes con alteraciones cardiacas.
Pacientes que consumen elevadas cantidades de alcohol.
M. COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS
No se dispone de datos de compatibilidad de docetaxel con otros farmacos en solucion.
Se ha observado que el docetaxel es compatible en "Y" con los siguientes farmacos:
amifostina, clorpromazina, dexametasona, difenidramina, droperidol, famotidina, granisetron,
haloperidol, heparina, hidrocortisona, hidromorfona, hidroxizina, sulfato de magnesio,
meperidina, mesan, metoclopramida, morfina, ondansetron, proclorperazina, prometacina,
ranitidina, bicarbonato sédico.
N. EFECTOS ADVERSOS
- Dermatolégicos: Alopecia (83%), rash (48%), dermatitis toxica (toxicidad especifica).
- Hematologicos (TLD): anemia (90%), neutropenia (50% neutropenia febril 11%),
trombocitopenia (7%), leucopenia (96%).
- Hepatobiliares (TLD): Alteraciones de los enzimas hepéticos (5% ).
- Neurologicos (TLD): Neuropatia periférica (48%).
- Alérgicos: Angioedema, fiebre, urticaria.
- Cardiovasculares: Arritmia cardiaca (2%), bradicardia, hipotension (3%), taquicardia (1%),
hipertension (2%).
- Gastrointestinales: Anorexia (25%), diarrea (43%), estrefiimiento (18%), estomatitis (40% ),
nauseas (45%), vomitos (28%).
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- Osteomusculares: Artralgias (9%) y mialgias (20-50%).
- Constitucionales: Astenia (72-62%), fiebre (32%), ganancia de peso, retencion hidrica ¥
edema periférico (50-80%), generalmente a partir del 3°~4° ciclo.
Monitotizacion toxicidad
Se recomienda controlar la funcién hepatica, concentracion electrolitica, recuento células
sanguineas y creatinina sérica.

0. FARMACOLOGIA
Promueve la formacidn de microtibulos celulares anémalos y estabiliza la estructura de
éstos. As, es capaz de inhibir fa formacion del huso mitético durante la divisién celular,
bloqueando el proceso de mitosis. Especifico de fase (G2/M).

P. FARMACOCINETICA
- Distribucién: Importante union a proteinas plasméticas (95%).Vd: 80-90 Vim?2 .
- Metabolismo: Hepético (90%).
- Eliminacion. Biliar. Efiminandose un 75% en heces y aproximadamente un 5% en orina.
t1/2: 1lh.

Q. INTERACCIONES
ADRIAMICINA: Incrementa ef AUC del docetaxel por interferir en su metabolismo hepético.
Administrar al menos con una | hora de intervalo.
CISPLATINO: Aumento riesgo de neuropatia.
EPIRRUBICINA: Incrementa la exposicion a los metabolitos activos de Ja epirrubicina.
ETOPOSIDO: Disminuye el aclaramiento del docetaxel.
IFOSFAMIDA: Cuando se administra en primer lugar ef docetaxel, se asocia con un
incremento en el aclaramiento de la ifosfamida y una disminucion de su AUC. INDUCTORES
ENZIMATICOS: Disminucién efecto terapéutico.
INHIBIDORES ENZIMATICOS: Aumenta toxicidad docetaxel,

R. INFORMACION AL PACIENTE
1. No tomar este farmaco en caso de hipersensibilidad al mismo,
2. No vacunarse mientras dure el tratamiento ya que puede disminuir las defensas
inmunolégicas,
3. No se recomienda la lactancia durante el tratamiento.
4. Pueden aparecer calambres, dolores musculares y pérdida de pelo.
5. Puede ocasionar darios al feto.
6. Para prevenir las reacciones propias de la perfusion intravenosa se recomienda
administrar previamente a ésta dexametasona.
7. En caso de desarrollar alguna de las reacciones adversas anteriormente citadas consultar
con su médico o farmacéutico.
8. Contraindicado durante ef embarazo y la lactancia.
9. No tome aspirina ni ningtin otro medicamento que la contenga. Antes de fomar cualquier
medicamento constlfelo con su médico o farmacéutico. Consulte con su médico o
farmacéutico si refiere alguno de fos siguientes sintomas: taquicardia, fiebre,
entumecimiento, dolor o inflamacion de boca, rash cutaneo, cansancio, hemorragias, efc.

OFICINA DE PLANIFICACION Y PRESUPUESTC Pagina 175 de 237 AREA DE ORGANIZACION



e Zay AR SR i j ?MANUAL DE PROCEDIMIENTOS (MAPRO) |
w& i : <1 B@ voww. OFIC. PLANEAMIENTO Y PRESUPUESTO
Gobierno Regional ANTONID |

wouns | VERSION: 01
CUSCO et © :ANO: 2024

A
_—

oo B s P A R

DOXORRUBICINA
A. DENOMINACION
Doxorrubicina (DCI), Adriamicina, Hidroxildaunorrubicina.
B. CLASIFICACION
Grupo: Antraciclinas y productos refacionados.
C. PRESENTACION
Vial liofilizado: Polvo rojo-anaranjado liofilizado con 10 mg o 50 mg de Doxorrubicina (DCI)
clorhidrato. Ampoila con 5 mL (CiNa 0,9%) para el vial de 10 mg.
Vial solucién: Solucion rojo-anaranjada con Doxorrubicina 10,20 o 50 mg en concentracion 2
mg/mL. Excipientes: acido clorhidrico y suero fisiologico.
D. ALMACENAMIENTO
Conservar a temperatura ambiente y protegido de la luz (vial liofilizado) y en frigorifico y
protegido de la luz (vial solucion).
E. RECONSTITUCION
Reconstituir (si procede) 10 mg con 5 mL SF o APl 'y 50 mg con 25 mL de SF, APl 0 AD.
Concentracion resultante: 2 mg/mL. Estabilidad: 24 ha TA, PLy 48 henF, PL.
F. ESTABILIDAD DE LAS SOLUCIONES DILUIDAS
Ademas de las referenciadas en la tabla, también es compatible con solucién ringer-lactato y

con APL
' SF ; :
0.1 ' TA,PL Vidio  6adias
05 F,PL EVA 14 dias
0.5 TA,PL  EVA | 7 dias
1.25 F,PL EVA 28 dias
1.25 ' TA,PL ' EVA . 7 dias
2 TA,PL-F,  Reservorio 14dias
PL30°CPL  Pharmacia 28 dias
Deltee | adicionales
' G5% 0.04 'F,PL ' PVC | 7 dias
0.1 TA,PL Vidrio 28 dias
050125 F,PL EVA 28 dias
05 TA, PL EVA 14 dias
125 "TA,PL EVA | 7 dias
Gs3.3%0.3% 0.1 TA,PL  NE 28 dias

EVA: etilen-vinil-acetato.
G. COMPATIBILIDAD CON ENVASES Y EQUIPOS:
Compatible con polipropileno, polietileno, PVC y cristal.
Es més estable en contenedores plasticos (PVC) que en cristal. Doxorrubicina se adsorbe en
cristal y polietileno, pero no en cristal siliconado o polipropileno.
En la practica clinica, a concentraciones >500 meg/mL la absorcion es despreciable.
H. VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION
a} Inyeccion IV:
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Se administra via IV preferiblemente en una linea de infusion por la que esté pasando CiNa
0,9% o glucosa 5%.
La administracion en inyeccion IV debe hacerse disuelto en 10-15 mL de alguna de las
soluciones compatibles, en no menos de 3-5 minutos, dependiendo del tamario de la vena y
la dosis.
Evitar extravasacion.
b) Perfusion IV intermitente: Diluir en 50-100 mL. CiNa 0,9% o G5% (concentracion maxima
recomendada 5 mg/mL) y administrar en 15-30 min.
¢} Perfusion continua: A través de catéter central.
d) No administrar NUNCA subcuténea, intramuscular, infratecal,
e) Intravesical: Diluir en 50-100 mL de CINa 0,9% y retener durante 1-2 horas.
I. PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION:
No administrar las soluciones que hayan cambiado su color a azul-ptrpura.
Administrar protegido de la luz.
Evitar extravasacion. Vesicante.
Puede producir fiebitis, celulitis severa y necrosis (dfas o semanas tras la administracion).
Rubefaccion o eritema a lo largo de la vena de administracion indican inyeccion demasiado
rapida y pueden dificulfar el diagnéstico de extravasacion. Antidoto especifico DMSO 99%.
J. DOSIFICACIONES
a} Habituales: - 60-75 mg/m2 IV cada 3 semanas (dosis inferiores en pacientes con reserva
medular reducida).
- 15-30 mg/m2 IV semanal (20 mg/m2 /semana han demostrado menor cardiotoxicidad que
60 mg/m2 cada 3 semanas).
- 20 mg/m2 IV durante 3 dias cada 3 semanas (menor toxicidad cardiaca segiin aufores).
- En combinacion: Variable segtin protocolo 40-60 mg/m2 IV cada 3-4 semanas. - Infusion IV
continua: 60-75 mg/m2 en infusion continua de 96 horas cada 3-4 semanas. - Via
intravesical: 50-60 mg en instilacion vesical semanal durante 4 semanas. Después, cada 4
semanas hasta 6 ciclos.
b) En insuficiencia hepética: Administrar el 50% de la dosis con bilirrubina entre 1,2-3 mg/dL
y el 25% si es >3 mg/dL. En insuficiencia renal no requiere ajuste de dosis: menos del 15%
se elimina inalterado por Ia orina.
¢) Dosis méxima: La dosis total acumulada de doxorrubicina no debe exceder fos 550 mg/m2,
450 mg/m2 si ef paciente ha recibido radioterapia torécica previa o 400 mg/m?2 para
pacientes con ferapia cardiotéxica previa o concomitante.
d) Dosis pediétrica (especialmente sensibles al desarrollo de toxicidad cardiaca):
Monoterapia 75-90 mg/m2 o 30 mg/m?2 /dia durante 3 dias, repetidos cada 4 semanas.
Terapia combinada; 50-75 mg/m2.
K. INDICACIONES
- En combinacién con ofros antineopléasicos esta indicada en LLA (excepto LLA de bajo
riesgo en nifios}, LMA, LH y LNH. Osteosarcoma, neuroblastoma, tumor de Wilms, sarcoma
de Ewing, sarcoma de tejidos blandos de adulfos, carcinoma de mama metastasico,
carcinoma gastrico, cancer microcitico de pulmén y carcinoma de vejiga.
- Otras: cancer de endometrio, pancreas, hepético, préstata, tiroides, titero, sarcoma de
Kaposi, leucemia linfocitica cronica, linfoma del manto, mieloma miffiple.
L. CONTRAINDICACIONES
a) Absolutas: Hipersensibilidad al medicamento. Pacientes con elevada mielosupresion
inducida por quimioterapia o radioterapia. No debe ser utilizado en pacientes con factores de
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riesgo de cardiomiopatia asociada a doxorrubicina {enfermedad cardiaca ateroesclerotica,
fallo cardiaco congestivo, irradiacion de mediastino o pared toracica izquierda después de
mastectomia, y edad superior a 70 afios). Pacientes que hayan recibido dosis acumulativas
méaximas de ofras antraciclinas (daunorrubicina, epirrubicina).

b) Relativas: Embarazo (mutagénico y carcinogénico} y lactancia.

Administrar con precaucion en pacientes con riesgo de presentar cardiopatias, trastorno
mieloide o hepético.

M. COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS:
a} Administracién en Y:
- Compatible con: cimetidina, famotidina, filgastrim, fludarabina, leucovorin calcico, morfina,
ondansetron, ranitidina.
- Incompatible con: cefepima, furosemida, ganciclovir, piperacilina-tazobactam.

b) Aditivos:
Farmaco Concentracién Concentracién | Solucién | Envase Estabilidad Ch
testado Farmaco testado | Doxorrubicina
(mg/ml) {mg/ml}
Dexametasona | NE NE NE NE Precipitacién | 1
fosfaio sodico. inmediata
Fluorouracilo | 0.25 0.01 G5% NE Cambio de ||
color a azul
purpura
Vincristina 0.033 1.4 SF.GS Bomba ambulatoria | 14 dias C
2.5%1 (polientileno-
0.45% polisilozano,30°C) y
reservorio implantable
{37°C material no
especificado)

N. EFECTOS ADVERSOS
- Hematolégicos:
Toxicidad limitante de la dosis. Depresién medular dosis dependiente (nadir 10-14 dias,
recuperacion 21-28 dias). Fundamentalmente con leucopenia, aunque también puede
aparecer trombocitopenia y anemia.
- Gastrointestinales: Nauseas y vémitos en el 80% de los pacientes en las primeras 24 horas,
pudiendo llegar a ser muy severos; la administracién de dosis bajas semanales o infusion
continua disminuyen significativamente las nauseas y vomitos respecto al bolus intermitente.
Diarrea, mucositis (estomatitis y esofagitis) 5-10 dias después de la administracion, con
posible aparicién de ulceraciones. La mucositis parece ser mas frecuente en infusion
continua que en la administracién en bolus intermitente.
- Cardiotoxicidad: Toxicidad limitante de la dosis.
- Crénica: Fallo cardiaco congestivo que no responde a digitélicos. Es dosis dependiente y
aparece con frecuencia elevada al sobrepasar a dosis acumulada de 550 mg/m2 o a dosis
totales menores (450mg/m2 ) en tratamiento concomitante con ciclofosfamida,
daunorrubicina o radioterapia de la zona mediastinica. Aguda, subaguda (leve y transitoria):
Cambios en ECG, arritmias (sobre todo taquicardia sinusal) en las primeras 24-48 horas de
una dosis o ciclo con antraciclinas. Raramente fallo ventricular izquierdo, pericarditis.
- Dermatolégicos: Alopecia (al igual que las néuseas y vomitos, menos frecuentes con
infusién continua o dosis bajas semanales), ruborizacion, onicofisis, hiperpigmentacion (mas
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frecuentes en nifios), eritema con vesiculas, descamacién y dolor en zonas de Ia piel
previamente expuestas a radiaciones, reacciones de reflamada a la radioterapia.

- Renales: Hiperuricemia (durante el periodo de lisis celufar), coloracion roja de la otina
durante 1-2 dias (sin significacion clinica). La administracién intravesical puede ir
acompanada de disuria, aumento de la frecuencia urinaria, espasmos vesicales y hasta
cistitis quimica. - Locales: Dolor, sensacion de quemazon, fiebitis,

- Otros: Conjuntivitis y lacrimeo, reacciones anafilactoides raras. Monitorizacion Realizar
controles periddicos del cuadro hemético, funcion hepética y cardiaca (ECG). Una reduccion
del voltaje del complejo QRS se considera signo de cardiotoxicidad. Se podria disminuir Ia
toxicidad cardiaca administrando dosis més bajas a intervalos semanales o, administrando fa
dosis en perfusion continua de 24 horas a través de un catéter central, La administracién de
dexrazosano puede ser efectiva para la prevencion de la cardiotoxicidad inducida por
doxorrubicina. Como método de deteccion temprana de la cardiotoxicidad se ha sugerido la
medida de la fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo basal después de recibir 250-300
mg/m2, 350-400 mg/m2 en pacientes de riesgo, a los 450 mg/m?2 y antes de cada dosis a
continuacion. Basado en este protocolo, la administracion de doxorrubicina debe
interrumpirse si FEV disminuye més del 10% o si es <30%.

Control peribdico de acido trico, en especial si existe historial de gota o litiasis renal:
mantener una ingesta suficiente de liquidos (hidratacion >2 Vdia), también puede ser de
utilidad el alopurinol. En pacientes hospitalizados puede alcalinizarse la orina mediante Ia
administracién de bicarbonato sédico IV,

FARMACOLOGIA
Es un antibidtico antineoplésico del grupo de las antraciclines, producido por Streptomyces
peucetius (var. caesius). Se han propuesto miltiples mecanismos de accion: (a) se intercala
entre las bases del ADN, produciendo cambios topolégicos que resuitan en la inhibicién de Ja
sintesis de ADN, y secundariamente de ARN y proteinas, (b} inhibidor de la topoisomerasa |l,
que resulta en roturas del ADN, (c) formacion de radicales libres hidroxilos, que determinan
las rupturas del ADN, efecto alquilante y peroxidacion de lipidos celulares (toxicidad
cardfaca), {d) union a fosfolipidos y alteracion de la fluidez de membranas celulares, que
causan sobrerregulacion el receptor del factor epidérmico de crecimiento e inhibicion de la
transferrina. Es activa durante todas las fases del ciclo celufar, en especial en fase .
FARMACOCINETICA
- Distribucion: se distribuye ampliamente en el organismo. Alraviesa la placenta No afraviesa
BHE. Unién a proteinas plasméticas 79-85%. Volumen de distribucién 20-30 kg.
- Metabolismo: Es metabolizado en higado y ofros tejidos: metabolitos activos (doxorubicinol)
e inactivos.
- Eliminacion: Efiminacion hepatobiliar en heces (40-50%) y renal (5-12%, sélo el 1% aparece
en orina después de 5 dias).
INTERACCIONES
- TRASTUZUMAB: Se potencia la toxicidad cardiaca.
- VERAPAMILO: Aumentan los niveles plasméticos, la vida media terminal velvolumen
de distribucion de doxorrubicina.
- CICLOSPORINA: Actiia como modificador de Ia resistencia a doxorrubicina {mielom,
miitiple). Efecto sinérgico en SNC. Algin estudio ha demostrado aumento de fosii "
hiveles de doxorrubicina, con posible potenciacion de su cardiotoxicidad. Y
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- VACUNAS VIVAS: Las vacunas de virus y bacterias vivas no deben ser administradas
en pacientes que reciben agentes quimioterapicos inmunoSUpresores. Deben
transcurrir al menos 3 meses desde la vacunacion y el fin de la quimioterapia.
ANTICONVULSIONANTES: Fenitoina, carbamazepina, valproato: doxorrubicina y
cisplatino utilizados de forma concomitante con fenitoina IV disminuyen la efectividad
de ésta al incrementar su metabolismo. Fenobarbital: puede disminuir la eficacia del
citostatico, al aumentar su eliminacién. También posible con ofros inductores
enzimaticos (rifampicina).

- INHIBIDORES ENZIMATICOS (cimetidina): Posible aumento de niveles plasmaticos
con aumento de la toxicidad.

- CICLOFOSFAMIDA: Aumenta el riesgo de cistitis hemorrégica y la toxicidad cardiaca.
MERCAPTOPURINA: Incremento de la toxicidad hepética.

- AMSACRINA: Aumento de la eliminacion biliar de amsacrina con disminucion
importante de sus niveles plasméticos (demostrado en animales y presumible en
humanos)

- INTERFERON: Interferdn y doxorrubicina demuestran sinergia antitumoral.

- MELFALAN: Doxorrubicina aumenta el transporte y concentracion intracelular de
melfalan en algunos sistemas experimentales.

- ESTREPTOZOCINA: Disminuye el metabolismo de doxomubicina y aumenta su
foxicidad.

- TAMOXIFENO: Sinergia.

- RADIOTERAPIA, OTROS AGENTES CITOTOXICOS (mitramicina, ciclofosfamida,
ifosfamida, dacarbazina, dactinomicina): Incremento cardiotoxicidad. La mitomicina
administrada después de doxorrubicina aumenta Ja incidencia de ICC.

- CISPLATINO: Dolor precordial, disnea, alteraciones ECG fipicas de isquemia sin
traduccion enzimatica.

- DIGITAL: Disminucién de los niveles séricos de digoxina. Prevencion de la
cardiotoxicidad: resultados contradictorios, algin estudio demuestra que el
pretratamiento con digoxina la reduce, pero otros no. También para el propanolol.
QUINOLONAS: Disminuye la absorcion y el efecto de las quinolonas.

- PROGESTERONA: Posible potenciacion de la mielofoxicidad de doxorrubicina.
WARFARINA: Posible pérdida del control anticoagulante.

- ZIDOVUDINA: Aumento de la foxicidad hematologica.

R. INFORMACION AL PACIENTE
1. Junto con otros medicamentos, este farmaco se utiliza para el tratamiento de distintos
tipos de tumores.
2. Tome abundante liquido durante el tratamiento.
3, Notifique al médico si aparece fiebre, dolor de garganta o sangrado.
4. Farmacos a evitar: No fome aspirina o productos que la contengan (como algunos
preparados anticatarrales), a menos que lo haya nofificado a su médico. Consulte con su
médico antes de administrarse una vacuna. Algunos farmacos pueden ser peligrosos cuando
se foman a la vez que se recibe tratamiento con doxorrubicina: consulte son su meédico. La
administracién de laxantes puede aumentar el riesgo de aparicion de diarreas. Evite tomar
alcohol.
5. Administracion IV: Si tiene dolor, enrojecimiento o hinchazén en el area de inyeccion,
comuniqueselo inmediatamente a la enfermera.
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6. Puede adquirir infecciones més facilmente mientras recibe este tratamiento. Manténgase
alejado de personas que padezcan gripe o resfriados.

7. Este farmaco puede causar nauseas y vomitos. EIl médico le prescribiré otras medicinas
para evitarlos. Si éstas no le ayudan, comuniquelo a su médico.

8. Puede notar la boca inflamada o irritada. Manténgala limpia para prevenir infecciones.
Limpie su dentadura con un cepillo dental de cerdas suaves. Trate de comer comidas
blandas y evite comidas saladas.

9. Su médico puede querer controlar su corazén mientras recibe el tratamiento y después de
terminario, aseguirese de cumplir con las revisiones.

10. Si planean tener un hijo: Se debe evitar el embarazo si usted o su pareja estan siendo
tratados con doxorrubicina. Utilice dos formas de control durante el tratamiento. Es muy
importante, sea usted mujer u hombre.

11. Estéa contraindicada la lactancia.

12. Es normal que este farmaco tifia la orina de rojo durante 1 6 2 dias después del
tratamiento. Puede ser aconsejable que proteja su ropa de posibles manchas.

13. Protéjase del sol durante el tratamiento.

14. Es conveniente afiadir lejia a la orina hasta 6 dias después de la administracion del
farmaco y a las heces durante 7 djas.

EPIRRUBICINA
DENOMINACION
Epirrubicina (DCI), 4-epi-doxorrubicina, pidorrubicina. epiDX.
CLASIFICACION
Grupo: Antraciclinas y productos relacionados.
PRESENTACION
Vial liofilizado: polvo rojo-anaranjado liofilizado con 10, 50 6 150 mg, de Epirrubicina (DCI)
clorhidrato,
Vial solucion: solucion rojo-anaranjada con 10, 50 6 200 mg de Epirrubicina en concentracion
2mg/mL.
ALMACENAMIENTO
Conservar a temperatura ambiente y protegido de la luz (vial liofilizado} y en frigorifico
protegido de la luz (vial solucién).
RECONSTITUCION
Reconstituir (si procede) 10,50 y 150 mg con 5,25 y 75 mL SF o AP respectivamene.
Concentracion resuftante: 2 mg/mL.
ESTABILIDAD:
24haTA PLy 14 dias en F, PL. Estabilidad de las soluciones diluidas
Ademés de las referenciadas en la tabla, también es compatible con solucion ringer-actato.
Se recomienda proreger de Ia qu cuando Ia concentrac;on es < 1mg/ml
Solucmn b 3 :
T —— T — T
SF 0.1 F,PLoTA, PVC ' 43 dias
1 PL | ?
0.05 F,PL PVC, vidrio, 25dfas

polietileno de afta
den_sidad_

. >
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0.4 F,PL PVC 7 dias
G5 % 0.1 F,PL NE 28 dias
0.1 F,PLoTA, PVC - 43 dias
PL f -
0.05 F,PL PVC, polietileno 30 dias
- de alta densidad
0.04 F,PL | PVC ' 7dias
Gs 3.3%/0.3% 0.1 TA,PL NE | 28 dias

G. COMPATIBILIDAD CON ENVASES Y EQUIPOS
Compatible con polibutadieno, polietileno, polipropileno, PVC y cristal. Epirrubicina se
absorbe en PVC, cristal y polietileno, pero no en el cristal siliconizado ni en polipropileno. En
la préctica clinica, a concentraciones >500 mcg/mL la absorcion es despreciable.

H. VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION
a) Inyeccion IV: Se administra via IV preferiblemente en una finea de infusion por la que esté
pasando SF o glucosa 5%. La administracin en inyeccion IV debe hacerse disuefto en 10-15
mL de alguna de las soluciones compatibles, en no menos de 3-5 minutos. Evitar
extravasacion.
b) Perfusion IV intermitente: Diluir en 100 mL SF o G5% y administrar en 30 min. c) No
administrar NUNCA subcuténea, intramuscular, intratecal.

I.  PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION
No administrar las soluciones que hayan cambiado de color.
Administrar protegido de la luz.
Evitar extravasacion.
Vesicante, Puede producir flebitis, celultis severa y necrosis (dias o semanas tras la
administracion). Puede aparecer eritema a lo largo de la vena de administracin que dificulta
el diagnéstico de extravasacion. Antidoto especifico DMSO 99%. Via intravesical: ef
laboratorio fabricante recomienda instilar la solucion a través de un catéter, dejar actuar 1
hora y vaciar la vejiga. Se debe rotar la pelvis del paciente durante a instilacion para
asegurar un amplio contacto de la solucién con la mucosa vesical.

J. DOSIFICACIONES
a) Habituales: - 60-90 mg/m2 /dia IV, cada 3 semanas, que puede fraccionarse en 2-3
administraciones en dias sucesivos.
- 120 mg/m?2 /dia IV cada 3 semanas, o 45 mg/m2 /dia durante 3 dias, cada 3 semanas, en
cancer microcitico de pulmén.
- Via intravesical: 8 instilaciones semanales de 50-80 mg para carcinoma urotelial de vejiga,
reduciendo la dosis a 30 mg si aparece toxicidad vesical. Como profilaxis de recurrencias,
después de RTU de fumores superficiales, 4 administraciones semanales de 50 mg,
seguidas de 11 instilaciones mensuales de la misma dosis.
b) En insuficiencia hepética: Administrar el 50% dosis si bilirubina entre 1, 2-3mg/df y el
25% si bilirrubina >3 mg/dl. En insuficiencia renal severa (creatinina >5 mg/di) debe reducirse
la dosis.
¢) Dosis méaxima: La dosis total acumulada de epirrubicina no debe exceder fos 900-1600
mg/m2 en pacientes con funcion cardiaca normal, 650 mg/m2 si el paciente recibe
radioterapia u ofras antraciclinas, antracenodionas o ciclofosfamida de forma concomitante.
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d) Dosis pediatrica: Aunque existen algunos estudios en LANL en nifios, el faboraforio
fabricante no recomienda su uso por no estar claramente establecidas su seguridad y

eficacia.
K. INDICACIONES
-carcinoma de mama, linfomas malignos, sarcoma de partes blandas, carcinoma gastrico, de
pancreas, de cabeza y cuelfo, de pulmbén, de ovario, LLA, tumores vesicales superficiales
(Ta/Tl y carcinoma in situ) y profilaxis de la recaida de tumores vesicales superficiales con
reseccion transuretral completa.
- Otras: Mieloma mditiple. Céncer de préstata.
L. CONTRAINDICACIONES
a) Absolutas: Hipersensibilidad al medicamento o a doxorrubicina. Pacientes con elevada
mielosupresion inducida por quimioterapia o radioterapia. No debe ser utilizado en pacientes
con insuficiencia cardiaca, que hayan recibido altas dosis de otras antraciclinas y pacientes
con hiperbilirrubinemia.
b) Relativas: Embarazo (mutagénico y carcinogénico) y lactancia. Administrar con precaucion
en pacientes con riesgo de presentar cardiopatias, trastorno mieloide, o hepatico.
Compatibilidad con otros farmacos En soluciones de pH alcalino puede producirse hidrolisis
de epirrubicina. Es incompatible con heparina sédica. No se recomienda mezclar con otros
farmacos.
Farmaco Concentracién | Concentracién | Solucién | Envase | Estabilidad ch
testado Farmaco Epirrubicina
testado {mg/mi)
{mg/mi)
Fluorouracifo | 50 5y 10 SF NE Precipitacidn en ||
horas
ifosfamida 5 1 SF F, TA No perdidas de!C
ambos en 28 dias.
ifosfamida 50 1 SF F.TA 50% perdidas | |
con Mesna epirrubicina HPLC en
40 7 dias,
No perdidas de los
ofros farmacos en 7
dias.
M. EFECTOS ADVERSOS

- HematolGgicos: Toxicidad limitante de dosis. Depresion medular dosis dependiente (nadir 8-
14 dias, recuperacion 25 dias). Se manifiesta fundamentaimente con leucopenia y anemia.

- Gastrointestinales: Nauseas y vomitos (menos frecuentes que con doxorrubicina, 53% ).
Diarrea. Mucositis (estomatitis y esofagitis 5-10 dias tras la administracion, previas a ticera
bucal); dlcera y necrosis de colon.

- Cardiotoxicidad: Toxicidad limitante de fa dosis. Cronica: fallo cardiaco congestivo que
puede no responder al tratamiento convencional, apareciendo incluso varias semanas
después de interrumpir el tratamiento. Es dosis dependiente y aparece con frecuencia
elevada al sobrepasar a dosis acumulada de 900-1000 mg/m?2 o a dosis totales menores en
tratamiento concomitante con otros farmacos cardiotoxicos o radioterapia toracica, o
pacientes con IAM; aguda: insuficiencia ventricular izquierda limitante de la dosis, arritmias.

- Dermatoldgicos: Alopecia (también menos frecuente que con doxorrubicina) a los 10 dias
de inicio del tratamiento y que revierte al suspenderlo, ruborizacion, sofocos si a inyeccion es
demasiado répida; onicolisis, hiperpigmentacion de ufias y pliegues.
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- Renales: Hiperuricemia como resultado de lisis tumoral répida, con coloracion roja de la
orina durante 1-2 dias (sin significacion clinica).
- Locales: Dolor, sensacion de quemazon, flebitis.
Monitorizacién
Realizar controles periddicos del cuadro hemético, funcion hepatica y cardiaca (esta dltima
mediante téchicas no invasivas como ECG, ecocardiografia y, en caso necesario, medicion
de la fraccion de eyeccion mediante angiografia con radionucléidos).

N. FARMACOLOGIA
Es un antibibtico antineoplasico del grupo de las antraciclinas, derivado de doxorrubicina.
El mecanismo de accion es similar al de doxorrubicina, aunque epirrubicina tiene un indice
terapéutico mas favorable con menor foxicidad cardiaca y hematoldgica a dosis equimolares.
Como doxorrubicina, interfiere en fa sintesis y funcion def DNA a través de su accion sobre la
topoisomerasa H, y es activa en especial durante la fase S del ciclo celufar.

0. FARMACOCINETICA
- Distribucion: Se distribuye ampliamente en el organismo (higado, rindn, bazo, intestino
delgado). Union a proteinas 77%. Volumen de distribucion 23 L/kg tras una dosis de 120
mg/me .
- Metabolismo: Es metabolizado en higado: metabolitos activos (epirubicinol) e inactivos
(glucuronidos).
- Eliminacién: Eliminacion hepatobiliar mayoritaria (40%) y eliminacion renal (20-27% aparece
en orina después de 4 dias). Vida media terminal 30-38 horas (menor que doxorrubicina).

P. INTERACCIONES

- TRASTUZUMARB: Se potencia la toxicidad cardiaca.

- VERAPAMILO: Disminucion de AUC y vida media de epirrubicina en un estudio, en
otro no se demostré alteracion.

- VACUNAS VIVAS: Las vacunas de virus y bacterias vivas no deben ser administradas
en pacientes que reciben agentes quimioterdpicos inmunosupresores. Deben
transcurrir al menos 3 meses desde la vacunacion y el fin de la quimioterapia.

- CIMETIDINA: Posible aumento de niveles plasméticos con aumento de la toxicidad.
PACLITAXEL: Aumento de la toxicidad de epirrubicina (hematologica y cardiaca)
QUININA: Disminuye AUC de epirrubicina.

Q. INFORMACION AL PACIENTE
1. Junto con ofros medicamentos, este farmaco se utiliza para el tratamiento de distintos
tipos de tumores.
2. Tome abundante liquido durante el tratamiento.
3. Notifique al médico si aparece fiebre, dolor de garganta o sangrado.
4. Comunique a su médico los farmacos que esta tomando, sobre todo si se trata de
cimetidina o farmacos para el corazén. Consulte con su médico antes de administrarse una
vacuna.
5, Administracion 1V: Si tiene dolor, enrojecimiento o hinchazon en el area de inyeccion,
comunigueselo inmediatamente a la enfermera.
6. Puede adquirir infecciones més fécilmente mientras recibe este tratamiento. Manténgase
alejado de personas que padezcan gripe o resfriados.
7. Este farmaco puede causar nauseas y vomitos. El médico le prescribira otras medicinas
para evitarlos. Si éstas no le ayudan, comuniquelo a su médico.
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8.Puede noftar la boca inflamada o irritada. Manténgala limpia para prevenir infecciones.
Limpie su dentadura con un cepillo dental de cerdas suaves. Trate de comer comidas
blandas y evite comidas saladas.

9. Su médico puede querer controlar su corazon mientras recibe el tratamiento y después de
terminario, asegurese de cumplir con las revisiones,

10. Si planea tener un hijo: se debe evitar el embarazo si esta siendo tratado con
epirrubicina.

11. Esté contraindicada la lactancia.

12. Es normal que este farmaco tifia fa orina de rojo durante 1 o 2 dias después del
tratamiento. Puede ser aconsejable que proteja su ropa de posibles manchas.

13. Es conveniente afiadir lejia a la orina hasta 7 dias despues de fa administracion def
farmaco y a las heces durante 5 dias.

ETOPOSIDO
A. DENOMINACION

Etopésido (DCI), VP-16, VP-16-213, EPE, EPEG, epipodophyliotoxina.

B. CLASIFICACION
Grupo: Derivados de la Podofilotoxina.

C. PRESENTACION
- Vial conteniendo una solucién inyectable 100 mg de etopésido en 5 mL. Como excipientes
contiene: Acido citrico anhidro, alcohol bencilico 150 mg, polisorbato 80, polietifenglicol 300,
etanol deshidratado 5.120 mg. Concentracion: 20 mg/mL.
- Ampollas conteniendo una solucion inyectable de 100 mg de efopésido en 5 mL. Como
excipientes contiene: PEG 400 3g, polisorbato 80 400 mg, etanol absoluto 1515 mg, acido
citrico anhidro 10 mg. Concentracion: 20 mg/mL.

D. ESTABILIDAD DE LAS SOLUCJONES DIL UIDAS

Esmm
S g TA PVC,viddo  96h
: 04 | TA . PVC, vidrio ' 48 h
0.6 TA PVC, vidrio 8h
1 TA ' PVC, vidrio " 2h
2 TA PVC, vidrio 1h
04 TA * PVC, vidrio, ' 24h
 polietiieno §
G5% 02 TA PVC, vidrio 96h
0.4 TA | PVC, vidrio ' 48h
0.6 TA PVC, vidrio ' 8h
‘i TA . PVC, vidrio '2h
E ' TA PVC, vidrio 1h

E. COMPATIBILIDAD CON ENVASES Y EQUIPOS
- Envases de vidrio y polietileno. No se recomienda el envasado en PVC, ya que pequefias
cantidades de dietithexifftalato pueden pasar a la solucion. Esto es debido al polisorbato 80
que contiene la especialidad. Cuando se ha utilizado etopdsido sin diluir o soluciones de
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concentraciones efevadas en jeringas de plasticos compuestas de acrilicos 0 ABS (polimero
compuesto de acrilonitrilo, butadieno y estireno) se rompen o agujerean.

VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION

a) Oral: Las cépsulas deben tomarse con el estémago vacio. Cuando el paciente es incapaz
de tragar las cépsulas estas pueden pincharse, extraer el contenido y mezclarlo con
gaseosa, zumos de naranja, manzana o limonada en vaso de cristal y a una concentracion <
0,4mg/ml mg/mL para prevenir la precipitacion. Se han utilizado también concentraciones de
1 mg/mL siendo estas estables durante 3 h. Otra alternativa més cara, podria ser la
utilizacion de los viales para fa administracién oral mezclandolos con los mismos tipos de
ZUmos.

b) Perfusién IV intermitente: Administrar durante al menos 30-60' diluido en SF 0 G5% a una
concentracion maxima de 0,4 mg/mL. Cuando el volumen de liquido a infundir es importante,
el tiempo de administracion se puede alargar.

. PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION

La administracion rapida puede dar lugar a hipotension, no infundir a velocidad superior a
100 mg/m2 /h 0 3,3 mg/Kg/h.

Antes y durante la administracion, debido a la poca solubilidad del etopésido en solucion
acuosa, se debe vigilar la posible formacién de precipitados tanto en la solucion como en el
sistema de administracion. Esta precipitacion se produce mas répidamente cuando se diluye
el etoposido a concentraciones superiores a 0,4 mg/mL. Vigilar los primeros 15 minutos de la
administracion y peribdicamente la posible reaccién anafilactica y/o broncoespasmo.

. DOSIFICACIONES

a) Habituales:

- Oral: 120-200 mg/m2 /dia durante 5 dias cada 3-4 semanas. 50 mg/m2 /dia durante 21 dias
cada 4-5 semanas.

- Perfusion IV: 60-120 mg/m2 /dia IV durante 3-5 dias, cada 3-4 semanas. 125-140 mg/m2
/dia IV, los dias 1, 3 y 5, cada 3-5 semanas.

- Dosis altas (TMO): 750-2400 mg/m?2 /dia IV, con posterior rescate de células madre. Las
dosis deben ajustarse a la tolerancia hematologica de la dosis previa en funcion del n° de
plaquefas y de neutrofifos.

b) Dosis especiales:

- Dosis en IR:

CICr 10-50 mL/min: 75% de la dosis.

CICr < 10 mL/min: 50% de la dosis.

- Dosis en IH:

Bilirrubina 1,5-3 mg/dL: administrar 50% de la dosis.

Bilirrubina 3-5 mg/dL: administrar 25% de Ia dosis.

Bilirrubina > 5 mg/dL considerar la administracion.

b) Dosis pediatricas:

Induccion LMA: 100-150 mg/ m2 /dia IV durante 3-5 dias cada 3-4 semanas. Consolidacion
LMA: 250 mg/m2 /dia IV durante 3 dias.

TMO alagénico 60 mg/kg IV, una sofa dosis.

TMO en pacientes con neuroblastoma o rabdomiosarcoma 160 mg/ m2 /dia IV durante 4
dias.

INDICACIONES
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- Tumor testicular de células germinales.

- Céncer de pulmén microcitico y no microcitico.

- Linfornas Hodgkin y no Hodgkin.
- Leucemia aguda mieloblastica.
- Carcinoma de mama, ovario, eséfago, estomago, vejiga, tumor de origen desconocido.
- Enfermedad trofoblastica gestacional.
- Sarcoma de Ewing, Rabdomiosarcoma, Osteosarcoma, Neuroblastoma,
- Tumor de Wilms.

J. CONTRAINDICACIONES
a} Absolutas: Hipersensibilidad al efoposido o algunos de sus componentes.
b) Relativas: Deberé administrarse con precaucion en aquellos pacientes con funcion
hepética y/o renal alterada y con mielosupresion.

K. COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS

Farmaco Concentracion | Concentracién | Solucién | Conservacién | Envase Estabilidad
testado Farmaco Etopédsido

testado {mg/ml)

{mg/ml)
Carboplatino 1 0.2 APl PL,TA NE 7 dias
Cisplatino 0.2 0.4 SF TA PVC, 48 h

vidrio
Cisplatino 0.2 0.2 SF TA PVC, 24 h
vidrio

Cisplatino+ 0.2 0.2 SF TA NE 7 dias
Ciclofosfamida

2
Cisplatino+ 0.2 0.3 SF TA NE 7 dias
Floxuridina .
: 0.7 :
Cisplatino+ 0.2 0.4 SF TA PVC, 8h
manitol + vidrio
cloruro 1.875%
potasico

20 mEq
Cisplatino+ 0.2 0.4 GSi2 TA PVC, 24h
manitol +i vidrio
cloruro 1.876%
potasico

20 mEqg
Citarabina 1.2 0.66 G5 % TA NE 4h
Citarabina+ 0.157 0.157 G5 % TA PVC 48 h
Daunorrubicina

0.0157
Fluorouracilo 10 0.2 SF TA NE 7 dias
fosfamida 2 0.2 SF TA NE 5 dias
Ifosfamida 2 0.2 APl TA NE 7 dias
+Carbopiatino

1
lfosfamida + |2 0.2 SF TA NE 5 dias
Cisplatino

0.2

- Administracion en Y: Una solucion de etopésido 0,4 mg/mL ha resultado fisicamente

compatible con los siguientes farmacos: Aminofostina, Aztreonam, Cladribina, Doxorrubicing
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liposomal, Fludarabina fosfato, Gemcitabina, Granisetron, Melfafan, Paclitaxel,
Piperacilina+ Tazobactam, Sargamostim, Sodio bicarbonato, Tenipésido, Tiotepa, Vinorelbina.
L. EFECTOS ADVERSOS.
Monitorizacion
- Cardiovasculares: Hipotension, taquicardia, rubor facial.
- Dermatolégicos: Alopecia, rash, urticaria, angioedema.
- Gastrointestinales: Nauseas, vomitos, diarreas, mucositis (sobre todo a altas dosis o con
radioterapia concomitante), anorexia, estrefiimiento.
- Hematoldgicos: Mielosupresion que es fa toxicidad dosis-limitante méas frecuente con un
nadir de granulocitos entre los dias 7 a 14 y un nadir de plaquetas entre los dias 9-16 tras la
administracion. La recuperacion de la médula 6sea se alcanza normalmente a los 20 dias de
la administracion.
- Hepéticos: Elevacién fransitoria de enzimas hepéticos, hiperbilirrubinemia.
- Neurolégicos: Neuropatia periférica, somnolencia, fatiga, dolor de cabeza.
- Reacciones alérgicas: Caracterizadas por escalofrios, fiebre, taquicardia, broncoespasmo,
disnea y/o hipotension que puede ocurrir tanto durante la administracion como
inmediatamente después de la misma. El mayor nimero de reacciones anafilactoides se han
descritos en nifios en los que fueron administradas infusiones a concentraciones elevadas.
- Respiratorios: Broncoespasmo.
- Otros: Hiperuricemia.
- Monitorizacion de la toxicidad: Hemograma completo antes, durante y después de la terapia
con efopdsido (leucocitos con diferencial, plaquetas, hemoglobina), presion sanguinea,
bilirrubina y funcion renal.
M. FARMACOLOGIA
Interactda con la topoisomerasa Il para formar un complejo covalente (topoisomerasa /-
farmacoADN) y provocar la rotura de la cadena de ADN.
Las células que estan en las fases S y G2 del ciclo son las mas sensibles al etopdsido.
N. FARMACOCINETICA
- Absorcion: Se absorbe por via oral con una biodisponibilidad del 50%, no presenta
fenémeno de primer paso hepaético.
- Distribucion: Presenta un Vd 7-17 Lm2 en adultos y de 10 L/m2 en nifios. Union a las
proteinas plasmaticas en un 96%. Con la inyeccion IV se alcanzan concentraciones
plasmaticas maximas de 30 pg/mL.
- Metabolizacion: En higado.
- Eliminacién: Por bilis en un 10-15% y por la orina 30-40% sin modificar. Su t1/2 terminal es
de 6-8 h en nifios y de 4-15 h en adultos con funcion hepética y renal normal.
0. INTERACCIONES
WARFARINA: Se produce potenciacion del efecto anticoagulante y aumento del tiempo de
protombina.
CICLOSPORINA: Dosis elevadas de ciclosporina, que alcancen concentraciones superiores
a 2000 mg/mL, administradas conjuntamente con etopésido oral han provocado un
incremento del 80% de la exposicion de etopdsido (AUC) y un descenso del 38% del
aclaramiento total de etopdsido comparado con la administracion dnica del mismo.
CISPLATINO: La administracion conjunta de ambos tiene efecto sinérgico. La administracion
esta asociada a un descenso del aclaramiento corporal total de etopésido. Se recomienda
adminisirar antes el cisplatino cuando son usados en combinacion.
P. INFORMACION AL PACIENTE
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1. Las cépsulas deben tomarse con el estémago vacio.

2. Los efectos adversos gastrointestinales propios del etopésido (ndusea, vomito, diarreas,
mucositis, anorexia y estrefiimiento) se dan més frecuentemente con la administracion oral.
3. Si olvida tomar una dosis y no ha transcurrido mas de 12 h después de la ultima toma
puede tomar la capsula, si ha transcurrido mas de 12 h olvide esta dosis y siga el horario
habitual,

4. La toma de alcohol en pequerias cantidades no afecta la eficacia y seguridad del
etopésido.

5. Puede sentir ligeros mareos, agitacion, respiracion entrecortada consulte con su médico si
ello fe ocurre.

6. Efopdsido puede interaccionar con otros medicamentos. No tome aspirina ni
medicamentos que la contenga. Consulte con su médico o farmacéutico antes de fomar
algun otro nuevo medicamento o la administracién de vacunas.

7. Puede adquirir infecciones mas rapidamente durante el tratamiento. Procure mantener el
maximo de asepsia y aléjese de aquellas personas que tengan algiin proceso infeccioso.
Consulte con su médico si usted tiene fiebre de 38°C, resfriado, tos, dolor de garganta, dolor
0 escozor al orinar, dolor o hinchazon en algin lugar del cuerpo.

8. Debe evitar el embarazo si usted o su pareja reciben el tratamiento. Esta contraindicado
en la lactancia.

9. Etopbsido puede causar esterilidad en el hombre o menopausia permanente en la mujer.
Si usted esta planeando tener hijos, hablelo con su médico antes del tratamiento.

10. La pérdida de pelo es frecuente con este fratamiento. Use cepilios de cerda suave,
champu neutro. Evite tintes, aire caliente. Protéjase del sol y frio. El pelo le creceré al
finalizar el tratamiento pero fe podré cambiar el color y Ia textura.

11. Evite el estrefiimiento: Aumente Ia fibra en fa dieta, beba abundante agua y haga
gjercicio. No tome laxantes o se administre enemas salvo que se fo indique su médico.

12. Puede notar la boca inflamada o imitada: manténgala limpia, utilice cepillo de cerdas
suaves, evite comidas fuertes y saladas.

13. Eche lejia en el inodoro y tire de la cisterna dos o fres veces, siempre que lo utilice.
Consulte con su médico si nota los siguientes sintomas:

- Fiebre, escalofrios o dolor de garganta.

- Sangrado inusual. - Dificultad para respirar.

- Sangre en orina, heces o vémitos.

- Coloracion amarilla en piel y ojos.

- Calambres musculares.

- Nauseas o vémitos incontrofables.

- Confusion.

- Mareos y vértigos.
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FLUDARABINA
A.  DENOMINACION
Fludarabina (DCI), 2-F-ARA-AMP, 2-FLAMP.
B. CLASIFICACION
Grupo. Antimetabolitos: analogos de la purina.
C. PRESENTACION
FLUDARABINA VIAL LIOF 50 mg.
D. ALMACENAMIENTO
Conservar en frigorifico
E. RECONSTITUCION
Reconstituir con 2 mL de API.
Concentracioén: 25 mg/mL.
F. ESTABILIDAD:
16 dias a temperatura ambiente sin proteger de la luz (fluorescente).
Estabilidad de las soluciones diluidas
Solucion Concentracion | Condiciones | Envase Estabilidad
(mg/mi) conservacion
SF 0.04 TA Vidrio, PVC, 48h
1 TA NE 16 dias
G5 % 0.04 TA Vidrio, PVC, 48h
1 TA NE 16 dias

G. COMPATIBILIDAD CON ENVASES Y EQUIPOS.
No se han descrito incompatibilidades con PVC, vidrio, material de jeringas o equipos de
administracion infravenosa.
H. VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION
a) Inyeccion IV. b) Infusion IV corta, 30 minutos.
b) Infusion IV continua.
I.  PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION
Administrar Ia dosis en infusién IV de 30 minutos con soluciones de concentracion inferior a
10 mg/mL.
J. DOSIFICACION
a) Habituales: Monoterapia y politerapia.
- 25 mg/m2 /dia, durante 5 dias, cada 28 dias.
b) Pediatricas: La seguridad y eficacia en pediatria no han sido establecidas, no obstante se
ha utilizado en ensayos clinicos.
- 25 mg/m2 en infusion IV corta (leucemia aguda).
¢) Insuficiencia renal: ‘
- CICr >50 mL/min: No precisa ajuste de dosis.
- CICr < 50 mi/min; Ajustar dosis. No se especifica la cuantia de la reduccion.
- CICr < 30 mL/min: No administrar.
d) Insuficiencia hepética: No se dispone de recomendaciones para la dosificacion en
insuficiencia hepética.
a) Absolutas: Hipersensibilidad al farmaco
b) Relativas: Depresion medular, infeccion grave, embarazo y lactancia, insuficiencia renal
(CiCr< 30 mL/min).
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¢) Precaucion: Epilepsia, espasticidad, neuropatia periférica. Suspender el tratamiento en
casos graves de diarrea, Ulcera o sangrado digestivo, depresion medufar, isquemia
miocérdica, estomatitis o vémitos intratables.

K. COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS
a) Compatibilidad con aditivos. No se dispone de datos.
b} Compatibilidad de soluciones en "Y".
COMPATIBLE: Amifostina, amikacina, aminofilina, ampicilina, ampicilina-sulbactam,
amsacrina, aztreonam, bleomicina, carboplatino, carmustina, cefazolina, cefepima,
cefoperazona, cefotaxima, cefotetam, ceftazidima, ceftizoxima, cefiriaxona, cefuroxima,
cimetidina, cisplatino, clindamicina, ciclofosfamida, citarabina, dacarbacina, dactinomicina,
dexametasona, difenhidramina, doxorrubicina, droperidol, efoposido, famotidina, fitgrastim,
floxuridina, fluconazol, fluorouracilo, furosemida, gemcitabina, granisetrén, haloperidol,
heparina, hidrocortisona, ifosfamida, imipenem-cilastatina, magnesio sulfato, manitol,
mecloretamina, melfalan, meperidina, mesna, metotrexato, metilprednisolona,
metoclopramida, minociclina, mifoxantrona, morfina, multivitaminicos, netilmicina,
ondansetrén, pentostatina, piperacilina, piperacilina-tazobactam, prometacina, ranitidina,
sodio bicarbonato, tenipésido, tiotepa, ticarcilina, ticarcilina-clavulanico, tobramicina,
trimetoprimsulfametoxazol, vancomicina, vinblastina, vincristina, vinorrelbina, zidovudina,
INCOMPATIBLE: Aciclovir, amfotericina B, clorpromazina, daunorrubicina, ganciclovir,
proclorperacina.

L. EFECTOS ADVERSOS
- Hematolbgicos: La depresion medular es muy frecuente (60%) (limitante de dosis). Anemia
hemolitica.
- Neurologicos: Son poco frecuentes pero graves y refacionados con la dosis (>125 mg/m2
feiclo): Parestesia, disartria, debilidad muscular, convulsiones, ceguera cortical, confusion,
parélisis espastica, coma.
- Digestivos: Néuseas, vomitos, diarrea y estomatitis son frecuentes.
- Cardiovasculares: Frecuentemente edema.
- Ofros: Fiebre, erupciones exantemaéticas, somnolencia, astenia, neumonitis.
Monitorizacién de Ja toxicidad
Controles hematologicos periddicos, como minimo semanales, examenes netirolélgicos
frecuentes.

M. FARMACOLOGIA
Es un profarmaco inactivo que al llegar a la sangre es fosforilado (F-ara-A), pasa al interior
de las células donde se convierte en el derivado frifosfato (F-ara-ATF) que es la molécula
activa. Este metabolito es un inhibidor competifivo de la sintesis de DNA por inhibicion de
varios enzimas que participan en el proceso (DNA polimerasa, ribonucledtido reductasa, DNA
ligasa).

N. FARMACOCINETICA
- Absorcion: El derivado fosforilado alcanza concentraciones séricas maximas entre 1,1 y12
horas tras la administracion oral. Biodisponibilidad oral 55%.
- Distribucion: Vd: 98 i/m2
- Eliminacion: sufre metabolizacion plasmética e intracelular. La eliminacion renal del la
fludarabina es del 23%. t1/2 fludarabina 10,9 h. t1/2 F-ara-A 10h.

0. INTERACCIONES
VACUNAS DE MICROORGANISMOS VIVOS: Puede desencadenar la aparicion de
infecciones graves.
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PENTOSTATINA: Potencia la toxicidad de fludarabina (pulmonar). Evitar su utilizacion
concomitante.
ALOPURINOL, DIPIRIDAMOL: Reducen eficacia clinica.

P. INFORMACION AL PACIENTE
1. No tome este medicamento en caso de alergia, embarazo o lactancia.
2. Evite el embarazo, suyo o de su pareja, mientras tome la medicacion y al menos tres
meses después.
3. Este farmaco puede causar nauseas y vomitos. EI médico le prescribiré otras medicinas
para evitarlos. Si éstas no le ayudan, comuniquelo a su médico.
4, Este medicamento puede producir irritacion de encias, realice el cepillado de dientes de
forma suave.
5. Avise a su médico si aparecen sintomas de infeccion (fiebre, escalofrios, dolor de
garganta), alergia o sangrado inusual, diarrea severa, dolor en el pecho, alteraciones en la
visién, confusion, cansancio o debilidad inusual.
FLUOROURACILO
A. DENOMINACION
5-Fluorouracilo (DCI), 5-FU.
B. CLASIFICACION
Grupo: antimetabolitos: Analogos de la pirimidina.
C. PRESENTACION
VIAL 250 mg/5 mL.
VIAL 5 g/100 mL.
POMADA 50 mg/g .
D. ALMACENAMIENTO
Conservar a temperatura ambiente protegido de la luz. Si se almacena durante periodos
prolongados a temperatura inferior a 15°C puede aparecer precipitado que se redisuelve
calentando a 60°C y agitando vigorosamente. La aparicion de coloracion suave no afecta su
estabilidad. La aparicién de color amarillo oscuro o marron indica descomposicion y se debe
desechar el producto.
E. ESTABILIDAD DE LAS SOLUCIONES DILUIDAS
Solucion Concentracion | Condiciones | Envase Estabilidad
(mg/mi) conservacion
GS 15 TA Vidrio, PVC 8 semanas
0.5 5 TA F Poliolefina 13 dias
G 5% 10 F Vidrio, PVYC 16 semanas
10 TA Vidrio, PVC 7 dias
1.5 TA Vidrio, PVC 8 semanas
1-2 TAF Vidrio, PVC 48h
SF 10 TAF.PL EVA 28 dias
8.3 TA Vidrio, POLIO 48 h
1,10 TAF PVC 14 dias
SF 1.5 TA Vidrio, PVC 8 semanas
1.2 TAF NC 48h
10 TAF,.PL EVA 28 dias
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5,50 F+7 dias TA, | Vidro, PVYC 91 dias
PL :
5 TA Vidrio, latex 24 h
15,45 TA PL EVA 72h
| 1,10 TAF PVC 14 dias
055 TAF Poliofina 13 dias

COMPATIBILIDAD CON ENVASE Y EQUIPOS

No se han descrito incompatibilidades con PVC, poliolefinas, vidrio, material de jeringas,

equipos de administracion infravenosa o reservorios de fatex.

VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION

a) Perfusion intraarterial.

b) Inyeccién intralesional.

¢} Enjuagues bucales.

d) Inyeccion intravenosa.

e} Perfusion intravenosa corta,

f) Perfusién infravenosa continua.

g) Oral.

h) Topica.

PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION

Interrumpir el tratamiento si aparece estomatitis, esofagofaringitis, leucopenia {(<3500/mm3),

trombocitopenia (<100.000/mm3 ), vémitos intratables, diarrea, dicera y hemorragia

gastrointestinal. La administracion en inyeccion provoca méas efecios secundarios que fas

perfusiones lentas. Para la administracion topica deben utilizarse guantes o aplicadores no

metélicos.

DOSIFICACION

a) Habituales: Deben calcularse en base al peso ideal def sujeto. Aunque la dosis méxima
diaria recomendaca por el fabricante no debe exceder de 1g, existen publicaciones en las
que se dan dosis de 3500 mg/m2 en perfusion IV de 48 h en terapia de combinacion
(irinotecan/l cv/5-FU) para cancer colorrectal.

Politerapiza

- 9-15 mg/kg/dia, 200-600 mg/m2 /dia (méximo 1 g}, durante 3-12 dias en perfusion IV corta

o0 en infusién continua.

- 375-1.000 mg/m2 en perfusion IV corta o continua.

- 600-1200 mg/m2 en perfusion intraarterial,

- 500-1000 myq intracavitarios en derrames pericérdicos.

- 15-150 mg intralesional.

- 15-20 mg/kg (méximo 1 g) via oral.

b} Peditrica; La sequridad y eficacia en pediatria no estan determinadas.

¢} Insuficiencia renal: No se dispone de recomendaciones.

d) Insuficiencia hepatica:

- Bilirrubina<b mg/dL: Administrar la dosis completa.

- Bilirrubina >5 mg/dL: No administrar.

&) Caquexia, cirugia mayor en los 30 dias previos, depresién medular, uso previo de agentes

alquilantes, radioterapia pélvica a dosis altas, metastasis 6seas muffiples: Reducir fa dosis en

un 33-50%.

Dosis méaxima diaria 400 mg.

INDICACIONES:
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Cancer de mama, esofago, estémago, higado, colon y recto.

Tratamiento paliativo del céncer de cabeza y cuello, vejiga, rifion, prostata, cérvix,

endometrio, ovario y pancreas.

Por via topica: Epitelioma basocelular.

Otras indicaciones: Keratosis actinica, cancer anal, cancer de vias biliares, enfermedad de

Bowen, fumor carcinoide, condiloma acuminado, cancer de laringe, cancer de pulmon.
K. CONTRAINDICACIONES

Absolutas: Hipersensibilidad al medicamento.

Relativas: Mainutricion, depresion medular, episodios graves de estomatitis, diarrea,
hemorragia, aparicion de neurofoxicidad grave o toxicidad cardiaca.
Precaucion: Pacientes desnutridos, pacientes con edemas, ascitis o retencion de liquidos,
pacientes con enfermedad cardiaca, con insuficiencia hepética o renal. Evitar la
administracion de vacunas durante el tratamiento.

L. COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS

a) Compatibilidad con aditivos

Farmaco Concentracién | Concentracién | Solucién | Conservacion | Envase | Estabilidad | Cl
testado Férmaco Fluorouracilo

testado {mg/mi)

(mg/ml)
Bleomicina 20,30 Ul 1 SF F NE 7 dias [ o]
Carboplatino 1 10 API TA PVC |
Cisplatino 0.2 1 SF TA PVC 1

0.5 10
Ciclofosfamida | 1.67 8.3 SF TA NE 15 dias |
Ciclofosfamida | 1.67 8.3 | SF TA NE 7 dias C
+ metotrexato

0.025 ; C
Citarabina 0.4 0.25 G5 % TA NE i
Doxorrubicina | 0.01 0.25 G5 % TA NE I
Etopésido 0.2 10 SF TA NE 7 dias Cc
Floxuridina 10 10 SF TA NE 15 dias (o]
Ifosfamida 2 10 SF TA NE 5 dias C
Folinato 15 16.7 APl, G |TA NE 1

5%

Metotrexato 30 10 SF TA NE 15 dias C
Mitoxantrona 0.5 25 G5 % TA NE 24h
Vincristina 0.004 0.01 G5 % TA NE 8h C

b) Compatibilidad de soluciones en “Y".
COMPATIBLE: Amifostina, aztreonam, bleomicina, cefepima, cisplatino, ciclofosfamida,

doxorrubicina, doxorrubicina liposomal, etopésido, fludarabina, furosemida, gemcitabina,
granisetron, folinato célcico, heparina, hidrocortisona, manitol, melfalan, melotrexato,
metoclopramida, mitomicina, paclitaxel, piperacilina-tazobactam, propofol, sargramostin,

 tenipdsido, tiotepa, vinblastina, vincristina, vitaminas B y C. INCOMPATIBLE: Amfotericina B,
droperidol, filgrastim, ondansetron, vinorrelbina.
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M. EFECTOS ADVERSOS
- Alérgicos dermatoldgicos: alopecia y ocasionalmente pueden aparecer hiperpigmentacion
de la cara y las manos asi como de las venas utilizadas para Ja administracion del farmaco.
La aparicion de eritema se considera toxicidad limitante de la dosis en Ja aplicacién topica.

- Cardiovasculares: Angina de pecho, tromboflebitis, cardiomiopatia, cambios
electrocardiogréficos isquémicos y raramente muerte sibita. Isquemia miocardica (toxicidad
fimitante de la dosis).

- Digestivos: Frecuentemente nauseas y vémitos, aunque no suelen ser severos. También
pueden aparecer diarreas, estomatitis, eséfagofaringitis, anorexia. La estomatitis es un signo
temprano de toxicidad severa. La diarrea y estomatitis pueden ser dosis-limitantes.

- Hematolbgicos: Es frecuente fa depresion medular que suele ser el factor limitante de I
dosis.

- Otros: Neurotoxicicad (dofor de cabeza, ataxia, trastomos visuales), esclerosis biiar,
colecistitis, alteraciones oculares.

Monitorizacion de la toxicidad

Determinaciones periédicas del hemograma y exémenes de la mucosa bucal.

N. FARMACOLOGIA
Es un antimetabolito de la uridina (base pirimidinica) y actia por antagonismo competitivo en
el proceso de sintesis (fase S del ciclo celular) de ADN y ARN, provocando fa sinfesis de
cadenas anomalas y deteniendo el proceso de sintesis.

0. FARMACOCINETICA
- Absorcion: Se absorbe de forma irregular en el fubo digestivo (50-80% ).

- Distribucién: Se distribuye rapidamente al espacio extracelular especialmente a fa mucosa
intestinal, médula 6sea, higado, cerebro, LCR, y especialmente a los tejidos neoplésicos. Vd:
0,12 1/kg.

- Eliminacion: Se elimina por metabolismo hepético y eliminacién renal (10-20%). También se
elimina por transformacion en las células tumorales y por el pulmén como CO2. t1/2: 8-25
min.

P. INTERACCIONES
ALOPURINOL: Reduce eficacia y toxicidad de 5-FU.

DIURETICOS TIAZIDICOS: Aumentan los efectos txicos hematolégicos. METRONIDAZOL:
Disminuye la eliminacion de 5-FU aumentando Ia foxicidad, VACUNAS DE VIRUS VIVOS:
Posibilidad de infeccion grave.

TAMOXIFENO: Aumento de riesgo de enfermedad tromboembdlica,

WARFARINA: Aumento def riesgo de hemorragia por disminucién de la eliminacion de
warfarina.

Q. INFORMACION AL PACIENTE
1. No fome este medicamento en caso de alergia, embarazo o lactancia,

2. Evite el embarazo, suyo o de su pareja, mientras tome la medicacion y al menos fres
meses después.

3. Este medicamento puede producir irritacion de encias, realice el cepiflado de dientes de
forma suave,

4. La piel puede volverse méas oscura durante el tratamiento, en especial las venas en fas
que se administra el fluoruracilo. Protéjase del sol.

5. Avise a su médico si aparecen sinfomas de infeccion (fiebre, escalofrios, dolor de
garganta), alergia o sangrado inusual.
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6. Fluoruracilo topico: Antes de su aplicacion, lavar la zona con agua y jabon y secar bien. Se
aplica con una gasa o algodén, utilizando guantes o un aplicador no metalico. Si la pomada
entra en contacto con los 0jos, nariz, boca o si se ensucia las manos, debe lavarse
inmediatamente. Tras 1-2 semanas, la piel enrojece y se pelaré: esto es un efecto normal del
tratamiento. Evite la exposicion al sol o lamparas UV,

GEMCITABINA

DENOMINACION
Gemcitabina {DC), 2,2-difluoro-deoxicitidina, dFdC.
CLASIFICACION
Grupo. Antimetabolitos analogos de la pirimidina.
PRESENTACION
VIAL LIOF 200 mg
VIALLIOF 1g
ALMACENAMIENTO
Conservar a temperatura ambiente.
RECONSTITUCION
- Reconstituir 200 mg con 5 mL SF.
- Reconstituir 1 g con 25 mL. API.
- Concentracion: 38 mg/mL (desplazamiento de volumen 0,26 mL
-vial 200 mg-; 1,3 mL -vial 1 g).
A concentraciones superiores a 40 mg/mL no se disuelve tofalmente. No refrigerar las
soluciones reconstituidas, puede producirse cristalizacion que no se redisuelve. El fabricante
no recomienda refrigerar las soluciones porque puede ocurrir cristalizacion imeversible.
ESTABILIDAD
35 dias a temperatura ambiente.
Estabilidad de las soluciones diluidas

Solucion Concentracion | Condiciones | Envase Estabilidad
{mg/mi) conservacion

G5% 01,10 TA PVC 35 dias

SF 01,10 TA PVC 35 dias

G.

COMPATIBILIDAD CON ENVASES Y EQUIPOS.
No se han descrito incompatibilidades con PVC vidrio, material de jeringas o equipos de
administracion intravenosa.
VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION
a) Perfusion IV corta en 30 min (menos de 60 min)..
PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION.
Debe administrarse en infusiones de menos de 60 minutos de duracion, generalmente en 30
minutos. Infusiones mas prolongadas se han relacionado con un aumento de la foxicidad.

DOSIFICACION

a) Habituales: Politerapia, monoterapia. - 800-1250 mg/m2 / semana, en perfusion IV de 30
min, en ciclos de 3-7 semanas.

b) Pediétricas: La seguridad y eficacia en pediatria no se han establecido.
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¢) Insuficiencia renal: No se dispone de recomendaciones especificas.
d) Insuficiencia hepética: No se dispone de recomendaciones especificas.
e} Depresion medular:
- Granufocitos >1000/mm3 y plaguetas > 100.000/mm3 : No modificar dosis.
- Granufocitos 500-1000/mm3 y plaquetas 50.000-100.000/mm3 : 75% de la dosis.
- Granulocitos >500/mm3 y plaquetas < 50.000/mm3 : Suspender tratamiento.

K. INDICACIONES:
Carcinoma de pulmén no microcitico localmente avanzado o metastasico, adenocarcinoma
pancredtico localmente avanzado o metastatico, cancer de pancreas refractario a 5-
fluorouracilo, cancer de vejiga localmente avanzado o metastasico en asociacion con
cisplatino. Otras posibles indicaciones: cancer de mama avanzado, tumor de células
germinales, cancer de cabeza y cuello, carcinoma de pulmén microcitico, linfoma no
Hodgkin, osteosarcoma, céncer de ovario

L. CONTRAINDICACIONES
&) Absolutas: Hipersensibilidad al farmaco.
b) Relativas: Depresion medutar, presencia de infeccion, embarazo.
¢) Precauciones: Insuficiencia renal o hepética, duracion de la infusion superior a 60 minutos.
En radioterapia concurrente (es un agente radiosensibilizante) esperar 2 semanas en
radioterapia adyuvante y 48-72 horas en radioterapia paliativa después de administrada Ia
gemcitabina. Esperar 1 semana antes de reinstaurar el tratamiento con gemcitabina.

M. COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS
a) Compatibilidad con aditivos. Datos no disponibles.
b) Compatibilidad de soluciones en "Y"
COMPATIBLE: Amifostina, amikacina, aminofilina, ampicilina, ampicilina-subactam,
amsacrina, aztreonam, bleomicina, bumetanida, buprenorfina, calcio gluconato, carbopfatino,
carmustina, cefazolina, cefoperazona, cefotaxima, cefotetam, cefoxitina, ceftazidima,
ceftizoxima, cefiriaxona, cefuroxima, ciclofosfamida, cimetidina, citarabina, ciprofioxacino,
cisplatino, clindamicina, dactinomicina, daunorrubicina, dexametasona, dexrazoxane,
difenhidramina, dobutamina, docetaxel, dopamina, doxorrubicina, droperidol, etopésido,
estreplozocina, famotidina, floxuridina, fluconazol, fludarabina, fluorouracilo, folinato caicico,
gemcitabina, gentamicina, granisetron, haloperidol, heparina, hidrocortisona, idarrubicina,
ifosfamida, irinotecan, manitol, meperidina, mesna, metoclopramida, metronidazol,
minociclina, mitoxantrona, morfina, netilmicina, ofloxacino, ondansetrén, paclitaxel,
plicamicina, promeiacina, sodio bicarbonato, fenipésido, tiotepa, ticarcifina, ticarcilina-
clavulanico, tobramicina, topotecan, trimetoprim-sulfametoxazol, vancomicina, vinblastina,
vincristina, vinorrelbina, zidovudina.
INCOMPATIBLE: Aciclovir, amfotericina B, furosemida, ganciclovir, imipenem-cilastatina,
irinotecan, metotrexato, metilprednisolona, mitomicina, piperacilina, piperacilina-tazobactam,
proclorperacina.

N. EFECTOS ADVERSOS
- Alérgicos, dermatoldgicos: Alopecia, dermatitis en zonas irradiadas, erupciones
exantematicas, prurito.
- Cardiovasculares: Poco frecuente arritmias, infarto de miocardio e insuficiencia cardiaca
congestiva, hipertension. Mas frecuente: edema periférico y facial.
- Hematoldgicos: Frecuentemente depresion medular (limitante de dosis), hemorragias leves
¥ petequias.
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- Gastrointestinales: Frecuentemente nauseas, vomitos, diarrea, constipacion, elevacion de
las transaminasas.

- Respiratorfos: Poco frecuente disnea. Raramente sindrome de distres respiratorio y
neumonitis.

- Otros: Neuropatias, parestesias, somnolencia, sindrome hemolitico-urémico, cuadros
pseudogripales (fiebre, mialgia, escalofrios, dolor de cabeza).

Monitorizacion de la toxicidad

Controles hematologicos, de funcion hepética y renal periodicos.

Examen fisico: fiebre, edema, reacciones cuténeas. Si aparece depresion medular, se debe
ajustar la dosis en funcién de los recuentos hematologicos.

FARMACOLOGIA

La gemcitabina es un antimetabolito de la bases pirimidinicas. Es un profarmaco que para
ser activo se debe fosforilar en el interior de las células por nucleésido-quinasas. El derivado
trifosforilado acttia como sustrato inhibitorio en varios procesos de la sintesis de ADN,
incomporandose a la cadena y provocando la apoptosis de la célula.

FARMACOCINETICA

- Distribucion: Tras la administracion infravenosa circula con escasa union a proteinas
plasméticas y se distribuye de forma limitada por el organismo. En el interior de las células es
metabolizado a formas activas.

- Eliminacién: En la sangre es répidamente metabolizado por la citidin-deaminasa en higado,
rifibn, sangre y tejidos periféricos, excretandose los metabolitos y el farmaco inafterado
(inferior al 10%) por rifion. t1/2: 0,7-12 horas.

INTERACCIONES

VACUNAS DE MICROORGANISMOS VIVOS: Puede desencadenar la aparicion de
infecciones graves.

WARFARINA: Aumento del riesgo de hemorragia (control semanal INR).

INFORMACION AL PACIENTE

1. No fome este medicamento en caso de alergia, embarazo o lactancia.

2. Evite el embarazo suyo o de su pareja, mientras fome la medicacién y al menos tres
meses después.

3. Este farmaco puede causar nauseas y vomitos. El médico le prescribira otras medicinas
para evitarlos. Si éstas no le ayudan, comuniquelo a su médico.

4, Este medicamento puede producir irmitacion de encias, realice el cepillado de dientes de
forma suave.

5. Avise a su médico si aparecen sintomas de infeccion (fiebre, escalofrios, dolor de
garganta), alergia o sangrado inusual, diarrea severa, dificultad para respirar, cansancio o
debilidad inusual.
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IFOSFAMIDA
A. DENOMINACION

{fosfamida (DCI)
B. CLASIFICACION
Grupo. Agentes alquilantes. Es un analogo estructural de la ciclofosfamida. Pertenece af
grupo de las mostazas nitrogenadas.
C. PRESENTACION
Vial: Polvo con 1 g de ifosfamida.
D. ALMACENAMIENTO
Conservar a temperatura ambiente. Por encima de 30°C
E. RECONSTITUCION
Reconstituir con 50 mL de API. Concentracion resultante: 20 mg/mL.
F. ESTABILIDAD:;
El fabricante aconseja 24 horas en frigorifico por motivos de estabilidad minobiolégica.
Estabilidad de las soluciones diluidas
- 7 dias a temperatura ambiente y 6 semanas en frigorifico en SF, G5%, RL, GS (0,6-16

mg/mL).
Solucion Concentracion | Condiciones | Envase Estabilidad
(mg/mi) conservacion
SF 06;16 TA NE 77 dias
i : | 6 semanas
0.6;16 TA PVC 7 dias
F PL 6 semanas
G 5% 06;186 TA NE 7 dias
: F PL 6 semanas
GS 0.6;16 TA NE 7 dias
F, PL 6 semanas
RL 0618 TA NE 7 dias
F, PL 6 semanas
G. COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS
a) Compatibilidad con aditivos:
Farmaco Concentracion | Concentracién | Solucién | Envase | Estabilidad | C/l
testado Farmaco ifosfamida
testado {mg/mi)
(mgimi)
Carboplatino | 1 1 APl NE SdiasaTA
Carboplatino | 1 2 API NE 7 dias a TA
+ Etopésido
0.2
Cisplatino 0.2 2 SF NE S5diasaTA
Cisplatino 0.2 2 APl NE SdiasaTA | C
Etopdsido
0.2 2
Etopdsido 0.2 2 SF NE SdiasaTA | C
Epirrubicina | 1 50 SF NE 14 dias a | C
TA
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MESNA 3.3 33 RL NE 24haTAy | C
PL
5 5 RL NE 24haTAy | C
PL
40 50 SF NE 14 dias a | C
TA
1.6 26 G 5% NE 8 horas a | C
TA
MESNA 80 50 SF NE 50% de | 1
perdida en
Epirrubicina 0.5 TdiasaTA
Fluorouracilo | 10 2 SF NE SdiasaTA | C

b) Compatibilidad de soluciones en Y.

COMPATIBLE: Alopurinol, amifostina, amfotericina B liposomal, aztreonam, bicarbonato
sédico, doxorrubicina liposomal, etopésido, filgrastim, gemcitabina, granisetron, melfalan,
ondansetron, paclitaxel, tenipésido, tiotepa, vinorelbina. INCOMPATIBLE: Metotrexato y
Cefepime.

VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION

a) Perfusion IV intermitente en 30-120 minutos.

b) Perfusion IV continua en 1- 5 dias.

PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION

Mantener al paciente bien hidratado (2 litros de fluidos via oral o IV) y administrar MESNA
antes y durante la administracion para paliar la urofoxicidad. La dosis de MESNA a
administrar es igual a la dosis de ifosfamida por 0,2, se repite la dosis a las 4 y 8 horas.
La extravasacion de fa droga no causa necrosis severas en los fejidos ya que es necesaria
una activacion a priori a nivel hepético.

DOSIFICACIONES

a) Habituales: - 1,2 mg/m2 IV perfusion 30 m. durante 5 dias, cada 3-4 semanas (dosis
estandar). MESNA 120 mg/m2 a las 0, 4 y 8 h. - 3,6 mg/m2 IV perfusion 30 m. durante 2
dias, cada 3-4 semanas. MESNA 750 mg/m2 a las 0, 4 y 8 h. - 10-12 mg/m2 IV infusion
continua de 5 dias, con dosis iguales o mayores de MESNA.

b) Dosis maxima: No disponible.

c) Dosis pediétrica: No disponible.

INDICACIONES

- Sarcoma de partes blandas y huesos.

- Carcinoma de células germinales de testiculo.

- Cancer de pulmén microcitico.

- Carcinoma de ovario.

- Cancer de vejiga.

- Carcinoma de cérvix uterino.

- Linfomas No Hodgkin.

- Céncer de mama.

CONTRAINDICACIONES

a) Absolutas: Hipersensibilidad, embarazo, depresion medular, cistitis hemorragica y porfiria.
b) Relativas: Tratamiento previo con radioterapia o quimioterapia.

Precaucion en insuficiencia renal y hepética.

EFECTOS ADVERSOS.

Monitorizacion
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- HematolGgicos: Dosis-limitante. Depresién medular. Es menos mielosupresora que la
ciclofosfamida.
- Digestivos: Nauseas y vomitos frecuentes, rara vez graves (profilaxis antiemética ).
Elevacion pasajera enzimas hepéticos.
- Urolégicos: Cistitis hemorragica y no hemorréagica. Es el efecto adverso més importante
(mas urotoxico que ciclosfosfamida). Se disminuye fa frecuencia de aparicion de este efecto
con una cofrecta pauta de hidratacion y administracion de sustancias con grupos sulfidrilo
(Ej.: MESNA, Nacetil-cisteina). A dosis elevadas puede producir azotemia y necrosis fubular
aguda.
- Dermatolégicos: Alopecia frecuente, pero reversible. Raramente mucositis,
- Otros: A dosis efevadas puede producir neurotoxicidad (letargia y confusion). Antes de cada
ciclo seria necesario hacer un hemograma completo, funcién hepética y anélisis de orina.

N. FARMACOLOGIA
La ifosfamida debe ser transformada por el sistema microsomal hepético para ser activada.
Los metabolitos activos se unen covalentemente a proteinas y ADN,

0. FARMACOCINETICA
Ef Vd es de 0,5-0,8 1/Kg. Metabolismo, es activado por metabolizacién hepética. Efiminacion
mayoritariamente por via renal. E/11/2: 13,8-15.2 h.

P. INTERACCIONES
CISPLATINO. Aumento de la toxicidad de Ifosfamida.
CENTROFENOXINA. Aumento de efectos terapéuticos y toxicidad,
CLORPROMAZINA. Aumento de efectos terapéuticos y toxicidad.
PREDNISONA. Aumento de efectos terapéuticos y toxicidad.
SUCCINILCOLINA. Potenciacién de apnea prolongada.
SULFONILUREAS. Aumento de fa hipoglucemia.
TRIYODOTIRONINA. Aumento de efectos terapéuticos y toxicidad.
ANTICOAGULANTES CUMARINICOS. Potenciacion del efecto anficoagulante,
FENOBARBITAL. Riesgo de encefalopatfa.

Q. INFORMACION AL PACIENTE
1. Beber abundantes fiquidos mientras dure el tratamiento.
2. Puede provocar alopecia temporalmente mientras dura el tratamiento.
3. Pueden provocar esterilidad.
4. No administrar durante el embarazo ya que puede provocar dafios en el feto.
5. Este medicamento puede provocar nauseas, vémitos, confusion, depresion, manchas en la
piel, fiebre, tos, dificultad al respirar, si persisten comuniquelo a su médico.
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IRINOTECAN

A, DENOMINACION
frinotecan (DCI), camptotecina-11, CPT-11.
B. CLASIFICACION
Grupo: Otros cifostéticos.
C. PRESENTACION
Vial solucion: 40 mg/2 mL y 100 mg/5 mL de clorhidrato de irinotecan trihidratado.
Excipientes: D-sorbitol, acido léctico, hidréxido sédico.
D. ALMACENAMIENTO
Conservar a femperatura ambiente y profegido de la luz.
E. RECONSTITUCION

No procede.
F. ESTABILIDAD DE LAS SOLUCIONES DILUIDAS:

Solucion Concentraciéon | Condiciones | Envase Estabilidad
(mg/mi) conservacion

SF 0.12-1 F,PL PVC, vidrio 4 dias
0.12-1 TA, PL PVC, vidrio 6h

G 5% 0.12-1 F,PL PVC, vidrio 4 dias
0.12-1 TA, PL PVC, vidrio 6h

G. COMPATIBILIDAD CON ENVASES Y EQUIPOS
Compatible con PVC y cristal.

H. VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION
a) Perfusion IV intermitente: Diluir en 250 mL SF o G5% y administrar en 30-90 min.

(concentracion final 0,12-1,1mg/mL).

I, PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION
No administrar en bolus ni en un tiempo de perfusion inferior a los 30 minutos. La
extravasacion resulta irritante.
Puede producirse sindrome agudo de tipo colinérgico (calambres abdominales, sudoracion
profusa, salivacion, lacrimeo), para el que se recomienda administrar sulfato de atropina
(0,25 mg via subcutanea). Si ha aparecido este sindrome tras Ia administracion de una dosis,
es aconsejable administrar atropina como profilaxis en las siguientes perfusiones.

J. DOSIFICACIONES
a) Habituales: Monoterapia: 200-350 mg/m2 /dia IV, cada 3 semanas.
Otros protocolos: 100-150 mg/m2 IV semanal durante 4 semanas consecutivas, repetir cada
6 semanas. Poliquimioterapia: En combinacion con 5-fiuorouracilo y leucovorin, irinotecan
125-180 mg/m2 .
b) En insuficiencia hepética: No administrar si bilirrubina es >1,5 veces el limite superior de/
superior def rango normal. En insuficiencia renal parece no ser necesario ajuste de la dosis,
aunque no hay estudios con esta poblacion.
¢) Dosis méxima: En monoterapia 500 mg/m2 .
d) Dosis pediétrica: Uso no establecido en nifios.

K. INDICACIONES
Tratamiento en segunda linea de pacientes adultos con cancer colorrectal metastasico en
los que ha fracasado un régimen de tratamiento establecido que contiene 5-fluorouracilo.
- Otras; cancer de mama, ovario y pulmén microcitico.
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L. CONTRAINDICACIONES
a) Absolutas: Hipersensibilidad al medicamento o a los componentes del producto.
Enfermedad cronica del intestino ofy obstruccién intestinal. Bilirrubina >1,5 veces limite
superior def rango. Insuficiencia grave de la médula 6sea.
b) Relativas: Embarazo y lactancia. Administrar con precaucion en pacientes con
insuficiencia hepética (si bilirrubina entre 1-1,5 veces el limite superior del rango aumenta el
riesgo de neutropenia grave), e insuficiencia renal (el laboratorio fabricante advierte que no
hay estudios en esta poblacion).
Tambien precaucion en edad >65 afios y en pacientes que hayan recibido radiacion
pélvica/abdominal previa. Ajustar la dosis en mielosupresién (no administrar hasta recuento
de neutrofilos >1.500 células/mm3 ) y retrasar la administracion hasta desaparicion completa
de sintomas gastrointestinales (especialmente diarrea) si aparecen.
Compatibilidad con ofros farmacos No hay informacion en la bibliografia consultada sobre fa
compatibifidad en el mismo envase con olros farmacos. No se recomienda mezclar con otros
farmacos.

M. EFECTOS ADVERSOS
- Hematoldgicos: Dosis-limitante. Nadir 8 dias. Sobre todo neutropenia, més raro anemia y
trombocitopenia.
- Gastrointestinales: Toxicidad limitante de la dosis. Nauseas y vomitos (se recomienda
administracion de antagonistas HT-3), estomatitis, flatulencia, pancreatitis, constipacion. Se
puede presentar sindrome colinérgico con diarrea precoz, dentro de las primeras 24 horas.
La diarrea tardia (a partir de las 24 horas, generalmente a los 5 dias de la dosis) es el efecto
adverso mas frecuente y puede llegar a ser grave y prolongada, con riesgo de
deshidratacion. Se recomienda la administracion precoz de loperamida a dosis altas (4 mg al
inicio y 2 mg cada 2 horas durante un minimo de 12 horas y hasta desaparicion de la
diarrea). Esta medida junto con la abundante hidratacion oral y reposicién adecuada de
electrolitos, reduce su gravedad. También puede aparecer alteracion de los enzimas
hepéticos y anorexia.
- Neurologicos: En el sindrome agudo de tipo cofinérgico, la diarrea precoz se acompafia de
hipersudoracién, calambres abdominales, Iacrimeo, miosis, hipersalivacion y otros trastornos.
- Dermatolégicos: Alopecia frecuente, que llega a ser total en Ja mitad de los casos. Rash,
reacciones de sensibilizacion en el lugar de la infusion {poco frecuentes).
- Ofros: Disnea, tos, neumonitis, insomnio, cefalea, astenia, mareo. Monitorizacion Realizar
controles periddicos del cuadro hemético, funcién hepética y electrofitos. El riesgo de diarrea
es superior en pacientes que han recibido radioterapia abdominal. Hay que tener en cuenta
que esta descrita una correlacion entre diarrea grave y neutropenia. Si se presenta diarrea
grave, el riesgo de fiebre e infecciones aumenta, pero todavia més en caso de neutropenia
concomitante. La diarrea aparece generalmente antes que el nadir, por lo que en caso de
diarrea tardia, ademas de loperamida es aconsejable administrar profilacticamente
antibidticos de amplio espectro via oral (quinofonas).

N. FARMACOLOGIA
Inhibicion de la topoisomerasa I: Esta enzima cataliza Ia rotura y posterior reparacion de fa
cadena de DNA. Los derivados de camptotecina se unen especificamente a Ia
topoisomerasa | impidiendo su liberacion del DNA al que queda unido de forma covalente.
Los enzimas de replicacion colisionan con el complejo camptotecina-topoisomerasa I-DNA al
progresar la horquilla de replicacion, causando la rotura de la doble cadena y la muerte
celular. La actividad citotéxica requiere la replicacion del DNA: agente especifico de fase S,
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0. FARMACOCINETICA
- Distribucion y metabolismo: Irinotecan se hidroliza en los tejidos (principalmente en higado)
por accion de una carboxiesterilesterasa, dando lugar al derivado SN-38 que presenta mayor
actividad. En el plasma el SN-38 se encuentra en un 80% en forma de lacfona (forma acfiva)
mientras que el irinofecan aparece como lactona séfo en el 25% de su concentracion total.
Ambos son susceptibles de hidrélisis pH dependiente de este anillo de lactona activo a la
forma carboxilo inactivo. Unién a proteinas plasméticas 65% irinotecan y 95% SN-38.
Volumen de distribucion elevado (110-255 im2 ).
- Eliminacion: Vida media terminal 14,2 h irinotecan y 13,8 h SN-38. Eliminacion urinaria en
24 horas 10- 26% de la dosis para irinotecan y no significativa para SN-38. Este metabolito
activo se elimina principalmente por via biliar tras glucuronoconjugacion.

P. INTERACCIONES
OTROS ANTINEOPLASICOS: Posible potenciacion de efectos adversos. Oxaliplatino:
aumento del riesgo de sindrome colinérgico.
CICLOSPORINA: Disminucién del aclaramiento de irinotecan, pudiendo ser necesario
modificar la posologia.
DEXAMETASONA Y TOBRAMICINA: Aumento del riesgo de finfocitopenia y/o
hiperglucemia.
PROCLORPERAZINA: Cuando se administran el mismo dia, puede aumentar la incidencia
de acafisia.
AGENTES BLOQUEANTES NEUROMUSCULARES: El laboratorio fabricante advierte de la
posibilidad de interaccion.
VACUNAS VIVAS: Las vacunas de virus y bacterias vivas no deben ser administradas en
pacientes que reciben agentes quimiolerapicos inmunosupresores. Deben transcurrir al
menos 3 meses desde la vacunacion y el fin de la quimioterapia.

Q. INFORMACION AL PACIENTE
1. Junto con ofros medicamentos, este farmaco se utiliza para el tratamiento de tumores de
colon y recto.
2. Notifique al médico si aparece fiebre, signos de infeccion, deshidratacion o debilidad.
3. Comunique a su médico los farmacos que esta tomando, sobre fodo si se trata de laxantes
o diuréticos. Consulfe con su médico antes de administrarse una vacuna.
4. Administracion IV: Si tiene dolor, enrojecimiento o hinchazon en el érea de inyeccion,
comunigqueselo inmediatamente a la enfermera.
5. Puede adquirir infecciones mas facilmente mientras recibe este tratamiento. Manténgase
alejado de personas que padezcan gripe o resfriados.
6. Este farmaco puede causar nauseas y vémitos. EI médico le prescribira otras medicinas
para evitarlos. Si éstas no le ayudan, comuniquelo a su médico.
7. También puede producir diarrea, en caso de producirse su médico le dara un tratamiento
especifico. Deberé tomar abundantes liquidos mientras dure esta diarrea.
8. Si planea tener un hijo: consulte con su médico, pues se debe evitar el embarazo si esté
siendo tratado con este farmaco.
9. Esta contraindicada a lactancia. 10.Es conveniente afiadir lejia a la orina hasta 2 dias
después de la administracion del farmaco. Sobre las heces no es necesaria ninguna
precaucion.
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METOTREXATO
A. DENOMINACION

Metotrexato (DCI), ametopterina, alfa-methopterin, MTX, mexate.
B. CLASIFICACION
Grupo: Antimetabolitos anélogos del &cido folico.
C. PRESENTACION
METOTREXATO VIAL 50 mg/2mL.
METOTREXATO VIAL 500 mg/20 mL.
METOTREXATO VIAL LIOF 50 mg.
METOTREXATO VIAL 1.000 mg/40 mL.
METOTREXATO VIAL 5.000 mg/200 mL.
METOTREXATO COMPRIMIDOS 2,5 mg.
D. ALMACENAMIENTO
Conservar a temperatura ambiente (<30° C) y protegido de fa luz.
E. RECONSTITUCION
Vial liofilizado:
Reconstituir 50 mg con 10 mL API (via IV), 2-5 mL API (via IM). Vial liofilizado; Concentracién
resultante: 5 mg/mL (via IV), 10-25 mg/mL (via IM).
F. ESTABILIDAD:
16 dias en frigorifico, 7 dias a femperatura ambiente y protegido de fa luz.
Estabilidad de las soluciones diluidas

Solucion Concentracion | Condiciones | Envase Estabilidad
{mg/mi) conservacion

G 5% 0.96 TA Vidric, PVC 24h
0.225; 24 F PL PYC - 30 dias

Bic Na 0.05 M 2 TA 12h

SF 1.25;1.25 TA Vidrio, PVC 112 dias
0.225:24 FPL PVC 30 dias

G. COMPATIBILIDAD CON ENVASES Y EQUIPOS.
No se han descrito incompatibifidades con PVC, vidrio, pofiolefina o material de jeringas o
equipos de adminisiracion infravenosa.
H. VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION
a) Via oral.
b} Via IM.
¢) Inyeccion 1V en 1-3 min. para dosis bajas (25-40 mg/m2 /semana).
d) Perfusién IV en 3-8 horas.
e) Via intratecal: 1-5 mg/mL en SF, RL, Solucién Efiiot
f) Via intraarterial.
g) Via intraventricular.
I.  PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION
Por via oral debe tomarse separado de las comidas (1 h anfes o 2 h después).
Para administracion intratecal deben utilizarse preparados sin conservantes.
Cuando se utifizan dosis altas se debe administrar en infusién IV de 6-8 h Se recomienda Ia ﬂ,-."'"
hidratacion (mayor o igual a 3//im2 /24 horas) y la alcafinizacion de la orina (pH >7,5) para ;l g ;
evitar precipitacion de cristales de metotrexato en los tubulos renales Deben monitorizarse 18
los niveles séricos hasta valores de 10 (-7) M y la excrecién renal (flujo urinario >100 mL/h
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antes de iniciar perfusion MTX). Iniciar rescate con &cido folinico 12-24 horas después de la
perfusion
Extravasacion: irritante; evitar contacto con piel y mucosas.
DOSIFICACION
a) Habituales:
Monoterapia.
- 100 mg/dia, durante 5 dias (inyeccion submucosa anal).
- 7,5-15 mg/sem. (IM, oral).
- 10-25 mg/dia, durante 4-8 dias (oral, IM, IV).
- 15-30 mg/dia, durante 5 dias, 3-5 ciclos (IM, oral).
- 30 mg/m2 /sem. en 2 dosis (IM, oral). - 40-80 mg/m2 (IV, oral), 2-4 veces/semana. - 5-50
mg/sem, en 1-2 dosis (IM).
- 10-25 mg/sem (IM, oral, IV). - 12mg/2-5dias (IT). - 3,3 mg/m2 /dia, (oral) durante 4-6
semanas (junto con prednisona).
Politerapia.
- 0,625-2,5 mg/kg/dia (oral).
- 15-40 mg/m2 (IV), una vez cada 3 semanas, o dos veces (dias 1y 8) cada 4 semanas.
- 120 mg/m2 / semana (IV).
- 200-400 mg/m2 (IV).
- 1,5 g/m2 (IV).
- 8-15 g/m2 (infusion 1V de 4-8 h).
b) Pediatricas:
- 30 mg/m2 /sem. en 2 dosis (IM, oral).
- 2,5myg/kg/14dias(IV).
- 6-12 mg/2-5 dias (IT).
- 6,25-15 mg/m2 (IT).
¢) Insuficiencia renal.
- CICr >50 mL/min: No modificar pauta.
- CICr: 10-50 mL/min: Administrar 50% de la dosis.
- CICr < 10 mL/min: No administrar.
d) Insuficiencia hepética:
- Bilirrubina sérica < 3 mg/dL y SGOT (AST) < 180 Ul: No modificar pauta.
- Bilirrubina sérica: 3-5 mg/dL y SGOT (AST) > 180 Ul: Administrar 76% de la dosis.
- Bilirrubina sérica > 5 mg/dL: No administrar
. INDICACIONES
Leucemia linfocitica y no linfocitica aguda, con o sin afectacién meningea, linfosarcoma,
linfoma no Hodgkin, linfoma de Burkitt, carcinomatosis o lifomatosis meningea, carcinoma
trofoblastico gestacional, carcinoma de mama, de cabeza y cuello, gastrointestinal o de
pulmén, coriocarcinoma, osteosarcoma, tumores epidermoides de cabeza y cuello,
carcinoma pulmonar de células pequefias, micosis fungoide, artritis reumatica, psoriasis,
polimiosttis, sarcoidoss, sindrome de Reiter.
CONTRAINDICACIONES
Absolutas: Hipersensibilidad al medicamento.
Relativas: Insuficiencia renal avanzada y/o insuficiencia hepatica, discrasias sanguineas
graves.
Precaucion: Depresion medular, infecciones activas, ulcera gastroduodenal, colifis ulcerosa,
estomatitis, diarrea, debilidad, deshidratacion, insuficiencia hepética o renal, hiperuricemia.
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M. COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS

a) Compatibilidad con aditivos.

Farmaco Concentracién | Concentracién | Solucién | Conservacion | Envase Estabilidad | C/l
testado Farmaco Metotrexato

testado (mg/ml)

{mg/mi)
Bleomicina 0.02; 0.03 Ui 0.25; 0.5 SF F NE 1

3ul 25 TA Jeringa | 13 min
Ciclofosfamida | 1367 0.025 SF TA NE 14 dias

20 25 Jeringa | 13 min
Ciclofosfamida | 1.67 0.025 SF TA NE 7 dias C
,'.
Fiuorouracilo | 8.3 :
Cisplatino 1 26 TA Jeringa | 13 min
Doxorrubicina | 2 25 Jeringa | 13 min

. Fluorouracilo 10 0.03 SF TA NE 15 dias C

Mitomicina 0.5 25 TA Jeringa | 13 min
Vinblastina 1 25 TA Jeringa | 13 min
Vincristina 1 25 G 5% TA 1 NE 13 min

b) Compatibilidad de soluciones en *Y".
COMPATIBLE: Amifostina, amfotericina B, asparaginasa, aztreonam, bleomicina, cefepima,
ceftriaxona, clorpromazina, cimetidina, ciclofosfamida, cisplatino, citarabina, daunorrubicina,
dexametasona, dexclorfeniramina, difenhidramina, doxorrubicina, doxorrubicina liposomal,
etopdsido, famotidina, filgrastim, fludarabina, fluorouracilo, furosemida, ganciclovir,
granisetron, heparina sédica, imipenemcilastatina, flinato Ca, melfalan, mesna,
metilprednisolona, metoclopramida, mitomicina, morfina, ondansetron, paclitaxel, piperacilina-
tazobactam, proclorperazina, ranitidina, sargramostim, tenipésido, tiotepa, vinblastina,
vincristina, vindesina, vinorrelbina. INCOMPATIBLE: Droperidol, dexametasona, gemcitabina,
idarrubicina, ifosfamida, midazolam, prometazina, propofol, vancomicina.
N. EFECTOS ADVERSOS
- Hematolégicos: Toxicidad limitante de la dosis. Depresion medufar (leucopenia,
trombocitopenia y anemia) reversible en la mayoria de las ocasiones si se detecta
precozmente.
- Digestivos: Son frecuentes las estomatitis, siendo un signo de haber alcanzado Ja dosis
méxima tolerada (limitante de dosis). Altas dosis pueden provocar tlceras anastométicas y
diarreas sanguinolentas. Las nauseas y vomitos son poco frecuentes.
- Renales: La nefrotoxicidad por precipitacion de cristales en el tubulo renal ocurre

frecuentemente con dosis altas y puede conducir a necrosis tubular aguda y anuria si no se

realiza una adecuada hidratacion y afcalinizacion de la orina.
- Dermatol6gicas: Eritema, prurito, urticaria, fotosensibilidad, alopecia,

- Otros: Toxicidad hepética con fibrosis con dosis bajas cronicas, hepatotoxicidad aguda,

neumonitis intersticial.
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Monitorizacion de la toxicidad Realizar controfes periddicos hematolégicos completos,
anélisis de orina y pruebas de funcion renal y hepética. Monitorizacion de los niveles
plasméticos de MTX (dosis altas).

0. FARMACOLOGIA
Es un antimetabolito del acido félico. Actia como falso sustrato en el proceso de sintesis
(fase S del ciclo celular) de los constituyentes esenciales de los acidos nucleicos,
provocando fa sinfesis de un ADN anémalo o incluso la detencion del proceso de sintesis de
estos 4cidos. Inhibe de forma competitiva el enzima dihidrofolato reductasa por lo que se
debe utilizar ef &cido folinico como rescate de toxicidad.

P. FARMACOCINETICA
- Absorcién: Absorcion oral saturable, biodisponibilidad entre 17% (dosis altas) y 90% (dosis
bajas). Biodisponibilidad IM 76-100%.
- Distribucion: Se distribuye ampliamente en todos los tejidos alcanzando concentraciones
elevadas en riion, vesicula biliar, bazo, higado y piel. Atraviesa la placenta pero no la barrera
hematoencefalica, pero por administracion intratecal pasa a circulacion sistémica. Va: 0,4-
0,91/Kg.
- Eliminacion: Parte de la dosis es metabolizada intracelularmente y en el higado y la mayor
parte es eliminada por el rifion en forma inalterada. En pequefia proporcion se excreta por
heces, via biliar: t1/2: 8-15 horas (dosis altas), 3-10 horas (dosis bajas).

Q. INTERACCIONES
- Salicilatos, sulfonamidas, fenitoina, tetraciclinas, cloranfenicol PABA: Desplazan al
metofrexato de su union a proteinas plasméticas provocando un aumento de toxicidad.
- Penicilinas, probenecid, salicilatos: Interfieren la excrecion renal provocando un aumento de
toxicidad.
- Amiodarona, cisplatino, fenilbutazona, AINES, pirimetamina, fenitoina: Puede aumentar los
efectos citotéxicos del metotrexato.
- Ac folico y derivados: Pueden alterar la respuesta al metotrexato.
- Warfarina: Aumento del efecfo anticoaguiante por inhibicion de su metabolismo.

R. INFORMACION AL PACIENTE
1. No fome este medicamento en caso de alergia, embarazo o lactancia.
2. Evite el embarazo, suyo o de su pareja, mientras tome la medicacion y al menos tres
meses después.
3, Este medicamento aumenta la sensibilidad de su piel al sol. Utilice cremas protectoras y
evite exposiciones profongadas.
4, También puede notar la boca inflamada o imitada. Manténgala limpia para evitar
infecciones.
5. Avise a su médico si aparecen sintomas de infeccion (fiebre, escalofrios, dolor de
garganta), o alergia, sangre u oscurecimiento de orina y heces. Comprimidos:
6. Tome el medicamento con el estémago vacio, una hora antes o dos horas después de las
comidas, con un vaso entero de agua o zumo de frutas.
7. Si olvida una dosis témela lo antes posible. Si es casi la hora de la siguiente dosis, espere
hasta que sea la hora y tome la dosis correspondiente, no tome la dosis perdida.
8. Conserve el medicamento en su propio envase a temperatura ambiente pero evitando ef
exceso de calor.
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OXALIPLATINO

A. DENOMINACION

Oxaliplatino (DCI}, oxalatoplatino, cis-(trans-l-1, 2-diaminociclohexanoplatino).
B. CLASIFICACION

Grupo: Otros antineoplasicos.
C. PRESENTACION

Vial: Polvo blanco liofilizado con 50 mg de oxaliplatino.

Vial: Polvo blanco liofilizado con 100 mg de oxaliplatino.
D. ALMACENAMIENTO

Conservar a temperatura ambiente y protegido de la luz.
E. RECONSTITUCION

a) Vial de 50 mg: Reconstituir con: 10 mL de API, G5%.

b) Vial de 100 mg: Reconstituir con: 20 mL de API, G5%. Concentracion resuftante: 5 mg/mL.

F. ESTABILIDAD
48 h en frigorifico o a temperatura ambiente.
Estabilidad de las soluciones diluidas El oxaliplatino ha de diluirse en 250-500 mL de G5%. El
laboratorio recomienda utilizarlo inmediatamente después de la difucion.
Incompatible con soluciones que confengan cloruros.

G. COMPATIBILIDAD CON ENVASES Y EQUIPOS
Incompatible con el aluminio, por lo que no se debe poner en contacto con ningtin dispositivo
que contenga.

H. VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION
a) Perfusion 1V: 2-6 h, diluido en 250-500 mL de SG5%.
b} Perfusién continua.
¢) Perfusion cronomodulada: Continua de 10:00 h a 22:00 h, con un pico a las 16:00 h.

I.  PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION
No requiere prehidratacion.
Extravasacion: Irritante.
Incompatible con el aluminio, por lo que no se debe poner en contacto con ningin dispositivo
gue lo contenga

J.  DOSIFICACIONES
a) Habituales: En monoterapia: 130 mg/m2 , una dosis cada 3 semanas. En combinacion: 85
mg/m2 cada 2 semanas. 30 mg/m2 /dia en infusion continua de 5 dias. 35 mg/m2 /dia en
infusion cronomodulada durante 5 dias. La dosis se ha de ajustar en funcion de la tolerancia
al farmaco. Dosis méxima: Entre 800-1.600 mg/mZ2 . b) Especiales: En caso de gue se
produzca neurotoxicidad {parestesias, disestesias), se ha de reducir 2 dosis en funcion de la
duracion y gravedad de los sintomas: Si los sinfornas duran mas de 7 dias y son dolorosos,
la dosis siguiente se reducira de 130 mg/m2 a 100 mg/m2 , de 85 mg/m2 a 65 mg/m2 o de 65
mg/m2 a 50 mg/m2 . Si la parestesia sin deterioro funcional persiste hasta el siguiente ciclo,
la dosis se reduciré de 85 mg/m2 a 65 mg/m2 . Si la parestesia con deterioro funcional
persiste hasta el siguiente ciclo, se interrumpiré el tratamiento. Si se constata una mejoria en
los sintomas al interrumpir ef tratamiento, podré considerarse la reanudacion del mismo. En
caso de que se produzca mielosupresion; Reducir la dosis. En insuficiencia renal: Sin
informacion disponible. En insuficiencia hepética: Sin informacion disponible,
¢} Pediatria: La seguridad y eficacia del cispfatino en nifios no esta establecida.
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K. INDICACIONES:
Tratamiento de primera linea del cancer colorrectal metastésico, en asociacion con 5-FU y
feucovorina.
Ofras indicaciones: Cancer de mama, cancer gastrico, tumores de céfulas germinales, cancer
de cabeza y cuello, cancer de pulmén no microcitico, linfoma no Hodgkin, mesotelioma,
céancer de ovario, cancer de pancreas, cancer de prostata.

L. CONTRAINDICACIONES
a} Absolutas:
- Alergia al oxaliplatino. - Insuficiencia renal grave (aclaramiento de creatinina < 30 mL/min).
- Mielosupresion grave (neutréfilos < 1.500/mm3 , plaquetas < 50.000/mm3 ).
- Neuropatia periférica sensifiva grave.
b) Relativas:
- Mielosupresion leve-moderada,
- Insuficiencia renal o hepética leve-moderada.
- Embarazo.

M. COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS
Es incompatible, incluso en Y con farmacos alcalinos como el 5-FU y el leucovorina. También
es incompatible con soluciones que contengan cloruros. Cuando el oxaliplatino se adminisira
en perfusion intermitente se recomienda administrario antes que el 5-FU.

N. EFECTOS ADVERSOS
- Hematologicos: DLT. La foxicidad hematologica es escasa cuando el oxaliplatino se
administra en monoterapia {130 mg/m2 ). Cuando se utiliza asociado a 5-FU y leucovorina, la
incidencia de neutropenia y trombocitopenia es superior a la observada cuando sélo se
asocian 5-FU y leucovorin,
- Digestivos: DLT. Nauseas, vomitos y diarrea, que no son graves cuando se utiliza en
monoterapia. Cuando se combina con 5-FU aumenta la frecuencia de diarrea y mucositis
comparado con 5-F1 solo. Elevacion de las transaminasas.
- Nerviosos: DLT. Es frecuente la neuropatia periférica sensitiva, tipica en miembros
inferiores. Es dosis limitante, no acumulativa reversible tras varios meses de suspender el
tratamiento. La gabapentina puede utilizarse para prevenir la neuropatia. La administracion
cronomodulada parece estar asociada a menor neuropatia periférica.
- Hipersensibilidad: Las reacciones alérgicas son poco frecuentes.
- Otros: Alopecia, ofotoxicidad, alteracion de la funcién renal son muy poco frecuentes.
Monitorizacion de la toxicidad Hemograma completo, funcién hepatica, funcion renal.
Examen neurologico.

0. FARMACOLOGIA
Es un agente con un atomo de platino que forma un complejo con un oxalato y un
diaminociclohexano (DACH). EI DACH contribuye a una mayor citofoxicidad que el cisplatino
y carboplatino. Forma puentes inter e intracatenarios con el DNA, por fo que se comporta
como agente alquilante. Es un citostéatico independiente del ciclo celular. No suele existir
resistencia cruzada al cisplatino o carboplatino con oxaliplatino.

P. FARMACOCINETICA
- Distribucion; El platino del oxaliplatine se fija irreversiblemente a los eritrocitos. La union a
las proteinas plasmaticas es del 70-95%. Ei oxaliplatino sufre una répida biotransformacion
no enziméatica a metabolitos activos y a conjugados inactivos.
- Eliminacion: Es mayoritariamente urinaria. Un pequefio porcentaje se efimina en las heces.
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Q. INTERACCIONES
IRINOTECAN: Aumento de la toxicidad (sinarome colinérgico).

R. INFORMACION AL PACIENTE
1. Este farmaco se utiliza para el tratamiento de distintos tipos de tumores.
2. El oxaliplatino no debe administrarse si ha sufrido una reaccion alérgica previa a este
medicamento. Si este es su caso, asegtrese de que su médico tenga esta informacion.
3. Farmacos a evitar: No fome aspirina, productos que la contengan {como algunos
preparados anticatarrales) o ibuprofeno, al menos que lo haya nofificado a su médico.
Consulte con su médico antes de administrarse una vacuna.
4. No debe fomar alcohol,
5. Administracién V: Si tiene dolor, enrojecimiento o hinchazén en el érea de inyeccién,
comuniqueselo inmediatamente a la enfermera.
6. Puede adquirir infecciones mas facilmente mientras recibe este tratamiento. Manténgase
alejado de personas que padezcan gripe o resfriados.
7. Este farmaco puede causar nauseas y vémitos. El médico le prescribira ofras medicinas
para evitarlos. Si éstas no le ayudan, comuniquelo a su médico.
8. Puede notar fa boca inflamada o irritada. Manténgala limpia para prevenir infecciones.
Limpie su dentadura con un cepillo dental de cerdas suaves. Trate de comer comidas
blandas y comidas saladas.
9. Evite el embarazo, suyo o el de su pareja mientras dure el tratamiento con este farmaco y
hasta 3 meses después.
10. Esta contraindicada la lactancia.
11. Este medicamento puede producir la pérdida del cabello.
Consulte con su médico si nota alguno de estos efectos:
- Sensacion anormal en la lengua, espasmos de mandibula.
- Sensacion subjetiva de dificulfad para tragar y dificultad respiratoria.
- Dificuftad para realizar movimientos finos, como abrochar un boton, escribir,
- Nauseas y vomifos incontrolables.
- Fiebre, escalofrios o tos.
- Diarrea.
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PACLITAXEL
A. DENOMINACION
Paclitaxel (DCI).
B. CLASIFICACION.
Grupo: Antineoplasicos taxoides, Anti-microttbulos.
C. PRESENTACION
Vial 100 MG en 16.5 mL con una concentracion de 6mg/mL.
Vial 30 MG en 5 mL con una concentracion de 6mg/mL.
Composicion de los excipientes por mL de solucion: Etanol deshidratado (396 mg) EL (527
mg).
D. ALMACENAMIENTO
Temperatura ambiente y protegido de la luz.
E. RECONSTITUCION
Vienen reconstituidos a una concentracion de 6 mg/mL. El excipiente lleva etanol.
F. ESTABILIDAD DE LAS SOLUCIONES DILUIDAS
Solucion Concentracion | Condiciones | Envase Estabilidad
{mg/mi) conservacion
SF 0.3-1.2 TA No PVC 24h
G 5% 0.3-1.2 TA No PVC 24 h
Después de su primer uso, el concentrado no utilizado se puede almacenar a temperatura
ambiente y bajo condiciones normales de iluminacion hasta 28 dias
G. COMPATIBILIDAD CON ENVASES Y EQUIPOS
El paclitaxel es escasamente soluble y requiere una compleja formulacion para su
administracion IV, la cual contiene Cremophor EL y etanol.
No administrar en envases ni equipos que lleven PVC. El Cremophor es un surfactante que
produce efectos hepatotdxicos cuando reacciona con compuestos de PVC.
H. VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION

Perfusion IV intermitente:

Perfusion de 3h. Perfusion IV continua: Perfusion 24h. Se estan realizando ensayos en fase |
con la administracion de 0,5 mg/mL de paclitaxel en nifios.

Intraperitoneal: 175 mg/m2 en 1-2 L. No recomendado.

PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION

Para minimizar las reacciones de hipersensibilidad severas que pueden aparecer durante su
administracion se recomienda la administracion de corticosteroides (ej: dexametasona 20 mg
vo 12h y 6h antes de la administracién o 20 mg IV 30 min. antes de la administracion del
paclitaxel), un antihistaminico (ej. difenhidramina 50 mg IV 30-60 min. antes de la
administracion) y un antagonista H2 (ej. ranitidina 50 mg IV 30-60 min antes def inicio del
tratamiento). Las reacciones de hipersensibilidad pueden aparecer a los 10 minutos de! inicio
del tratamiento. Si durante la administracion de la perfusion de paclitaxel aparecen
reacciones de hipersensibilidad de caracter moderado, se recomienda detener la perfusion y
administrar difenhidramina 25-50 mg IV y metilprednisolona 125 mg IV. Una vez superado la
reaccion de hipersensibilidad, se puede reiniciar la perfusion de paclitaxel, siendo esta un
10% de la velocidad inicial durante 15 min., posteriormente se puede efevar al 25% y si no
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aparecen nuevamente reacciones de hipersensibilidad puede ir incrementéndose
paulatinamente hasta alcanzar la velocidad de perfusion original. Si Ia reaccion de
hipersensibilidad es de carécter grave se recomienda detener la perfusion y administrar
metilprednisolona y difenhidramina. En Ia administracion se recomienda utilizar fiftros de 0,22
micras. El aclaramiento disminuye con la administracion previa de cisplatino, produciendo
mayor neutropenia. La administracion previa de paclitaxef en perfusién de 24 horas a ja
adriamicina aumenta las infecciones, la frombopenia y la mucositis, mientras que con la
administracion en orden inverso no ocurre este exceso de toxicidad. Cuando se utiliza a
dosis de 200 mg / m2 en perfusiones de 3 horas combinado con bolo IV de adriamicina no se
han observado diferencias en fa foxicidad y tolerancia dependientes de la secuencia de la
administracion.

El esquema de perfusion influye en la toxicidad; con perfusiones cortas aparece un 17% de
neutropenia grado 4 sin fiebre neutropénica, pero la aparicion de reacciones de
hipersensibilidad es més comun; mientras que con perfusiones de 24 horas aparece
neutropenia grado 4 en el 74% de los pacientes con un 12% de neutropenia febril.
Extravasacion:

Irritante. En caso de extravasacion se recomienda para la perfusion, aspirar, levantar la
extremidad y administrar compresas frias de forma intermitente.

DOSIFICACION

a) Habitual: Perfusion 1V: 135-250 mg/m2 en perfusion IV de 3 h (menor riesgo de
neutropenia) 0 24 h (menor riesgo de hipersensibilidad), generalmente cada 21 dias.

b) Especiales:
- IR: no modificar la dosis
- IH:
Bilirrubina (umol) Docetaxel {(mg/m2)
<25 135
25- 50 75
>50 50

- Mielosupresion. No administrar hasta que el recuento de neutréfilos sea =1500/mm3 y el de
plaquetas 2100.000/m3 . Pacientes que presenten una neutropenia grave (recuento de
neutrofilos < 500/mm3 durante 27 dias) debera reducir en un 20% la dosis de paclitaxel en
ciclos posteriores.

- Neuropatia periférica. Reducir un 20% de fa dosis en ciclos sucesivos.

- Pedialria. En estudio {ensayos clinicos fase I). 350 mg/m2 cada 3 semanas.

- Dosis maxima: La MTD {dosis méxima tolerable) del paclitaxel combinado con carboplatino
(AUC=7,5) es de 135 mg/m2 y la MTD del paclitaxe! cuando se combina con adriamicina es
de 200 mg/m?2.

INDICACIONES:

Cancer de mama, céncer de pulmén no microcitico, cancer de ovario.

Ofras indicaciones: Adenacarcinoma de endometrio, cancer de cabeza y cusllo, cancer
colorrectal, cancer de eséfago, cancer de estémago, céancer nasofaringeo, cancer de
pancreas, cancer de prostata, cancer de Utero, céncer de vefiga, carcinoma hepético, glioma,
leucemia, linfoma, melanoma, mieloma mltiple, osteosarcoma, Sarcoma de Kaposi asociado
a SIDA.
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L. CONTRAINDICACIONES
a) Absolutas: Hipersensibilidad al paclitaxel o al Cremofor.
b) Relativas: No administrar en pacientes con hepatopatia, epilepsia, alcoholismo ¢ dafios 0
lesiones cerebrales. Pacientes con un recuento de neutréfilos <1500/mm3 y el de plaquetas
<100.000/m3 . Embarazo y lactancia: Se recomienda no administrar en nifios.

M. COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS

- En solucién:
Farmaco Concentracion | Concentracion | Solucién | Conservacién | Envase Estabilidad
testado Farmaco Paclitaxel
testado (mg/ml)
{mg/mi)
Carboplatino | 2 mg/m 0.3-1.2 SF,G5% | TA,F NE 24 h

Compatible en "Y' con: Aciclovir, amikacina, aminofilina, ampicilina-sulbactam, bleomicina,
butorfanol, calcio cloruro, carboplatino, cefepime, ceftazidima, ceftriaxona, cefotetan,
cimetidina, cisplatino, cladribina, ciclofosfamida, citarabina, dacarbazina, dexametasona,
difenhidramina, adriamicina, droperidol, etopésido, famotidina, floxuridina, fluconazol,
fluorouracilo, furosemida, ganciclovir, gentamicina, granisetron, haloperidol, heparina,
hidrocortisona, hidromorfona, ifosfamida, loracepam, sulfato magnesio, manitol, meperidina,
mesna, metotrexato, metoclopramida, morfina, nalbufina, ondansetron, pentostatina, potasio
cloruro, proclorperacina, propofol, ranitidina, sodio bicarbonato, vancomicina, vinblastina,
vincristina, zidovudina.
Incompatible en "Y" con: Anfotericina B, clorpromazina, hidroxicina, metilprednisolona,
mitoxantrone.

N. EFECTOS ADVERSOS
- Reacciones de hipersensibilidad: Anafilaxis (2%). Reacciones alérgicas (41%).
- Gastrointestinales: Nauseas y vomitos (59%), diarrea (43%), mucositis (39% relacionado
con Ja dosis, un 4% severa), pancreatitis.
- Cardiovasculares: Bradicardia (10%), hipotension (23%), alteraciones ECG (19-30%).
- Otros: Flebitis, erifema, disconfort, alopecia.
- Hematoldgicos: Mielosupresion (TLD). Neutropenia universal dosis-limitante, trombopenia y
anemia menos frecuentemente.
- Musculares: Mialgias (55%), artralgias.
- Hepéticas: Alteraciones enzimas hepaticos, poco frecuente.
- Neurologicos (DLT): Neuropatia periférica, sobre todo sensitiva (62%, severo en 4%).
- Dermatolbgicos: La alopecia es comun, con frecuencia universal.
Monitorizacién de Ia toxicidad
Se recomienda controlar periddicamente la funcion hepética, y realizar un hemograma.

0. FARMACOLOGIA
Promueve la formacion de microtibulos celulares anomalos y estabiliza la estructura de
éstos. Asi, es capaz de inhibir la formacion del huso mitético durante la division celular,
blogueando el proceso de mitosis. Especifico de fase (G2/M).

P. FARMACOCINETICA
Absorcion: No procede.
Distribucion; Importante union a proteinas plasmaticas (89-97%). Se distribuye ampliamente
excepto en el LCR. Vd: 42-162 L/im2.
Metabolismo: Hepatico (90%).
Eliminacion: Biliar. t1/2: 3-52h.
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Q. INTERACCIONES
CISPLATINO: Disminuye el aclaramiento del paciitaxel, por fo que si se administra antes que
este, se ve incrementada su toxicidad.
ANTRACICLINAS (epirrubicina, adriamicina). El paclitaxel disminuye el aclaramiento de las
antraciclinas, por lo que se recomienda administrar estas primero.
INDUCTORES ENZIMATICOS: Disminucion efecto terapéutico.
INHIBIDORES ENZIMATICOS: Aumenta toxicidad del paclitaxel.
KETOCONAZOL: Blogueo del metabolismo hepético y aumento de la toxicidad.
R. INFORMACION AL PACIENTE
1. No tomar este farmaco en caso de hipersensibilidad al mismo.
2. No vacunarse mientras dure el Iralamiento ya que puede disminuir las defensas
inmunolégicas.
3. No se recomienda la lactancia durante el tratamiento.
4. Puede aparecer calambres, dolores musculares y pérdida de pelo,
5. Puede ocasionar dafios al feto.
6. Para prevenir las reacciones propias de la perfusion intravenosa se recomienda
administrar previamente a esta con dexametasona, difenhidramina y ranitidina.

PEGASPARGASA
A. DENOMINACION

PEG-Asparaginasa (DCI), PEGLA, PEG-L- asparaginasa.
B. CLASIFICACION
Grupo: Ofros antineoplasicos. Enzima de origen vegetal con accion antineoplasica conjugada
con polietilenglicol.
C. PRESENTACION
Vial: Solucién con 3.750 Ul de actividad de asparaginasa en 5 mL. Concentracion: 750
UlimL.
D. ALMACENAMIENTO
Conservar en frigorifico. Puede permanecer 48 horas a temperatura ambiente.
E. ESTABILIDAD
De las soluciones diluidas 48 h a temperatura ambiente en 100 mL de SF o G5%.
F. VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION
a) IM: No deben administrarse méas de 2 mL en el mismo lugar.
b} Infusion IV: En 100 mL de SF o G5%. Administrar en 1-2 horas.
G. PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION
La administracion de este farmaco puede provocar reacciones graves de hipersensibilidad,
incluso shock anafilactico. Debe observarse al paciente hasta 1 hora después de la
administracién.
H. DOSIFICACIONES
a) Habituales: Adulios: 2000-2500 Ul m2 por via IM o IV cada 14 dias.
Nifios: 20,6 m2: 2.500 Ul/m2 cada 14 dias por via Mo IV.
< 0,6 m2: 8,6 Ulkg cada 14 dias porvia M o IV.
b} Especiales:
En insuficiencia renal: No requiere ajuste.
. Eninsuficiencia hepética: No administrar.
. INDICACIONES
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Leucemia linfobfastica aguda.

Otras: En sustitucion a la asparaginasa de E. coli en algunos pacientes que han presentado
hipersensibilidad a fa asparaginasa nativa.

CONTRAINDICACIONES

a) Absolutas:

- Hipersensibilidad al medicamento.

- Pancreatitis.

- Trastornos hemorragicos relacionados con el tratamiento previo con 1-asparaginasa.

b) Relativas:

- Diabetes.

- Riesgo de sangrado.

- Insuficiencia hepatica.

COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS

Se aconseja no mezclar con ofros medicamentos.

EFECTOS ADVERSOS

Se ha comunicado una menor toxicidad en nifios que en adultos.

- Hematoldgicos: Coagulopatias por déficit de fibrinogeno y otros factores de la coagulacion.
Pueden limitar la dosis. La depresion medular es rara.

- Digestivos: Nauseas y vomitos frecuentes. Alteracion de la funcion pancredtica y
pancrealitis severa, ocasional.

- Hipersensibilidad: DLT. Reacciones de hipersensibilidad y anafilacticas ocurren en el 10-
30% de los pacientes. La administracién intramuscular es menos inmundgena que fa
intravenosa. Pacientes con hipersensibilidad a la 1-asparaginasa de E. coli 0 a las de E. coli
y Erwinia pueden presentar hipersensibilidad a la PEG-asparaginasa (un 14% y 26%
respectivamente). La hipersensibilidad se puede tratar con antihistaminicos y/o corticoides.
- Ofros: Hiperglucemia. Hiperuricemia. Ocasionalmente hipertermia, insuficiencia renal,
trastornos del sistema nervioso central (depresion, somnolencia, alucinaciones, edema,
agitacion, convulsiones y parkinsonismo).

Monitorizacién de la toxicidad

Pruebas de funcién hepética, amilasa sérica, pruebas de funcion renal, hemograma
completo, recuento de plaquetas, fibrinégeno, factores de coagulacion, uricemia, glucosa en
sangre y orina.

FARMACOLOGIA

La pegaspargasa es una forma de 1-asparraginasa de E. coli conjugada con polietilenglicol,
que "in vivo" se convierte en 1-asparaginasa. Es menos inmunégena y con una vida media
mas prolongada que la 1-asparaginasa.

La asparaginasa acttia hidrolizando la asparragina a acido aspértico y amonio produciendo
tras la inyeccion una rapida depleccion del aminoécido circulante y con ello la muerte de las
células neoplasicas al defenerse la sintesis proteica. Existe una cierta especificidad por las
células neoplasicas dado que éstas carecen de asparragina sintetasa y dependen de Ia
asparragina exogena para sobrevivir. Las células normales son menos sensibles ya que
pueden sintetizar asparragina.

FARMACOCINETICA

- Inicio de accion: a los 14 dias.

- Distribucion: Penetra en el liquido pleural y ascitico.

- Eliminacion: Via sistema reticuloendotelial y proteasas.

- Vida media de eliminacién: 5-7 dias.
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Interacciones Como la 1-asparaginasa.
CICLOFOSFAMIDA: Aumenta Ia toxicidad por disminucion def metabolismo.
METOTREXATO: Disminuye el efecto del metotrexato.
MERCAPTOPURINA: Aumenta la toxicidad (hepatotoxicidad). VINCRISTINA: Aumenta la
foxicidad {neurotoxicidad).
PREDNISONA: Aumenta la toxicidad (hiperglicemia).
ANTICOAGULANTES ORALES: Potenciacion del efecto.
ANTIDIABETICOS: Se produce el efecto "diabetes del citostatico".
0. INFORMACION AL PACIENTE
1. Este farmaco se utiliza para el tratamiento de la leucemia linfobléstica.
2. La pegaspargasa no debe administrarse si ha sufrido inflamacién del pancreas o una
reaccion alérgica previa a la pegaspargasa o tiene problemas de sangrado. Si este es su
caso, asegurese de que su médico tenga esta informacion.
3. Este farmaco aumenta la cantidad de glucosa en sangre. Esté seguro que su médico sabe
que es diabético o que tiene alfo el valor de glucosa en sangre.
4. La pegaspargasa puede incrementar el 4cido trico en sangre. Si padece gota, puede
empeorar. Informe a su médico de este dato.
5. Este farmaco puede causar nduseas y vémitos. EI médico le prescribira otras medicinas
para evitarlos. Si éstas no le ayudan, comuniquelo a su médico.
6. Puede adquirir infecciones més facilmente mientras recibe este tratamiento. Manténgase
alejado de personas que padezcan gripe o resfriados.
7. Farmacos a evitar. No tome medicamentos que afecten a la coagulacion de la sangre
como aspirina, ibuprofeno, acenocumarol, warfarina o dipiridamol, al menos que lo haya
notificado a su médico. Consulte con su médico antes de administrarse una vacuna.
8. Evite el embarazo, suyo o ef de su pareja mientras dure ef fratamiento con este farmaco y
hasta 3 meses después.
8. Esté contraindicada la lactancia.
Consulte con su médico si nota alguno de estos efectos:
- Dificultad respiratoria, erupcion cutanea.
- Hinchazon de la cara, Jabios o lengua.
- Néuseas y vomitos severos, con dolor abdominal.
- Amarifleo de la piel o los ojos.
- Figbre, escalofrios.
- Sangrado inusual.
- Dolor u hormigueo en las piemas.
- Debilidad, cansancio.
- Dolor en el lugar de inyeccion.
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PERTUZUMAB

A. DENOMINACION

B. CLASIFICACION

Pertuzumab es un anticuerpo monoclonal lgG1 humanizado producido en células de mamifero

(ovario de héamster chino) por tecnologia recombinante de ADN.

C. PRESENTACION

Vial 420mg/14ml. Concentracion de 30 mg/ml.

Después de Ja dilucion, un ml de solucion contiene aproximadamente 3, 02 mg de pertuzumab para

fa dosis inicial y aproximadamente 1,59 mg de pertuzumab para la dosis de mantenimiento.

D. ALMACENAMIENTO

- Conservar en nevera (entre 2°C y 8 °C).

- No congelar.

- Conservar el vial en el embalaje exterior para protegerio de la luz.

E. RECONSTITUCION

- No se debe agitar el vial. Se deben extraer 14 ml de concentrado de Pertuzumab del vial
utilizando una aguja y una jeringa estéril y diluirlo en bolsas para perfusion de PVC o de
poliolefina sin PVC de 250 mi con una solucién para perfusion de cloruro de sodio de 9 mg/ml
(0,9 %). Después de Ia dilucion, un ml de la solucion contiene aproximadamente 3,02 mg de
pertuzumab (840 mg/278 ml) para la dosis inicial en la que se necesifan dos viales y
aproximadamente 1,59 mg de perfuzumab (420 mg/264 mi) para la dosis de mantenimiento en
la que se necesita un vial,

F. ESTABILIDAD
Solucién diluida
Se ha demostrado Ia estabilidad quimica y fisica en uso durante 24 horas a 30°C y hasta 30
dias a 2 °C-8 °C protegido de la luz.
Desde el punto de vista microbioldgico, el producto debe usarse inmediatamente. Si no se
utiliza de inmediato, los tiempos y condiciones de conservacion antes del usoc son
responsabilidad del usuario, y normaimente no deben superar las 24 horas entre 2°C y 8°C, a
menos que la dilucioén se haya realizado en condiciones asépticas validadas y confroladas

6. COMPATIBILIDAD
Pertuzumab es compatible con balsas de cloruro de polivinilo (PVC) o bolsas de poliolefina sin
PVC incluyendo las de polietileno.
Incompatibilidades
No debe utilizarse solucion de glucosa (5 %) para diluir Pertuzumab porque es quimica y
fisicamente inestable en estas soluciones.

H. DOSIFICACIONES

La dosis de carga inicial recomendada de pertuzumab es de 840 mg, administrados en una
perfusién intravenosa de 60 minutos, seguida luego cada 3 semanas de una dosis de
mantenimiento de 420 mg administrada durante un periodo de 30 a 60 minutos. Se recomienda un
periodo de observacion de 30-60 minutos después de completar cada perfusion. El periodo de
observacion se debe completar antes del comienzo de fa perfusion posterior de trastuzumab o
quimioterapia.

Pertuzumab y trastuzumab se deben administrar de forma secuencial y no mezclarse en la misma
bolsa de perfusion. Pertuzumab y trastuzumab pueden ser administrados en cualquier orden.
Cuando se administre con Pertuzumab la recomendacion es seguir una pauta cada 3 semanas
para trastuzumab administrado como: una perfusion IV con una dosis de carga inicial de
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trastuzumab de 8 mg/kg de peso corporal seguida luego cada 3 semanas de una dosis de

mantenimiento de 6 mg/kg de peso corporal o una dosis fija subcuténea de trastuzumab en

inyeccion (600 mg) cada 3 semanas independientemente def peso corporal de la paciente.

En Jos pacientes a los que se les vaya a administrar un taxano, Perjeta y trastuzumab deben ser

administrados antes que el taxano.Cuando se administre con pertuzumab, docetaxel se puede

iniciar a 75 mg/m2, y, posteriormente, aumentar a 100 mg/m2 dependiendo def régimen elegido y

la tolerabilidad de fa dosis inicial. De forma alternativa, docetaxel se puede administrar a 100

mg/m2 en una pauta cada 3 semanas desde el inicio, de nueva dependiendo del régimen elegido,

Si se utiliza un régimen basado en carboplatino, la dosis recomendada de docetaxel es 75

mg/m2 (sin aumento de dosis). Cuando se administre con pertuzumab en adyuvancia, la dosis

recomendada de paclitaxel es de 80 mg/m2 una vez a la semana durante 12 ciclos semanales.

l.  INDICACIONES

Cancer de mama precoz

Pertuzumab esté indicado en combinacion con trastuzumab y quimioterapia en:

El tratamiento neoadyuvante de pacientes aduftos con cancer de mama HER2-positivo,

localmente avanzado, inflamatorio, o en estadio temprano con alfo riesgo de recaida.

if fratamiento adyuvante de pacientes aduffos con céncer de mama precoz HER2-positivo con alfo

riesgo de recaida.

Cancer de mama metastasico

Pertuzumab esta indicado en combinacion con trastuzumab y docetaxel para el tratamiento de

pacientes adulfos con céncer de mama HER?2 positivo localmente recidivante irresecable o

melastésico, que no han recibido tratamiento previo anti-HER2 o quimioterapia para la enfermedad

metastésica.

J. EFECTOS ADVERSOQS

- Disfuncion del ventriculo izquierdo (DV1)

- Reacciones a la perfusion

- Reacciones de hipersensibilidad/anafilaxis

- Neutropenia febril

- Diarrea

- Erupcion

- Anomalias analiticas

Pacientes de edad avanzada: La incidencia de las siguientes reacciones adversas de todos los

grados fue al menos un 5% superior en pacientes 2 65 afios, en comparacién con pacientes de <

65 afios: disminucion del apetito, anemia, disminucion de peso, astenia, disgeusia, neuropatia

periférica, hipomagnesemia y diarrea. Se disponen de datos limitados en pacientes > 75 afios.

Sobredosis: No se ha determinado la dosis méaxima tolerada de pertuzumab. En los ensayos

clinicos no se han evaluado dosis tnicas superiores a 25 mg/kg (1.727 mg). En caso de

sobredosis, deberé vigilarse estrechamente a las pacientes en busca de signos o sintomas de

reacciones adversas e instaurarse el tratamiento sinftomético apropiado

K. FARMACOLOGIA
Pertuzumab es un anticuerpo monoclonal humanizado recombinante dirigido especificamente conira el
dominio de dimerizacion extracelular (subdominio Il) de la proteina receptor 2 del factor de crecimiento
epidérmico humano (HER2), por fo que bloquea la heterodimerizacion dependiente de ligando de HER2
con otros miembros de la familia HER, como EGFR, HER3 y HER4. Como resuftado, pertuzumab inhibe
la sefializacion intracelular iniciada por ligando a través de dos vias de sefializacion importantes, la
proteincinasa acfivada por mitégenos (MAP) y la fosfoinositido 3-cinasa (PI3K). La inhibicién de estas

v
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vias de sefalizacion puede originar detencion del crecimiento y apoptosis de las células,
respectivamente. Ademas, pertuzumab media en la citoloxicidad celutar dependiente de anticuerpos
(CCDA).
Aunque pertuzumab administrado en monoterapia, inhibia la proliferacion de células fumorales
humanas, la combinacion de perfuzumab y trastuzumab potenciaba notablemente la actividad
antitumoral en modelos de xenoinjerto que sobreexpresaban HER2.
Eficacia clinica y seguridad
La eficacia de Perjeta en el cancer de mama HER2-positivo esté avalada por un ensayo comparativo
de fase Iil aleatorizado y un ensayo de fase Il de un solo grupo en céncer de mama metastasico, por
dos ensayos aleatorizados en neoadyuvancia de fase Il en cancer de mama precoz {uno controfado),
un ensayo de fase Il no aleatorizado en neoadyuvancia y un ensayo de fase Il aleatorizado en
adyuvancia.
La sobreexpresion del HER2 se determind en un laboratorio central y se definio como una puntuacion
de 3+ medido por IHC (por sus siglas en inglés) o un indice de amplificacion 22,0 determinado por ISH
(por sus siglas en inglés) en los ensayos indicados mas adelante.

L. Farmacocinética

Absorcion
Pertuzumab se administra en perfusion intravenosa.
Distribucion

Entre todos los ensayos clinicos, &l volumen de distribucion del compartimento central (Vc) y periférico
(Vip) de un paciente tipico, fue de 3,11 litros y de 2,46 litros, respectivamente.

Biotransformacion

El metabolismo de pertuzumab no se ha estudiado directamente. Los anticuerpos se eliminan
principalmente por catabolismo.

Efiminacion

L a mediana del aclaramiento (CL) de pertuzumah fue de 0,235 litros/dia y la mediana de la semivida
fue de 18 dias.

Pacientes de edad avanzada

En base al anélisis de farmacocinética poblacional, no se observo una diferencia significativa de la
farmacocinética de pertuzumab entre los pacientes < 65 afios (n=306) y los pacienes z 65 afios
(n=175).

Insuficiencia renal

No se ha realizado un ensayo especifico de pertuzumab en insuficiencia renal. En base a los resultados
del anélisis de farmacocinética poblacional, la exposicion de pertuzumab en pacientes con insuficiencia
renal leve (aclaramiento de creatinina [CLer] 60 a 90 mi/min, n=200) y con insuficiencia renal moderada
(CLcr 30 a 60 mi/min, n=71) fue similar a la de los pacientes con funcion renal normal (CLcr mayor de
90 mi/min, n=200). No se observo relacion entre el CLcr y la exposicion de pertuzumab en ef rango de
Clcr (27 a 244 mi/min).
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RITUXIMAB

DENOMINACION

RITUXIMAB (DCi).

CLASIFICACION

Grupo: anticuerpo monoclonal anti CD20, anticuerpo monoclonal C2B8.
PRESENTACION

Vial con 500 mg/50 mlL de rituximab.

Vial con 100 mg/0 mL de rituximab.

Concentracién 10 mg/mL.

ALMACENAMIENTO

Frigorifico.

RECONSTITUCION

El vial viene reconstituido a una concentracién de 10 mg/mL.
ESTABILIDAD DE LAS SOLUCIONES DILUIDAS

Solucitn

Concentracion
(mg/mi)

Condiciones
conservacion

Envase

Estabilidad

SF

1-4

FITA, PL

No interfiere

24n12h

G5%

1-4

F/TA, PL

No interfiere

24 h/12 h

G.

H.

COMPATIBILIDAD CON ENVASES Y EQUIPOS

Se puede administrar tanto en plastico como en vidrio.

VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION

- Perfusion IV continua. Diluir en 500 mL SF y administrar en 3-8h. Iniciar fa perfusion a un
ritmo de 50mg/h. Posteriormente incrementar el ritmo cada 30 minutos hasta alcanzar 400
mg/h, con incrementos de 50 mg/h. Perfusiones posteriores pueden iniciarse a un ritmo de
100 mg/h e incrementar el ritmo en 100 mg/h cada 30 minutos hasta alcanzar fos 400 mg/h.

- 1V directa, perfusion intermitente: Evitar por la posible aparicion de reacciones de
hipersensibilidad,

PRECAUCION EN LA ADMINISTRACION

No debe administrarse en forma de bolo IV.

Se recomienda pretratar al paciente para evitar efectos secundarios derivados de su
administracion. La administracion de rituximab en pacientes con elevado nimero de células
malignas circulantes o con elevada carga tumoral, puede provocar Ia fisis tumoral masiva, por
lo que se recomienda administrar el primer ciclo a una velocidad de perfusion inferior a la
Indicada, asi como la monitorizacion continuada del paciente durante su administracion
{pulso, respiracién y presion sanguinea) y hasta 30 min. finalizada la perfusion.

Las reacciones anafilacticas pueden aparecer desde los 30 min hasta las 2 horas de iniciar la
perfusion.

Para prevenir Ia aparicién de las mismas se recomienda:

- Incrementar el ritmo de perfusion cada 30 min hasta alcanzar el ritmo de perfusion
recomendado.

- Administrar difenidramina 50 mg (vo} y acetaminofeno 650 mg (vo) antes de su
administracion y durante la administracion si el paciente lo requiere. En caso de aparecer una
reaccion de tipo alérgico, se recomienda defener la perfusion. Se ha observado que después
de superar esta reaccion puede volver a deteriorarse el estado del paciente, por o que se
recomienda mantener la monjtorizacion def paciente hasta que se haya superado el proceso.
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Si aparecen estas reacciones y son de caracter moderado se recomienda administrar
difenidramina, acetaminofeno, salbutamol y suero fisiologico IV. En caso de reacciones
severas se aconseja administrar difenidramina 50 mg IV, epinefrina IV 1: 1.000 (1mL),
metilprednisolona IV 125 mg y nebulizaciones con salbutamol. La mayoria de los pacientes
que desarrollan reacciones anafilacticas de carécter moderado pueden completar su terapia,
sin embargo en aquellos pacientes que sufren reacciones anafilacticas de caracter grave hay
que valorar los riesgos y beneficios que supone su administracion.

DOSIFICACIONES

a) Habituales: Semanal: 375 mg/m2 /semanal (dia 1), hasta un total de 4 dosis. Cada fres
semanas: 375 mg/m2 en las 72 horas anteriores o después del dia 1 del régimen CHOP,
Trasplante médula 6sea 375 mg/m2 el dia 0.

b) Especiales: IH: No requiere ajuste. IR: No requiere ajuste.

¢) Pediatria: La seguridad y eficacia del rituximab no ha sido todavia establecida en este
grupo poblacional.

d) Dosis méxima: Informacién no disponible Indicaciones Linfoma no Hodgkin de células B de
bajo grado o folicufar, CD20 positivo.

CONTRAINDICACIONES

a) Absolutas: Pacientes con hipersensibilidad a rituximab o proteinas murinas. No administrar
en pacientes que reciban cisplatino ya que puede producir dafio renal severo. No esta
aprobada la combinacion de cisplatino con rituximab.

b) Relativas: Pacientes con alferaciones cardio-respiratorias. Pacientes con elevada carga
tumoral y elevado riesgo de lisis tumoral (administrar alopurinol e hidratacion). Pacientes con
historia de alergias o hipersensibilidad a medicamentos. Embarazo y lactancia.
COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS

No se recomienda administrar junto con otro farmaco.

EFECTOS ADVERSOS.

Monitorizacién

- Alérgico/inmunolégico: Formacion de anticuerpos (< 1%).

- Hipersensibilidad relacionada con la perfusion (TLD). (80%).

- Hematoldgico: Neutropenia febril, anemia (1%), linfopenia, trombocitopenia (8%), afterac.
coagulacién (0,3%).

- Cardiovasculares: Arritmias (2%), angioedema (13%), hipotension (10%), hipertension
(0,3%).

- Sintoma constitucional: Astenia (16%), fiebre (49%), dolor de cabeza (14%), irritacién de la
garganta (6%).

- Dermatolégicas: Reacciones mucocutaneas del tipo Sindrome de Steven-Johnson (TLD),
prurito (10%), rash (10%), urticaria (8%).

- Gastrointestinal: Diarrea (4%), nauseas (18-23%), vomitos (7%).

- Metabélicas: Hipocalcemia, hiperkalemia, hiperuricemia, elevacion de LDH, hiperglucemia.
- Musculoesqueléticas: Artralgia, mialgia (7%).

- Pulmonares: Asma, bronquiolitis obliterante, broncoespasmo (8%), tos (3%), disnea,
hipoxia, infiftracion pulmonar, rinitis. Pueden desarrollarse a la I-2h de iniciarse el tratamiento.
- Renal: Fracaso renal. - Otros: Neuroldgico, dolor (11%), sindrome de lisis tumoral,
oftalmicas, inmunolégicas.

Monitorizacion toxicidad Titulo de anticuerpos antimurina antes de iniciar el tratamiento.
Periddicamente: hemogramas, determinar la funcion cardiaca y pulmonar.
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Monitorizacion de los pacientes con alteraciones cardio-respiratorias y con elevada carga
tumoral durante la administracion del farmaco.

. FARMACOLOGIA

Anticuerpo monoclonal que se une al antigeno de membrana CD20, localizado en los
linfocitos pre-B y B maduros. El antigeno se expresa en mas del 95% de todos los linfomas
no Hodgkin de células B.

. FARMACOCINETICA

Variabilidad interindividual: Amplia variabilidad. Depende del tamafio tumoral y el ndmero de
linfocitos B CD20 positivos circulantes.
- Distribucion: Atraviesa la BHE (1-1,7% de la concentracion sérica). Vd: 4205 + 2004 a 2732
+ 980 mL. Unidn a proteinas plasméticas: Informacién no disponible.
- Metabolismo: Sin informacion disponible. Parece ser que no se forman metabolitos activos.
- Eliminacién: t1/2: 76.3 £31.1 a 205.8 + 95.8 h (para dosis de 375 mg/m2). Aumenta con la
dosis y en dosis repetidas.
INTERACCIONES
ANTIHIPERTENSIVOS: Incrementan el efecto hipotensor de! rituximab durante la perfusion.
VACUNAS DE AGENTES VIVOS. Disminucion de la respuesta inmunolégica.
CISPLATINO: Incrementa el riesgo de dafio renal severo. No esta aprobada la combinacién
de cisplatino y rituximab.
. INFORMACION AL PACIENTE
1. Informar a su médico si esta fomando algtin farmaco hipotensor. Se aconseja retirar la
medicacion hipotensora 12h antes de iniciar la perfusion.
2. No tomar este farmaco en caso de hipersensibilidad al mismo.
3. No vacunarse mientras dure el fratamiento ya que puede disminuir las defensas
inmunolégicas.
4. No se recomienda la lactancia durante el tratamiento.
5. Administrar con precaucion en pacientes con alteraciones cardiovasculares y pulmonares.
La administracion con antraciclinas o ciclofosfamida pueden potenciar esta toxicidad.
6. Puede ocasionar dafios af fefo.
7. Para prevenir las reacciones propias de la perfusion intravenosa se recomienda
administrar previamente antihistaminicos y analgésicos.
8. Se recomienda iniciar la administracién a un ritmo de perfusion de 50 mg/h e ir
aumentandolo paulatinamente si no se observa ningtin problema durante su administracion.
9. Administrar con precaucion a pacientes con elevada carga tumoral con elevado riesgo de
fisis tumoral {se recomienda administrar alopurinol e hidratacion).

10. El paciente debe estar confinuamente monitorizado.
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TRASTUZUMAB
A. DENOMINACION
Trastuzumab (DCI), anti-c-erb2, anti-HER2/c-erb2, anti-erb2, anti pl85-HER?Z, anti-HER?2,
HER?, anticuerpo monoclonal HER2/neu HER2 MAb, HER2/neu Mab, anticuerpo monocional
4D5.
B. CLASIFICACION
Grupo: Anticuerpos monoclonales.
Vial. Polvo blanco a amarillo pélido liofilizado con 440 mg de frastuzumab.
Vial. Poivo blanco a amarillo pélido liofilizado con 420 mg de trastuzumab.
C. ALMACENAMIENTO
Frigorifico.
D. RECONSTITUCION
Reconstituir con 7,2 mL AP/ los viales de 150, obteniéndose un volumen final de 7,4 mL y
con 20 mL los viales de 440 mg.
E. ESTABILIDAD
De los viales reconstituidos: 48 h si se reconstituye con API en nevera.
Estabilidad de Jas soluciones diluidas
Solucion Concentracién Condiciones Envase Estabilidad ch
{mg/mi) conservacion
SF TA No interfiere 24 h
G 5% 24012 h !
F. COMPATIBILIDAD CON ENVASES Y EQUIPOS
No se han observado incompatibilidades con PVC o polietifenc.
G. VIA DE ADMINISTRACION
Perfusion IV intermitente: Diluir en 250 mL de SE. Administrar primera dosis en 90 min., dosis
posteriores pueden adminisirarse en 30 min.
H. PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION

No hace falta premedicar al paciente previamente a su administracion. Debido a la toxicidad
cardiaca descrita con la administracion del trastuzumab, se recomienda monitorizar al
paciente mientras que se administra este farmaco. Esta monitorizacion debe ser mas
estrecha cuando el trastuzumab se administra junto con antracicfinas, ciclofosfamida o
radioterapia. En caso de aparecer una reaccion anafifactoide se recomienda defener la
perfusion y administrar epinefrina, corticoides, difenidramina, broncodilatadores y en algunos
casos puede requerir fa administracion de oxigeno. No se recomienda administrar en bolo IV
por ¢l riesgo de anafilaxia.

DOSIFICACIONES

a) Habituales: Semanal: 4 mg/kg/en la primera semana (dia 1) en periusion IV de 30 min.,
seguido de 2mg/kg IV en las semanas posteriores. Si se ha interrumpido la administracién
durante >2 semanas se puede volver a reiniciar con dosis de 4mg/kg. Cada tres semanas: 8
mg/kg IV dosis de carga dia 1 del primer ciclo, seguido de 6 mg/kg en ciclos subsiguientes.
b} Especiales: IH: No requiere ajuste de dosis. IR: No requiere ajuste de dosis.

¢) Pediatria: No se ha determinado a eficacia y seguridad del trastuzumab en este grupo de
pobfacion.

d) Dosis méxima: No se han realizado ensayos con dosis superiores 500 mg. Indicaciones
Cancer de maina metastésico con sobreexpresion del gen HER-2 (c-erbB-2).
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CONTRAINDICACIONES
a) Absolutas: Pacientes con hipersensibilidad al farmaco.
b) Relativas:

En pacientes con alteraciones cardiacas y pulmonares. Extremar las precauciones.

No se recomienda la lactancia matema, ya que el frastuzumab pasa a la leche matema.
Pacientes tratados previamente con antraciclinas, ciclofosfamida o radioterapia (aumento del
riesgo de cardiotoxicidad).

Pacientes con alferaciones hepéticas o renales.

Embarazo.

Pacientes con historia de hipersensibilidad a otros anticuerpos monoclonales o a proteinas
murinas,

COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS

No se recomienda administrar el trastuzumab junto con ningtn ofro farmaco en fa misma
mezcia infravenosa.

EFECTOS ADVERSOS

- Cardiovasculares (TLD): Alteraciones ventriculares, alteraciones del miocardio (5% ), infarto,
hipotension, taquicardia (6%).

- Hematolégicas: Neutropenia febril, leucopenia (3%) (més frecuente junto a paclitaxel -
24%), hemorragias (epistaxis - 6%).

- Sistema Nervioso Central: Astenia, dolor de cabeza e insomnio.

- Gastrointestinal: Nauseas, dolor abdominal (22%), vémitos y diarrea (27%). - Sistema
respiratorio (TLD): Distress respiratorio, broncoespasmo, disnea, infiltracion pulmonar,
edema, hipoxia, insuficiencia pulmonar, tos (28%), disnea (23%), rinitis (1 6%), faringitis
(13%), sinusitis. - Dermatologica: Angicedema, urticaria, acné (2%), rash (14%). - Otros:
Dolor (49%); infeccion (20%), fiebre (39%), ariralgias (6%). - Inmunolégicos: Formacién de
anticuerpos {raro).

- Reacciones realcionadas con perfusion: Reacciones de hipersensibilidad (se han
detectados reacciones anafilacticas de caracter mortal), estas pueden aparecer hasta 12-24
horas tras su administracion.

- Neurologicos: Hipertonia (4%), insomnio (16%), neuropatia (2%), parestesia (9%), neuritis
periférica (7%).

Monitorizacion de la toxicidad

Se recomienda realizar analificas bioquimicas rutinarias durante el periodo de tratamiento.
Evaluacion de la funcion cardiaca.

Antes de iniciar el tratamiento realizar pruebas de amplificacion de HERZ o anélisis
inmunohistoquimico de sobreexpresién de pl85-HER?2.

FARMACOLOGIA

Anticuerpo monoclonal humanizado contra el receptor 2 del factor de crecimiento epidérmico
humano (HER?2). La sobre-expresién de HER2 se observa en ef 20-30% de los canceres de
mama primarios. El trastuzumab inhibe la proliferacion de células humanas tumorales que
sobre-expresen HER2.

FARMACOCINETICA

Variabilidad interpaciente: Moderada depende de fa cantidad de antigeno HER2 circulante.
- Distribucion: Se distribuye en células donde ef antigeno HER?2 se encuentre presente. Vd:
44 ml/kg.

Union a proteinas plasmaticas: informacién no disponible.

- Metabolismo: Degradacion a través de su unién a irreversible a receptores.
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- Eliminacion: Informacién no disponible. Parece ser no lineal. t1/2: 5,8 a 21 dias.

0. INTERACCIONES
ANTRACICLINAS (adriamicina, epirrubicina): Incrementa la toxicidad cardiaca al
administrarse junto con trastuzumab.
PACLITAYEL: Incrementa 1,5 veces la concentracion sérica de trastuzumab, al inhibir su
aclaramiento.
WARFARINA: Puede incrementar la formacién de hemorragia.
CICLOFOSFAMIDA: Incrementa la incidencia y severidad de alferaciones cardiacas af
administrarse junto con trastuzumab.

P. INFORMACION AL PACIENTE
1. No tomar este farmaco en caso de hipersensibilidad al mismo.
2. No vacunarse mientras dure el tratamiento ya que puede disminuir las defensas
inmunolégicas.
3. No se recomienda la lactancia durante el tratamiento.
4. Sitras la administracion del farmaco sufre alteraciones cardiacas (ej: arritmias) o
pulmonares (ej: tos, alferaciones en el ritmo respiratorio), avisar al médico.
5. Administrar con mucha precaucién en pacientes con afteraciones cardiovasculares y
pulmonares. La administracion con antraciclinas o ciclofosfamida pueden potenciar esta
toxicidad.
6. Puede ocasionar darios al feto.
7. Para prevenir las reacciones propias de la perfusion intravenosa se recomienda
administrar previamente antihistaminicos y analgésicos.
8. No administrar en menos de 30 minutos.

VINBLASTINA
A. DENOMINACION

Vinblastina (DCI), VLB, Vincaleucoblastina.
B. CLASIFICACION
Grupo: Alcaloides de la vinca y analogos.
C. PRESENTACION
Vial conteniendo polvo liofilizado con 10 mg de sulfato de vinblastina.
D. ALMACENAMIENTO
Debe conservarse en el refrigerador entre 2 y 8°C y protegido de la luz.
E. RECONSTITUCION
Reconstituir con 10 mL de SF. Concentracion resultante: 1 mg/mL.
F. ESTABILIDAD
28 dias, en frigorifico 2-8°C y protegido de la luz, cuando se haya diluido con soluciones que
contengan conservantes, en caso contrario las dosis sobrantes deben desecharse.
Estabilidad de las soluciones diluidas

Solucién | Concentracién | Condiciones | Envase Estabilidad
(mg/mi) conservacion

SF 0.02 TA-F PL NE 21 dias
0.1 F PVC 7 dias
1 TA PP(jeringa} | 30 dias

G 5% 0.17 TA PVC, vidrio | 24 h
0.02 TA NE 21 dias
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G. COMPATIBILIDAD CON ENVASES Y EQUIPOS
- Bolsas y equipos de infusién de PVC.
- Envases de vidrio.
- Jeringas de polipropifenc.
- Elastémeros.
H. VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION
a) Inyeccién IV: Concentracion de 1 mg/mL y administrar en 1 minuto.

b) Pertusién IV: Diluida en 50 -100 mL SF o G5% y administrada en un tiempo de 15 minutos.
Precauciones en la administracion Como todos los alcaloides de la vinca, la vinblastina es un
farmaco muy irritante, vesicante y la extravasacion puede dar lugar a una considerable
irritacion, necrosis tisular o tromboflebitis por lo que debe administrarse con mucho cuidado.
En caso de exiravasacion se recomienda administrar hialuronidasa y calor (recomendacién
del fabricante), también se puede aplicar compresas frias, dilucién con inyeccion de cloruro
sédico 0,9% y/o inyeccion local de hidrocortisona. Para minimizar el riesgo de exiravasacion
se recomienda no diluir en grandes volimenes de solucion IV o infundir en periodos de

tiempos largos.
I.  DOSIFICACIONES

a) Habituales: 3,7 mg/m2 IV semanalmente. Inicio de terapia: Se recomienda comenzar con
una dosis de 3,7 mg/m2 . Después debe ajustarse la dosis a la respuesta y tolerancia del
paciente. La dosis puede incrementarse semanalmente en 1,8 mg/m2 {méximo 18 mg/m2 ),
hasta respuesta terapéutica o toxicidad hemética, en este Gltimo caso debe darse fa dosis

inmediatamente anterior.

b) Dosis especiales: Dosis en IR: No requiere ajuste de dosis, Dosis en IH: Se requiere
reduccion de dosis. Existen recomendaciones de una reduccion del 50% en pacientes con
bilirrubina entre 1,5 y 3 mg/oL y una reduccion del 75% en pacientes con una bilirrubina entre

3y 5 mg/dL. Cuando la bilirubina es mayor de 5 mg/dL no administrar el farmaco.
¢) Dosis méaxima: Adultos: 18,5 mg/m2 . Nifios: 12,5 mg/m2 .

d) Dosis pediétricas: Inicio de terapia: 2,5 mg/m2 IV semanal. Después debe ajustarse la
dosis a la respuesta y folerancia del paciente. La dosis puede incrementarse semanalmente
en 1,25 mg/m2 (méximo 12,5 mg/m2 ) hasta respuesta terapéutica o foxicidad hemética, en

este titimo caso debe darse Ia dosis inmediatamente anterior.
J. INDICACIONES

- Enfermedad de Hodgkin generalizada.

- Linfoma linfocitico.

- Linforna histiocitico.

- Carcinoma testicular avanzado.

- Sarcoma de Kaposi. - Enfermedad de Letterer-Siwe.

- Otras aplicaciones: Coriocarcinoma, carcinoma de mama, carcinoma renal, enferm.

trofoblastica,
K. CONTRAINDICACIONES

aj Absolutas: - Hipersensibilidad a fa vinblastina. - Pacientes con severa leucopenia.

b) Relativas:

- Se debe administrar con precaucion en pacientes con caquexia o éreas de piel ulceradas
(especialmente en pacientes geridtricos) debido a que el riesgo de leucopenia es mayor.
- Administrar con precaucion en pacientes con insuficiencia hepatica (realizar ajuste de

dosis).
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- En leucopenias < 2.000 leucocitos /mm3 se debe mantener al paciente en observacion por
la posibilidad de presentar signos de infeccion hasta que fa cifra de leucocitos llegue a un

nivel de seguridad.
L. COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS
- En solucion:
Farmaco Concentracion | Concentracion | Solucién | Conservaciéon | Envase | Estabilidad
testado Farmaco Fluorouracilo
testado {mg/ml)
{mg/ml)
Bleomicina | 0.02 0.01 SF F NE 7 dias
Bleomicina | 0.03 0.1 SF F NE 7 dias
- Administracion en jeringa;

Vinblastina es fisicamente compatible con sulfato de bleomicina, cisplatino, ciclofosfamida,
doxorrubicina, fluorouracil, heparina, leucovorin célcico, metotrexato sédico, metoclopramida,
mitomycin, sulfato de vincristina.
- Administracion en Y: Sulfato de vinblastina en G5% es compatible fisicamente con
aztreonam, doxorrubicina liposomal, etoposido fosfato, filgrastim, fludarabina, granisetron,
ondansetron en SF, tenipdsido, tiotepa. La misma concentracion de vinblastina en SF es
compatible fisicamente con gemcitabina, melfalan, placlitaxel en G5%, sargramostim,
vinorelbina.

M. EFECTOS ADVERSOS.
Monitorizacion Son dosis dependientes y reversibles.
- Hematolégicos: Depresién medular. La neutropenia es el factor limitante de fa dosis, con un
méximo a los 7-10 dias, y recuperacion a partir del dia 14. La anemia y trombocitopenia
ocurre menos frecuentemente.
- Digestivos: Nauseas y vomitos muy frecuentes.
Ademas anorexia, diarrea, estrefimiento, dolor abdominal y epigéstrico, ilec paralitico,
faringitis, estomatitis que en ocasiones puede ser severa, enterocolitis hemorrégica,
hemorragia rectal.
- Dermatologicos: La alopecia es frecuente pero leve, y otros como dermatitis.
- Neurologicos: Ocurre ocasionalmente en pacientes recibiendo altas dosis o terapias
prolongadas pero son menos frecuentes que con vincristina. Estas incluyen parestesias,
pérdida de los reflejos tendinosos profundos, neuritis periférica, disfuncion autonomica,
depresion, cefalea, convulsiones.
- Cardiovasculares: Hipertension. Se han comunicado casos inesperados de infarto de
miocardio y accidentes cerebrovasculares en pacientes recibiendo quimioterapia combinada
con vinblastina, bleomicina y cisplatino.
- Respiratorios: Disnea y broncoespasmos cuando se combina con mitomicina.
- Otros: Dolor mandibular, malestar, dolor 6seo, mareos, fenémeno de Raynaud.
- Monitorizacion de la toxicidad: Hemograma completo, écido trico y funcién hepética.

N. FARMACOLOGIA
El mecanismo de accién de la vinblastina se ha relacionado con fa inhibicién de la formacion
de microtubulos en el huso mitdtico, fo que da como resultado la interrupcion de la division
celular en Ia etapa de la metafase. Es especifico del ciclo celular en la etapa de la metafase.
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También interfiere con el metabolismo de los aminoécidos que conducen del acido glutamico
al ciclo del acido citrico y a la urea.

0. FARMACOCINETICA
- Distribucion: Presenta un Vd muy elevado 27,3 I/Kg. Unién a las proteinas = 99%.
- Metabolismo: Principalmente hepético con produccion de desacetilvinblastina, méas activo
que vinblastina.
- Eliminacion: Se excreta principalmente por heces y por orina. La eliminacion es trifasica con
una vida media inicial, intermedia y terminal de 3,7 min., 1,6 h ¥ 24,8 h respectivamente.

P. INTERACCIONES
MITOMICINA: Posible aumento de efectos adversos respiratorios (disnea y
broncoespasmos) cuando se administran conjuntamente que pueden aparecer de minutos a
horas después de Ia administracion,
FENITOINA: Se requiere determinacion de niveles y ajuste de dosis, debido a queenla
administracion conjunta se han determinado concentraciones menores en suero. Esta
interaccién puede ser debida tanto a una disminucion de la absorcién de Ia fenitoina como &
un aumento de la tasa de metabolismo y eliminacion.
ZIDOVUDINA: Aumento de fa toxicidad hematoldgica. Se recomienda disminuir la dosis de
vinblastina.
FARMACOS INHIBIDORES DE CITOCROMO P450 (eritromicina, itraconazol) dan lugar a un
aumento de la toxicidad de vinblastina.

Q. INFORMACION AL PACIENTE
1. Juntos con otros medicamentos, este farmaco se utiliza para el fratamiento de distintos
tipos de tumores.
2. Antes de cada fratamiento se le realizara un control hematolégico. La dosis y el periodo de
administracion dependeran de los resultados.
3. Hay medicamentos que interaccionan con vinblastina. No fome aspirina 0 medicamentos
que los confengan como pueden ser los anticatarrales. Consulte con su médico o
farmacéutico antes de tomar cualquier ofra medicacion.
4. Si usted o su pareja estan en tratamiento no debe quedar embarazada,
5. Este farmaco esta contraindicado en la lactancia.
6. Vinblastina puede causar esterilidad en el hombre o menopausia permanente en la mujer,
Si usted o su pareja est4 programando tener hijos, hablelo con su médico antes def
tratamiento.
7. Este medicamento puede producirla pérdida de cabello. Al finalizar ef tratamiento el pelo le
crecera de nuevo, aunque su color y textura pueden cambiar. Se recomienda que use
champus neutros, use cepillos suaves, proteja su cabeza del sol y frio, no utilice e/ aire
caliente del secador, evite tintes y permanentes.
8. Pequefias cantidades de alcohol parecen no afectar Ia eficacia y seguridad de esfe
medicamento,
9. Fuede tener nauseas o vomitos después del tratamiento, el médico le prescribiré otras
medicinas para evitarlo. Ademés se le recomienda comer pequefias cantidades de alimentos
ligeros varias veces al dia y beber con frecuencia pequeiias cantidades de liquidos frios y
ligeros entre las comidas.
10. Puede ocasionarie estrefiimiento o diarrea. Para la diarrea coma v beba en pequefias
cantidades y haga dieta blanda. Para el estrefiimiento si usted puede realice gjercicio, beba
liquido en abundancia y aurnente ef consumo de fibra en la dieta.
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11. Puede notar la boca inflamada o irritada. Manténgala limpia para evitar infecciones.
Utilice cepillos de cerda suave, cepillese los dientes después de cada comida, coma comidas
blandas, evite los salados, picantes y bebidas calientes.

12. Puede adquirir infecciones més facilmente mientras recibe este tratamiento. Manténgase
alejado de personas que padezcan gripe o resfriados y respete normas higiénicas como
javado de manos frecuentes, limpieza de los utensilios de aseo, lavar la ropa separada del
resto de los de la casa.

13, Afiada lejfa al inodoro y tire de la cisterna siempre que lo utilice, dos o tres veces hasta VA
dias después del fratamiento.

Consulte con su médico en el caso de gue presente:

- Sangre en orina, heces o vémitos.

- Coloracién amarilla en ojos o piel.

- Vértigo, inestabilidad o pérdida de audicion.

- Dolor, entumecimiento o sensacion de hormigueo en pies y manos.

- Fiebre, escalofrios, dolor de garganta o inflamacion en la boca.

- Falta de aliento o dificultad para respirar.

- Dolor muscular, mandibular o en el area donde se localice el tumor.

- Cansancio o debilidad. - Dificultad para orinar

VINCRISTINA
A. DENOMINACION

Vincristina (DCI), VCR, LCR, Sulfato de Vincristina, Leurocristina.
B. CLASIFICACION
Grupo: Alcaloides de la vinca y analogos.
C. PRESENTACION
- Vial: Polvo liofilizado con 1 mg de sulfato de vincristing.
- Vial con 10 mL de diluyente (SF y alcohol bencilico 0,9%). VINCRISUL®.
- Vial- Solucion inyectable conteniendo 1 mg/mL de sulfato de vincristina.
- VINCRISTINA® 1 MG, 2 MG y 5 MG. Sin conservantes.
Almacenamiento Conservar en frigorifico entre 2 y 8°C y protegido de fa luz.
D. RECONSTITUCION
Reconstituir con 10 mL de disolvente o SF.
Concentracion resultante: 0,1 mg/mL.
E. ESTABILIDAD:

14 dias, en frigorifico 2-8°C y protegido de la luz, cuando se haya diluido con soluciones que
contengan conservantes, en caso contrario las dosis sobrantes deben desecharse. Cuando
se vaya a administrar a nifios menores de 3 afios, no debe ser diluido con el vial del
disolvente por contener alcohol bencilico. Las dosis sobrantes deben ser desechadas, los
viales no contienen conservantes.

F. ESTABILIDAD
De las soluciones diluidas

Solucién | Concentracion Condiciones | Envase Estabilidad
(mg/mi) conservacion

SF 0.02 F,PL PVC 7 dias

G 5% 0.017 TA PVC, vidrio | 24 h
0.02 F PL PVC 7 dias
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G. COMPATIBILIDAD CON ENVASES Y EQUIPOS
- Bolsas y equipos de infusién de PVC.
- Envases de vidrio. - Jeringas de polipropileno.
- Filtros de ésteres de celulosa 0,224
H. VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION
aj Inyeccién IV: Concentracion de 1 mg/mL y administrar en 1-2 minutos.
b) Perfusion IV: Diluir en 50 mL SF 0 G5% y administrar en 15-20 minutos.
I.  PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION
Como todos los alcaloides de la vinca, la vincristina es un farmaco muy irritante, vesicante y
la extravasacion puede dar lugar a una considerable irritacion, necrosis tisular o
trombofiebitis por lo que debe administrarse con mucho cuidado.
En caso de extravasacion se recomienda administrar hialuronidasa y calor (recomendacion
del fabricante), también se puede aplicar compresas frias, dilucién con inyeccién de cloruro
sédico 0,9% y/o inyeccion local de hidrocortisona.
J. DOSIFICACIONES
a) Habituales: 1-2 mg/m2 (hasta un méaximo de 2 mg)} iv. ¢/ 7 dias, (dosis esténdar). 0,4 mg/
me / dia en perfusion confinua los dias 1 a 4. 1,4-1,5 mg/m2 (hasta un méximo de 2 mg), dia
1y 5 ¢/6-8 semanas.
b) Dosis especiales:
- Dosis en IR: No requiere ajuste de dosis.
- Dosis en IH: Se requiere reduccion de dosis. Existen recomendaciones de una reduccién
del 50% en pacientes con bilirrubina de 1,5-3 mg/dL y una reduccién del 75% en pacientes
con una bilirrubina de 3-5 mg/dL. Cuando la bilirrubina sea mayor de 5 mg/dL no administrar.
- Dosis para neuropatias: Solamente arreflexia: Administrar 100% de la dosis. Dificultad para
escribir y abotonarse: Administrar 65% de las dosis. Neuropatia motora moderada:
Administrar el 50% de la dosis. Neuropatia motora severa: No administrar,
¢} Dosis méxima: Adulfos y nifios: 2 mg.
d) Dosis pediétricas: Nifios <10 Kg o SC 10 Kg 0 SC =1 m2 :1-2 mg/m?2 (hasta un méaximo de
2mg) ¢f7 dias.
K. INDICACIONES
- Leucemia aguda linfoblastica.
- Crisis biastica de Ia Leucemia Mieloide Cronica.
- Enfermedad de Hodgkin.
- Linfoma no Hodgkin.
- Mieloma Muftiple.
- Neuroblastoma.
- Rabdiomiosarcoma.
- Tumor de Wilms.
- Sarcoma de Ewing.
- Carcinoma pulmonar de células pequefias.
- Carcinoma de mama.
- Melanoma maligno.
- Tumores ginecoldgicos de la infancia.
- Otras aplicaciones: Sarcomas y piirpura trombocitopénica idiopética.
L. CONTRAINDICACIONES
a} Absolutas:
- Hipersensibilidad a la vincristina.
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- Pacientes con la forma desmielinizante del sindrome de Charcot-Marie-Tooh.
- Pacientes que estén recibiendo radioterapia en zona hepética.
b) Relativas:
- Enfermedad neuromuscular. La administracion de sulfato de vincristina puede exacerbar los
sintomas de enfermedades neurologicas preexistentes.
- Administrar con precaucién en pacientes con insuficiencia hepética (ajuste de dosis).
M. COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS

- En solucion:
Farmaco Concentracié | Concentracié | Solucié Conservacid Envase Estabilida
testado n Farmaco | n Vincristina | n n d
testado (mg/ml)
{mg/ml}
Doxorrubicin | 0.8 0.028 G 5% TA PVC 5 dias
a
C1H con
Ondansetrén
C1H
Doxorrubicin | 0.4 0.014 G 5% F Poliestiren | 5dias
a (]
C1H con 0.48 {reservorio
Ondansetrén s bomba de
C1H infusién)

- En jeringa: Una solucion de Vincristina es fisicamente compatible durante 5 minutos a
temperatura ambiente con Sulfato de Bleomicina, Cisplatino, Ciclofosfamida, Doxorrubicina,
Fluorouracil, Heparina, Leucovorin célcico, Metotrexato sodico, Metoclopramida, Mitomycin,
Sulfato de Vinblastina.
- En Y: Una solucién de Sulfato de Vincristina en G5% es fisicamente compatible, aunque no
se sabe de su estabilidad quimica, con los siguientes farmacos durante 4 h a temperatura
ambiente: Amifostina, Aztreonam, Doxorrubicina liposomal, Etopésido fosfato, Filgrastim,
Fludarabina, Paclitaxel, Piperacilina + Tazobactam, Teniposido, Tiotepa. La misma
concentracion de Sulfato de Vincristina en SF es compatible con Cladribina, Gemcitabina,
Melfalan, Sargramostim, Vinorelbina.

N. EFECTOS ADVERSOS.
Monitorizacion Son dosis dependientes y reversibles.
- Hematolégicos: La depresion medular es ligera y normalmente sin significacion clinica.
- Digestivos: Estrefimiento, calambres abdominales, diarrea, ileo paralitico (especialmente
en nifios pequefios), necrosis y/o perforacion intestinal y anorexia, pérdida de peso, nauseas,
vomitos y mucositis oral.
- Dermatol6gicos: La alopecia es comun. Celulitis y necrosis en la extravasacion.
- Neuroldgicos: La neuropatia periférica es el efecto que limita la dosis. Se presentan de
forma secuencial. Al principio puede observarse sélo dafio sensorial y parestesia. Al
continuar con el fratamiento se pueden presentar neuralgias y después trastormos motores,
asi como disfuncién auténoma.
- Cardiovasculares: Hipertension, hipotension, infarto de miocardio (en pacientes que
previamente recibieron irradiacion mediastinica).
- Respiratorios: Disnea y broncoespasmos cuando se combina con mitomicina.
- Otros: Hiperuricemia y en alguna ocasion secrecion inadecuada de ADH.
- Monitorizacion de la toxicidad: Electrolitos (sodio), funcion hepética, &cido drico,
hemograma y realizar examen neuroldgico.

0. FARMACOLOGIA
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El mecanismo de accion de la vincristina se ha relacionado con la inhibicién de la formacién
de microtibulos en el huso mitdtico, lo que da como resultado la interrupcion de la division
celular en la efapa de fa metafase.
Es especifico del ciclo celular en la etapa de la metafase. A altas dosis, ef farmaco puede
inhibir también la sintesis proteica y de acidos nucleicos.

P. FARMACOCINETICA
- Distribucion: Presenta un Vd elevado y variable 27,3 L/Kg, 168-589 L/1,73 m2 , una extensa
fijacion tisular y una gran captacion por las células sanguineas.
Atraviesa poco la BHE. Union a las proteinas 75%.
- Metabolismo: Es principalmente hepético con produccion de metabolitos inactivos.

- Eliminacion: Se excreta principaimente via bifiar, recuperéndose un 70% {vincristina y
metabolitos) en heces. La eliminacion por orina es escasa. La eliminacion es trifasica con
una vida media inicial, intermedia y terminal de 5 minutos, 2.3 h y 85 h respectivamente.

Q. INTERACCIONES
MITOMICINA. Posible aumento de efectos adversos respiratorios (disnea y
broncoespasmos) cuando se administran conjuntamente.
FARMACOS INHIBIDORES DEL CITOCROMO P450 ISOENZIMA CYP3A. La administracion
conjunta con ltraconazol, potente inhibidor de esta isoenzima, puede dar lugar a un
incremento de los efectos adversos severos neuromusculares, probablemente por inhibicién
del metabolismo de Vincristina.
ASPARRAGINASA puede disminuir el aclaramiento de Vincristina. Debe administrarse la

VCR12- 24 horas antes.

ANTIEPILEPTICOS (FENITOINA, CARBAMAZEPINA): Se requiere determinacion de niveles
y ajuste de dosis, debido a que en la administracion conjunta se han determinados
concentraciones menores en suero, por reduccion en la absorcion.
DIGOXINA: Posible disminucién de la actividad del digitalico, por reduccién de su absorcion.
ZIDOVUDINA: Aumento de fa toxicidad hematolégica. Se recomienda disminuir la dosis de
vincristina.

R. INFORMACION AL PACIENTE

1. Juntos con ofros medicamentos, este farmaco se ufiliza para el iratamiento de distintos
fipos de tumores.

2. Hay medicamentos que interaccionan con vincristina. No tome aspirina o medicamentos
que los contengan como pueden ser los anticatarrales. Consulte con su médico o
farmacéutico antes de fomar cualquier otra medicacion.

3. Pequerias cantidades de alcohol parecen no afectar a la eficacia y seguridad de este
medicamento.

4. Si usted o su pareja estan en tratamiento no debe quedar embarazada.

5. Este fammaco esté contraindicado en la lactancia.

6. Vincristina puede causar esterilidad en el hombre o menopausia permanente en la mujer.
Si usted o su pareja estan programando tener hijos, héblelo con su médico antes def
tratamiento.

7. Durante el tratamiento puede sentir hormigueo en los dedos de fos pies y manos, esto fe
desaparecera lentamente una vez finalizado el tratamiento.

8. Este medicamento puede producir la pérdida de cabello. Al finalizar el tratamiento el pelo
le crecera de nuevo, aunque su color y textura pueden cambiar. Se recomienda que use
champus neutros, use cepillos suaves, proteja su cabeza del sol y frio, no utilice el aire
cafiente del secador, evite tintes y permanentes.
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9. Puede tener nauseas o vomitos después del tratamiento, el médico le prescribira otras
medicinas para evitario. Ademas se le recomienda comer pequefas cantidades de alimentos
ligeros varias veces al dia y beber, con frecuencia pequefias cantidades de liquidos frios y
ligeros entre las comidas.

10. Puede ocasionarle estrefiimiento. Si usted puede realice ejercicio, beba liquido en
abundancia y aumente el consumo de fibra en la dieta.

11. Puede notar la boca inflamada o irritada. Manténgala limpia para evitar infecciones.
Utilice cepillos de cerda suave, cepillese los dientes después de cada comida, coma comidas
blandas, evite los salados, picantes y bebidas calientes.

12. Puede adquirir infecciones mas facilmente mientras recibe este tratamiento. Manténgase
alejado de personas que padezcan gripe o resfriados y respete normas higiénicas como
lavado de manos frecuentes, limpieza de los utensilios de aseo, lavar la ropa separada del
resto de la casa.

13. Afiada lejia al inodoro y tire de la cisterna, siempre que lo utilice, dos o tres veces hasta 7
dias después def tratamiento.

Consulte con su médico en el caso de:

- Viisién borrosa,

- Vértigos, mareos, movimientos incontrolable de los ojos.

- Dolor al orinar o dificultad para contener la orina.

- Calambres musculares o dofor de huesos.

- Dificultad para caminar,

- Dificultad para respirar o cambios en la voz.

- Fiebre, escalofrios, dolor de garganta.

- Néuseas o vomitos incontrolables.

VINORELBINA
. DENOMINACION

Vinorelbina (DCI), NVB, 5-noranhydrovinblastina, VRL, VNL.
. CLASIFICACION
Grupo: Alcaloides de plantas.
. PRESENTACION
- Vial de 10 mg conteniendo una solucion inyectable de vinorelbina ditartrato 13,85 mg,
equivalente a Vinorelbina 10 mg. Agua para inyectable c.s.p. 1 mL.
- Vial de 50 mg conteniendo una solucién inyectable de vinorelbina ditartrato 69,25 mg,
equivalente a Vinorelbina 50 mg. Agua para inyectable c.s.p. 5 mL.
- Concentracion: 10 mg/mL. Sin conservantes.
. ALMACENAMIENTO
Debe conservarse en el frigorifico a 4°C y protegido de la fuz.
ESTABILIDAD DE LAS SOLUCIONES DILUIDAS

Solucién Concentracién | Condiciones | Envase Estabilidad
(mg/mi) conservacion

SF 01-1 F TA Vidrio, PVC 30 dias
0.5 F, PL Vidrio, PVC 3 dias
05-2 TA Vidrio, PVC 24h
15-3 TA PP 24h

G 5% 0.1-1 TA Vidrio, PVC 30 dias
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G5% 0.5 F PL Vidrio, PVC 7 dias
05-2 TA Vidrio, PVC 24h
1.5-3 TA pp 24h

F. COMPATIBILIDAD CON ENVASES Y EQUIPOS
- Bolsas y equipos de infusion de PVC.
- Envases de vidrio. - Jeringas de polipropileno.
G. VIAS Y FORMAS DE ADMINISTRACION
a) Inyeccion IV: Se recomienda una concentracion de 1,5-3 mg/mL y administrar durante 10
min.
b) Perfusion IV intermitente: Se recomienda una concentracion de 0,5-2 mg/mL que deberan
ser perfundidos en un periodo de 15-20 min.
H. PRECAUCIONES EN LA ADMINISTRACION
Como todos los alcaloides de la vinca, la vinorelbina es un farmaco muy imitante, vesicante y
la extravasacion puede dar lugar a una considerable irritacién, necrosis tisular o
tromboflebitis por lo que debe administrarse con muche cuidado.
En caso de exiravasacion se recomienda administrar hialuronidasa. Tras la administracion se
debe lavar la vena con una perfusion de SF para reducir la aparicién de efectos locales.
. DOSIFICACIONES
a) Habituales:
*Cancer de pulmon no microcitico. Monoterapia: 20-30 mg /m2 cada 7 dias. Combinacion: 20
mg/m2 cada 7 dias asociado a cisplatino y etoposido.
*Cancer de mama. 30 mg/m2 cada 7 dias. 40 mg/m2 cada 3 semanas.
b) Especiales:
Dosis en IR: En ausencia de estudios el fabricante recomienda mucha prudencia para la
instauracion del tratamiento.
Dosis en IH: Se requiere reduccion de dosis. Existen recomendaciones de una reduccion def
50% en pacientes con bilirrubina de 2,1-3 mg/dL y una reduccion del 75% en pacientes con
imna bilirrubina >3mg/aL.
Dosis en mielosupresion: Granulocitos =1.500 células /mm3 en ef dia del tratamiento,
administrar 30 mg/ mZ . Granulocitos 1.000-1.499 células /mm3 en el dia del tratamiento,
administrar 15 mg/ m2 . Granulocitos < 1.000 células /mma3 en el dia del tratamiento, no
administrar.
¢) Dosis maxima: 40 mg/ m2 cada 21 dias.
d) Dosis pediétricas: Actualmente estéan siendo estudiadas.
e} Via oral: 80-100 mg/m2 vo semanal.
J. INDICACIONES:
- Carcinoma pulmonar no microcitico.
- Carcinoma de mama avanzado.
En investigacion:
- Carcinoma de ovario.
- Linfoma de Hodgkin.
- Linfoma no Hodgkin. - Carcinoma microcitico de pulmén.
K. CONTRAINDICACIONES
a) Absolutas: Hipersensibilidad a fa vinorelbina.

OFICINA DE PLANIFICACION ¥ PRESUPUESTO Pégina 235 de 237 AREA DE ORGANIZACION



'MANUAL DE PROCEDIMIENTOS (MAPRO)
(OFIC. PLANEAMIENTO Y PRESUPUESTO
'VERSION: 01

~ ANO: 2024

‘ ol S5 AN Gobicrno  Region : A o
‘@ CUSCO EaEES e Y

b) Relativas: Insuficiencia hepética severa, mielosupresion, pacientes con historial de
neuropatia.

L. COMPATIBILIDAD CON OTROS FARMACOS
- Compatibilidad en solucién: No se disponen de dafos sobre compatibilidad fisico-quimica de
vinorelbina con otros farmacos en solucion.
- Administracion en Y: Una solucion de vinorelbina tartrato en SF ha resultado fisicamente
compatible durante 4 h a TA con los siguientes farmacos: bleomicina, calcio gluconato,
carboplatino, carmustina, cisplatino (sin diluir), ciclofosfamida, citarabina, dacarbazina,
dactinomicina, dexametasona fosfato sédico, difenhidramina, doxorrubicina clorhidrato (sin
diluir), droperidol, etopdsido, fludarabina fosfato, heparina sédica, hidrocortisona fosfato
sédico, hidrocortisona succinato sédico, ifosfamida, lorazepan, meclorefamina (sin difuir),
meperidina, mefotrexato, metoclopramida, morfina suffato, ondansetron clorhidrato,
vinblastina sulfato, vincristina sulfato.

M. EFECTOS ADVERSOS.
Monitorizacion
- Hematolbgicos: La granulocifopenia es el efecto toxico mas frecuente y dosis limitante. La
anemia y trombocifopenia ocurre menos frecuentemente.
- Neurolégicos: Neuropatia periférica, hiporreflexia. Es el derivado de la vinca menos
neurotbxico.
- Digestivos: Estrefiimiento, nauseas, vomitos, mucositis. Elevacion de transaminasas y
bilirubina.
- Respiratorios: Disnea y broncoespasmos, generalmente después de la inyeccion.
- Otros: Dolor mandibular, flebitis.
- Monitorizacién de Ia toxicidad: Hemograma completo, funcion hepatica y acido drico.

N. FARMACOLOGIA
Su actividad se ejerce sobre el equilibrio dinémico tubulina/microtibulo inhibiendo la
polimerazacion de tubulina y actuando preferentemente sobre los microtubulos del huso
mitotico y solo afecta los axonales a concentraciones elevadas. La fijacion a la tubulina
axonal provoca la agregacion y formacion irreversible de estructuras paracristalinas que dan
lugar a lesiones. La vinorelbina bloguea la mitosis en fase G2+M provocando muerte celular
en la interfase o en la mitosis siguiente.
Esta mayor afinidad por los microtibulos mitticos a bajas concentraciones y menor afinidad
por los microtiibulos axonales le da mayor actividad antifumoral con menor riesgo de
neurotoxicidad.

0. FARMACOCINETICA
- Distribucion: Presenta un Vd muy elevado 25,4-40,2 l/Kg, una extensa fijacion tisular y una
gran captacion por las células sanguineas. Union a las proteinas 50-80%. El aclaracion
plasmaético es elevado = 0,97-1,26 L/Kg.
- Efiminacion: Se excreta principalmente por las heces (46%) debido a la gran eliminacion
biliar, metabolizado por el citocromo P450. Presenta una semivida terminal de 28-44 horas
en adultos.

P. INTERACCIONES
CISPLATINO: Incremento de la granulocitopenia cuando se asocian.
MITOMICINA: Posible aumento de efectos adversos respiratorios {disnea y
broncoespasmos) cuando se administran conjuntamente, requiriendo la administracion de
broncodilatadores, corticoides y/o oxigeno.
PACLITAXEL: Posible aumento de sinfomas de neuropatias.
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ITRACONAZOL: Posible aumento del riesgo de neurotoxicidad e ileo paralitico.

Q. INFORMACION AL PACIENTE
1. Vinorelbina es un medicamento utilizado para el cancer de pulmén y de mama. Es un
liguido claro que se inyecta por vena.
2. Antes de cada tratamiento se le realizaré un control hematolégico. La dosis y el periodo de
administracion dependeran de los resulfados.
3. Hay medicamentos que interaccionan con vinorelbina. No tome aspirina 0 medicamentos
que los contengan como pueden ser los anticatarrales. Consulte con su médico o
farmacéutico antes de tomar cualquier ofra medicacion.
4. Si usted o su pareja estan en tratamiento no debe quedar embarazada.
5. Este farmaco esté contraindicado en la lactancia.
6. Vinorelbina puede causar esterilidad en el hombre o menopausia permanente en la mujer,
Si usted o su pareja estan programando tener hijos, hablelo con su médico antes del
tratamiento.
7. Este medicamento puede producir fa pérdida de cabello. Al finalizar el tratamiento ef pelo
le creceré de nuevo, aunque su color y textura pueden cambiar. Se recomienda que use
champis neutros, use cepillos suaves, proteja su cabeza del sol y frio, no utilice el aire
caliente del secador, evite fintes y permanentes.
8. Pequeiias cantidades de alcohol parecen no afectar Ia eficacia y seguridad de este
medicamento.
9. Puede tener nduseas o vémitos después del tratamiento, el médico le prescribira ofras
medicinas para evitario. Ademas se le recomienda comer pequefias cantidades de alimentos
ligeros varias veces al dia y beber con frecuencia, pequefias cantidades de liquidos frios y
ligeros entre las comidas.
10. Puede ocasionarle estrefimiento o diarrea. Para la diarrea coma y beba en pequefias
cantidades y haga dieta blanda. Para el estrefiimiento si usted puede realice ejercicio, beba
liquido en abundancia y aumente el consume de fibra en la dieta.

11. Puede notar la boca inflamada o iitada. Manténgala limpia para evitar infecciones.
Utilice cepillos de cerda suave, cepillese los dientes después de cada comida, coma comidas
blandas evite los salados, picantes y bebidas calientes.

12. Puede adquirir infecciones més facilmente mientras recibe este tratamiento. Manténgase
alejado de personas que padezcan gripe o resfriados y respete normas higiénicas como el
favado de manos frecuentes, la limpieza de los utensilios de aseo, lavar la ropa separada del
resto de los de la casa.

13. Afiada lejia af inodoro y tire de la cisterna siempre que lo utilice, dos o tres veces hasta 7
dias después del tratamiento.
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