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RESUMEN

Introduccidn: La sociedad actual estd muy sensibilizada con las mujeres que padecen
cancer de mama, pero poco se trata el problema de salud que presentan determinados
tratamientos como es el caso del Tamoxifeno, farmaco usado para evitar el aumento de la
masa tumoral.

Justificacion: Debido a la alta incidencia y mortalidad, ademas de la necesidad de ver a
las pacientes de manera holistica brindando cuidados de calidad durante todo el proceso por
parte de Enfermeria. Al saber que la eficacia del Tamoxifeno puede verse afectada en el 50%
de los casos siendo un farmaco de primera eleccién, se decide analizar estas causas y proponer
medidas al respecto.

Objetivos: Analizar el abordaje por parte del profesional de enfermeria de las
pacientes que padecen cancer de mama durante todo el proceso, especificando en las que
poseen receptores de estrégeno positivos y son tratadas con Tamoxifeno, centrandose en los
problemas que pueden surgir durante la administracion del farmaco y explicando medidas
para optimizar dicho tratamiento.

Metodologia: Esta revisidn bibliografia se ha realizado buscando articulos cientificos
en diferentes bases de datos y buscadores, como Google Académico o Pubmed, y en paginas
web oficiales de diferentes asociaciones, siguiendo unos criterios de inclusidn y exclusion
basados en el aino de publicacién, el idioma del articulo y el tema, usando ademds palabras
clave especificas y operadores booleanos.

Resultados y Discusidn: El papel de enfermeria es un pilar fundamental en todo el

proceso de enfermedad de las pacientes con cdncer de mama, sobre todo en su papel
relacionado con la adherencia al tratamiento de Tamoxifeno, potenciando sus habilidades
comunicativas. Asi mismo es importante conocer el efecto de la variabilidad genética en este
tratamiento, ademas de sus posibles interacciones medicamentosas con el fin de optimizar el
tratamiento.

Conclusiones: El rol de los profesionales de enfermeria es de gran importancia en las
pacientes con cancer de mama, es por esto que los profesionales necesitan una formacion
adecuada tanto en cuidados y técnicas como en habilidades sociales y comunicativas con el fin
de proporcionar unos cuidados de calidad, también es necesario que conozcan y sepan
detectar los diferentes problemas que pueden surgir con los diferentes tratamientos, en este
caso con el Tamoxifeno.
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1. Introduccion
1.1. El cdncer de mama

El cdncer de mama es una enfermedad debida al crecimiento incontrolado de las
células del tejido mamario®.

Este tipo de cancer es el mas frecuente en las mujeres de todo el mundo, siendo
diagnosticadas 1,2 millones de ellas cada afio®. En Espafia, es el que mas mortalidad representa
entre las mujeres afectando sobre todo a las que se encuentran entre los 45 y 65 afios de
edad, teniendo ademds una incidencia de 20.000 casos nuevos al afio’, con una ratio de 1 de
cada 8 mujeres las que padeceran cancer de mama. A pesar de estos datos, la enfermedad
puede tener un prondstico favorable si es detectada y tratada a tiempo”.

Este Trabajo de Fin de Grado se va a centrar en un tipo especifico de cancer, el
hormono dependiente o luminal, que se caracteriza por poseer receptores hormonales
positivos, en concreto receptores de estrégeno. Este tipo de cadncer corresponde al 65% de
todos los canceres detectados’ ?.

1.2.Diagnéstico del cancer de mama

La realizacion del diagndstico consta de dos partes, una basada en la exploracion fisica
por parte del profesional sanitario, y otra basada en las diferentes pruebas técnicas>.

Mediante la exploracién de las mamas se buscara la presencia de un nddulo
endurecido, ademas de otra sintomatologia como puede ser la secreciéon purulenta de los
pezones, eccema o la retraccién de los mismos, zonas de la mama permanentemente
enrojecidas, disminucidon de la movilidad de la mama, dolor o descamacidon. También se

explorara la zona axilar en busca de bultos®**.

Una vez que se ha realizado la exploracion fisica y hay sospecha de la existencia de
algun nédulo maligno se realizaran diferentes pruebas técnicas como las siguientes pruebas de
imagen:

° Mamografia: prueba que se realiza sobre todo como cribado,
detecta imagenes andmalas en la mama. Se suele complementar con otras
pruebas de imagen como la ecografia.™*

° Ecografia: esta prueba no emite radiacién y permite
discriminar lesiones quisticas de las sélidas. Tiene gran eficacia en pacientes
jovenes y en mujeres con mamas densas”.

. Resonancia magnética: con esta prueba se puede determinar

de manera mas clara la extensién del tumor, sirve para complementar las dos
. . 1
pruebas mencionadas anteriormente™?>.

Tras la realizacion de las pruebas de imagen y su confirmacién, se procederia a realizar

el diagnostico anatomo-patolégico para confirmar el diagndstico de manera histoldgica a
; . . 2
través de las siguientes pruebas’:

. Biopsia con aguja gruesa (BAG): consiste en la obtencion de

una parte del tejido mamario para su consiguiente analisis, esta prueba

posibilita un diagnostico definitivo®.



° Puncidn aspiracion con aguja fina (PAAF): como la prueba

anterior también consiste en obtener una muestra del tejido mamario
afectado, pero no aporta informacién molecular de la muestra.
° Biopsia quirdrgica: técnica realizada en quiréfano para

conseguir extraer el tejido afectado y realizar su estudio anatomopatoldgico.
Se encuentra cada vez mas en desuso debido a la utilizacién de la técnica BAG>
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El estudio anatomopatolégico de la muestra determina el tipo de cancer histoldgico, el
gue se produce con mas frecuencia es el cancer ductal, originado en los conductos lactiferos,
seguido del cancer lobulillar, este se inicia en los Iébulos y se extiende al tejido adiposo.
Existen otros tipos de cancer de mama como el medular, papilar o inflamatorio, pero son
menos comunes™ 2. Con este estudio también se incluye la existencia de invasién linfovascular,
de un carcinoma in situ asociado y el estudio de los receptores de estrégeno, progesterona y
HER2®.

Tras el estudio de la biopsia se procederia a realizar un analisis de extensién clinica
mediante diferentes pruebas como analiticas, resonancia magnética, tomografia axial
computarizada (TAC) y tomografia computada, para determinar el grado de afectacién de la
mama, de los vasos linfaticos y la posible extensién a otros drganos o tejidos>>.

1.3. Tratamiento del cancer de mama

La eleccidn del tratamiento se basa en el tipo de cdncer de mama que es, el tamaiio, la
localizacién, el estadio en el que se encuentra y el grado de afeccién sistémica. Este
tratamiento puede ser local o sistémico y sera valorado por un grupo de expertos, el Comité de
Tumores, que elegira el tratamiento a seguir y el orden de aplicacién del mismo®?.

Tratamiento local: se centra en el foco de la enfermedad y se utiliza en canceres que

estan bien localizados para procurar su extraccién completa a partir de cirugia o con el uso de
radioterapia. La cirugia puede ser de dos tipos, uno seria la cirugia conservadora, como la
tumorectomia (consiste en la extraccién del tumor) o la cuadrantectomia (se extirpa un
cuadrante de la mama), y el otro tipo seria la mastectomia completa (técnica en la que se
extraeria la mama completa y se realizaria una linfadenectomia axilar). La radioterapia es un
tratamiento que se usa una vez que se ha realizado la cirugia de forma complementaria ya que
disminuye el riesgo de recaidas™*.

Tratamiento sistémico: va enfocado a tratar todo el organismo a partir de la

quimioterapia y la hormonoterapia.

e Quimioterapia: es el uso de medicacidn intravenosa para eliminar las células
cancerigenas del organismo y puede ser neoadyuvante, si se utiliza antes del
tratamiento local como medida para disminuir el tamafio del tumor, o
adyuvante, aplicando el tratamiento después de la cirugia para eliminar las
células cancerigenas que hayan quedado en el organismo y que la cirugia o la
radioterapia no hayan podido eliminar para evitar las recidivas®*.

e Hormonoterapia: se utiliza en canceres hormono dependientes que tienen

receptores hormonales positivos tanto de estrégeno como de progesterona,
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esta consigue frenar el desarrollo de los tumores que reaccionan a hormonas
disminuyendo a su vez el riesgo de recidivas. Existen tres grupos de farmacos
los cuales son los inhibidores de la aromatasa, los supresores de la funcidn
ovarica y los ‘Selective Estrogen Receptors Modulators’ (SERM), en este ultimo
grupo destaca el Tamoxifeno el cual va a ser el tratamiento principal a
desarrollar en este Trabajo de Fin de Grado™>.

1.4. Terapia hormonal endocrina: Tamoxifeno

cQué es el Tamoxifeno?: es un pro farmaco oral cuya funcién es ser modulador

selectivo de los receptores de estrégeno, es decir, impide la unién del estrégeno a los
receptores consiguiendo que el tumor no aumente de tamafio’ y se administra a pacientes con
cancer hormono dependientes que muestren receptores de estrégeno positivos (RE+)’. Para
gue el Tamoxifeno obtenga la mayor eficacia clinica debe ser biotransformado en el higado
mediante el grupo enzimatico P450 a través de la isoenzima CYP2D6 a endoxifeno, ya que este
tiene una mayor afinidad por el RE+. Esta isoenzima posee diferentes fenotipos y se pueden
clasificar en metabolizadores lentos (ML), m. intermedios (MI), m. extensos (ME) y m.
ultrarrapidos (MU), gran parte de la poblacidon posee metabolizadores lentos haciendo que el
metabolito activo del medicamento pase menos tiempo en el organismo que su forma original.
Por esto el CYP2D6 puede ser usado como biomarcador a la hora de medir la respuesta
terapéutica de este tratamiento en el organismo”.

Indicaciones: Este medicamento se usa como medida neoadyuvante, consiguiendo la
disminucién del tamafio de los tumores en estadios avanzados para asi, realizar una posterior
cirugia de conservacion de la mama, y en pacientes a las que el tumor ha afectado la piel, la
pared toréacica o a los ganglios linfaticos®. También se usa como terapia adyuvante, de manera
posterior a la cirugia como medida profilactica ya que estd demostrado que disminuye el
riesgo de padecer recidivas y aumenta la supervivencia de estas pacientess' ®. El Tamoxifeno se
receta a pacientes en edad fértil y a mujeres que ya se encuentran en la menopausia, para
ambas el tratamiento seria via oral durante un periodo de 5 afios, a excepcién de pacientes
con cancer en estadios avanzados en las cuales se propone administrarlo durante 10 afios,
aunque suponga una mayor toxicidad, debido a que disminuye las recidivas en un 3.7% mas
que las pacientes que lo toman durante 5 afios®. Este tratamiento se puede combinar con otras
medicaciones endocrinas orales con las que estda demostrado que mejora en perfil de
supervivencia como puede ser su uso combinado con inhibidores de la aromatasa en mujeres
menopausicas, o en combinacién con exemestano. En pacientes postmenopadusicas la
medicacidn a elegir ira en funcién de los efectos secundarios. Ademds, este tratamiento puede
administrarse de manera simultdnea a la radioterapia, sin embargo, no puede administrarse de
manera concomitante a la quimioterapia3.

Efectos secundarios: el mas comun son los sofocos, los mas frecuentes son la

disminucién del flujo sanguineo cerebral con consecuencia de debilidad fisica y confusién a la
hora de hablar o pensar, irregularidades menstruales, escozor en la zona genital, pérdida de
cabello, retenciéon de liquidos y problemas géstricos. Los menos frecuentes son cataratas, un
aumento de riesgo tromboembdlico y de sufrir cancer endometrial en un futuro®’.



Efectividad del tratamiento: En lo expuesto anteriormente, esta terapia hormonal

consigue una disminucidon de recidivas de un 40%, y la posibilidad de aumentar la
supervivencia de la paciente, con un descenso del 30% en la tasa de mortalidad. Ademas, al ser
de administracién oral supone un tratamiento percibido por las pacientes como practico, con
menos efectos secundarios y menos invasivo que el resto de tratamientos®™>. A pesar de estos
hechos, hay diferentes problemas a la hora de la efectividad del tratamiento y de la adherencia
al mismo. Aunque el tratamiento por via oral sea una ventaja percibida por las pacientes, nos
encontramos con un rango estimado de 30 al 60 % en falta de adherencia al mismo, debido a
diferentes factores relacionados con la edad, deterioros cognitivos, los efectos secundarios, el
tipo de intervencién, la cantidad y calidad de informaciéon que posee la paciente, y otros
factores relacionados con causas psicoldgicas®. Ademas, segun el articulo de Irarrazaval M. et
al® existe un 50% de pacientes que no responde al tratamiento oral con Tamoxifeno, ademas
de un porcentaje del 30% en recidivas. Esto se debe a diferentes causas como por ejemplo el
polimorfismo genético del grupo enzimatico CYP2D6 que posea la paciente, otra causa es que
este grupo enzimatico sintetiza la gran mayoria de fadrmacos que existen pudiendo alguno de
estos como por ejemplo los antidepresivos ser inhibidores de estas enzimas®.

1.5. Papel del profesional de enfermeria

El cdncer de mama es una enfermedad compleja que afecta a las mujeres de manera
fisica, psiquica y social, con una consecuente disminucion de su calidad de vida, es por esta
razén que necesitan cuidados holisticos y de calidad por parte de un equipo interdisciplinar en
el cual enfermeria posee un rol importante. Es primordial dotar a los profesionales de
enfermeria de los conocimientos necesarios que abarquen todas las fases de esta enfermedad
para que aporten unos cuidados que disminuyan los efectos secundarios del tratamiento y por
consiguiente se aumente la calidad de vida de estas mujeres.

Deberemos ser capaces de realizar un seguimiento adecuado de estas pacientes,
brindar cuidados personalizados en funcién de sus necesidades y realizar educacién para la
salud con el fin de ayudar y acompafiar a la mujer en las diferentes etapas de la enfermedad®.

2. Justificacion

El cdncer de mama es el tipo de cdncer que mas afecta a las mujeres, con 20.000 casos
nuevos cada afio en Espafa, siendo ademas la principal causa de muerte por cancer en la
poblacién femenina espafiola. Esta enfermedad afecta a las mujeres en su globalidad tanto de
manera fisica como psiquica, debido a las intervenciones y los distintos tratamientos a los que
se tienen que someter las pacientes siendo un proceso de larga duracion que ademas conlleva
en muchos casos la aparicion de diferentes efectos secundarios haciendo que disminuya su
calidad de vida®™>°.

Un 60% de los tumores mamarios que se producen tienen receptores hormonales
positivos, este tipo de cancer responde a los tratamientos hormonales endocrinos entre los
que destaca la prescripcién de Tamoxifeno™®.

El Tamoxifeno, a pesar de ser el farmaco de eleccion preferente, es una medicacion
que presenta diferentes problemas a la hora de obtener su maxima eficacia como la
variabilidad genética que posea cada paciente, las interacciones medicamentosas que puedan
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surgir y la falta de adherencia terapéutica. Debido a esto su eficacia terapéutica puede verse
disminuida e incluso ser nula en un 50% de las pacientes’.

En el proceso de la enfermedad del cdncer de mama la paciente tiene que ser atendida
por un equipo interdisciplinar que tenga en cuenta todas sus necesidades, en el que destaca la
importancia del profesional enfermero ya que se encuentra presente durante todo el
transcurso de la enfermedad y a través de sus cuidados puede ayudar a mejorar su calidad de
vida®.

Por todo lo expuesto anteriormente y dada la evidencia encontrada se decide en esta
revisién bibliografica contribuir en dar a conocer tanto el rol como las actividades enfermeras
que se llevan a cabo en las pacientes con cdncer de mama. También, los diferentes problemas
relacionados con la terapia endocrina con Tamoxifeno, con el fin de conseguir optimizar el
tratamiento y conseguir la mayor eficacia posible del fdrmaco; todo ello, para poder ayudar al
personal de enfermeria a llevar a cabo la realizacidn de cuidados éptimos durante el proceso
de tratamiento para mejorar la calidad de vida de las pacientes con cancer de mama.

3. Objetivos

. Describir el rol de los profesionales de enfermeria durante todo el
proceso en el que la paciente padece cancer de mama identificando los problemas
(NANDA) mas comunes y las actividades enfermeras (NIC) que se pueden llevar a cabo
al respecto.

° Analizar los problemas surgidos en relacién con el Tamoxifeno como
las interacciones medicamentosas que puedan surgir, la falta de adherencia al
tratamiento y la variabilidad genética en relacién a la respuesta al tratamiento como
medida para optimizarlo.

4. Metodologia

Para realizar esta revision bibliografica se realiz6 una primera busqueda utilizando
libros de texto de los cuales se seleccionaron dos. Para complementar la busqueda se hizo uso
de diferentes bases de datos y buscadores:

e Pubmed
e Dialnet
e SciELO

e Google Académico

También se han utilizado otras fuentes de informacidn como la pagina de la Asociacion
Espafola Contra el Cancer (AECC), La Agencia Espafola de Medicamentos y Productos
Sanitarios, documentos de la Sociedad Espafiola de Oncologia y Obstetricia (SEGO) y libros de
la biblioteca de la Universidad de Valladolid.

Las palabras clave usadas para la realizacién de la busqueda en las diferentes bases de
datos y buscadores fueron: Tamoxifeno, cancer de mama, adherencia, antidepresivos,
enfermeria y tratamiento endocrino. En diferentes bases de datos como Pubmed o SciELO



también se utilizaron las palabras clave ya descritas en su traduccidn al inglés siendo estas:
Tamoxifen, breast cancer, adherence, nursing y endocrine treatment.

La estrategia de busqueda se realizd con el uso combinado de las palabras clave junto
con los operadores booleanos AND y NOT en las bases de datos citadas anteriormente. Se
eligieron diferentes criterios de inclusién y exclusion.

Criterios de inclusidn: se ha realizado una busqueda que incluyera articulos originales

tanto en castellano como en inglés, que fueran de acceso libre y con el articulo completo
disponible. Se ha realizado una acotacién de 10 afios de antigliedad, a excepcidon de algunos
articulos que se han decidido afiadir debido a su relevancia en el tema elegido. Los articulos
seleccionados debian estar relacionados con el cancer de mama, el tratamiento con
tamoxifeno y el papel de enfermeria.

Criterios de exclusion: se decidié descartar articulos en idiomas diferentes al castellano

y al inglés, asi como articulos con una antigiiedad superior a los 10 afios. También se
descartaron los articulos a los que no se podia acceder debido a su condicién de pago o a no
disponer del articulo completo. Se descartaron los articulos que se referian a otros
medicamentos que no fueran Tamoxifeno y los que se desviaban del tema que se pretende
explicar o eran poco relevantes.

Dicha busqueda bibliografica fue realizada en el periodo de noviembre de 2018 a
febrero de 2019, en la cual se obtuvo 340 articulos de los cuales, tras aplicar criterios de
inclusion, leer el titulo y el resumen de los articulos se decidié descartar 305 articulos debido a
falta de relevancia o a no disponer del texto completo.

Tabla 1. Busqueda Bibliografica

Bases de | Combinacidon de | Articulos Articulos Articulos Articulos
Datos y | Palabras Clave encontrados excluidos seleccionados Usados
Buscadores segun por falta de | segun el

criterios  de | relevancia resumen y

inclusién texto
Dialnet Cancer de mama 4 2 2 4

AND enfermeria
AND depresion

Google Tamoxifeno AND 234 226 8 3
Académico polimorfismo
genético AND

cancer de mama

Pubmed Tamoxifen AND 41 31 10
adherence AND
endocrine




therapy

Tamoxifen AND 46 37 9 9
genetic
plymorphism

SciELO Cancer de 14 9 5
mama AND
enfermeria

Tamoxifeno AND 1 0 1
antidepresivos

Ademas de los articulos que se muestran en la Tabla 1 se utilizaron una guia de la
AEEC, dos pertenecientes a la SEGO, dos documentos de La Agencia Espanola de
Medicamentos y Productos Sanitarios, un Plan de Cuidados del Cancer de Mama, la
herramienta online NNNconsoult de la Universidad de Valladolid y el libro ‘Farmacologia
basica' haciendo un total de 26 documentos usados en esta revision bibliografica.

5. Resultados y Discusion
5.1 Cuidados de enfermeria a pacientes en tratamiento con Tamoxifeno

El cancer de mama es una patologia que afecta a las mujeres de manera holistica
haciendo que disminuya su calidad de vida. Su diagndstico produce en las pacientes
sentimientos diversos, entre ellos los mas comunes son el miedo, la inseguridad, la sensacion
de perder el control de su vida... Los tratamientos que conlleva esta enfermedad como Ia
cirugia o la quimioterapia pueden alterar la imagen corporal, o ser tratamientos de larga
duracidon como la terapia hormonal endocrina, todos estos tratamientos incluyen una serie de
efectos secundarios que se manifiestan en un gran nimero de las pacientes como: vomitos,
sofocos, perdida del cabello, perdida de una mama, linfedema, fatiga, labilidad emocional,
entre otros. Es por esto que las pacientes se ven afectadas de manera fisica y psicoldgica
pudiendo aparecer en muchas de ellas problemas de depresién y ansiedad”’.

El equipo interdisciplinar tiene que ser capaz de brindar un cuidado integral a este tipo
de pacientes en el que se tengan en cuenta todas sus necesidades que este recogido en
programas estandarizados, con el fin de conseguir su mayor bienestar posible.

Enfermeria como parte de este equipo interdisciplinar posee un importante papel en
el cuidado de dichas pacientes. Este rol incluye todas las fases de la enfermedad, desde la
prevencion, el diagndéstico y los diversos tratamientos, de manera que son capaces de
personalizar los cuidados en funcidn de las necesidades de la paciente y de la etapa de la
enfermedad en la que se encuentre.

En relacidon con la prevencidon del cancer de mama destaca la sensibilizacién a la
poblacién, ademas del importante papel por parte de enfermeria en cuanto a educacién para
la salud sobre este tema en cuanto a factores de riesgo y a una buena técnica de
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autoexploracién mamaria. Es importante hacer incidencia sobre la importancia de acudir a las
revisiones y de realizarse las mamografias de manera periddica para conseguir una deteccion
precoz™.

Cuando se detecta alguna anomalia se realizan diferentes pruebas con el fin de realizar
un diagndstico, este proceso puede producir mucho estrés, ansiedad y soledad en las
pacientes pudiendo tener dificultades para afrontar esta situacidn. Estos sentimientos pueden
mantenerse también durante el proceso del tratamiento disminuyendo la calidad de vida de la
paciente’.

Existen diferentes tratamientos en lo referente al cancer de mama y enfermeria estd
presente en todos ellos. Las pacientes que se van a someter a cirugia mamaria pueden tener
muchas dudas, falta de informacién, nervios, inquietudes y angustia, es por esto que
enfermeria debe informar de manera clara, tanto a la paciente como a los familiares que la
acompafien, sobre los motivos de la realizacién de la cirugia, como se realiza la técnica paso a
paso, la duracién y las posibles complicaciones de la operacién con el fin de disminuir la
ansiedad de la paciente y que colabore en el proceso. En el postoperatorio hay que valorar el
estado de la paciente tanto fisico como psicolédgico, aplicando la medicacidon recetada y
teniendo en cuenta que puede sentirse con miedo, con sensacién de mutilacion debido a la
cirugia y con pérdida de autoestima, tratando de cuidar a la paciente de manera holistica con
cuidados de calidad y con cercania. En el momento del alta hay que aportar la informacidn
necesaria recordando la cita postoperatoria en la que se ensefara a la paciente todo lo que
debe conocer sobre el cuidado postquirdrgico. En la cita postquirdrgica se valorard la
movilidad del brazo contiguo a la mama en la que se ha realizado la cirugia y sus cuidados
correspondientes como la ensefianza de ejercicios para facilitar su movilidad, asi como ensefar
a la paciente ejercicios para prevenir el linfedema y el masaje para realizar el drenaje linfatico,

los cuidados que conlleva la piel y ensefiar a observar posibles complicaciones'® ™.

En el tratamiento de quimioterapia los profesionales de enfermeria se encargaran de
aportar informacidn sobre el tratamiento a la paciente antes de iniciarlo, explicando en qué
consiste, su modo de administracion, su objetivo y en caso que necesite la colocacién de un
catéter para administrarse también se explicard este proceso, resolviendo ademds todas las
dudas e inquietudes que tenga la paciente para desmontar mitos relacionados con la
guimioterapia y disminuir sus miedos y ansiedad. A parte de esta informacion previa, este
tratamiento requiere una valoracién y evaluacidn constante de la paciente en la que basar las
actividades de enfermeria que se van a llevar a cabo, centradas siempre en servir de apoyo a la
paciente, ensefiarle a sobrellevar y poner solucidn a los posibles efectos adversos y brindar la
informacién necesaria™.

Después de estos tratamientos las pacientes pueden llegar a sentirse menos mujeres,
mas vulnerables, e incluso sentir pérdida del control de sus vidas, esto se debe a que estos
tratamientos afectan mucho a su vida diaria, viendo como sus rutinas se ven interrumpidas. A
todo esto hay que sumarle los diferentes efectos adversos de cada tratamiento que afectan
en muchos aspectos a las pacientes, como por ejemplo el cambio en su imagen corporal que
afecta a su autoestima, o los muchos efectos adversos como vémitos, sofocos, perdida de la
libido o un adelantamiento de la sintomatologia climatérica haciendo que el dia a dia de la
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paciente se vea afectado consiguiendo una disminucién de su calidad de vida®**

. Para ayudar a
la paciente a sobrellevar toda esta sintomatologia es necesario un equipo interdisciplinar capaz
de asesorar a la paciente sobre el manejo de los efectos secundarios y realizar un seguimiento
personalizado durante todo el proceso del tratamiento con el fin de mejorar su calidad de
vida™.

En la mayoria de las pacientes que pasa por este proceso de diagndstico y
tratamientos puede llegar a desarrollarse depresion y ansiedad, es por esto que a la hora de
valorar la calidad de vida de estas pacientes también hay que tener en cuenta el aspecto
psicosocial de cada paciente. La depresidn en estas pacientes estd relacionada con el estrés
que supone la realizaciéon del diagnéstico y los distintos tratamientos, también con el apoyo
percibido por la paciente, los diferentes efectos adversos, los tratamientos, el nivel econémico
o el sentir vacio al verse obligada a pedir la baja laboral. El apoyo que se debe brindar a estas
pacientes por parte de los profesionales se basa principalmente en la aportacion de
informacidn sobre todos los procesos a los que son sometidas, mencionado anteriormente,
ademds de ensefiar habilidades de afrontamiento y técnicas de relajacion™.

Para mejorar la calidad de vida de las pacientes durante todo el proceso es necesario
ver a la paciente de manera holistica, como se ha mostrado, enfermeria acompaiia a la
paciente durante todo el proceso de la enfermedad, es por esto que Ruiz Carrefio et al.’ y
Riquelme et al.’® coinciden en que hay que formar enfermeras capaces de apoyar a estas
pacientes, que sepan brindar cuidados de calidad y aportar soluciones para los diferentes

efectos adversos, potenciando sobre todo su capacidad de realizar educacién para la salud” *°.

En la siguiente tabla se han realizado diagndsticos enfermeros relacionados con los
problemas detectados anteriormente, de manera que se muestren las diversas actividades
enfermeras que deberan ser ajustadas a las necesidades de cada paciente™.

Tabla 2. Diagnésticos y actividades enfermeras en la paciente con cancer de mama

DIAGNOSTICO (NANDA) RESULTADOS (NOC) ACTIVIDADES ENFERMERAS
(NIC)

[00126] Conocimientos | [1814] Conocimiento de los | [5606]Ensefiar: tratamientos.

insuficientes r/c | procesos terapéuticos. | Actividades:
informacion insuficiente | Indicadores:
-Explicar propdsito y
e (181401) Procedimiento | procedimiento de los
terapéutico tratamientos

e (181403) Fases del | -Incluir a  familiares /
procedimiento acompafiantes

[1833] Conocimientos sobre el | [5602]Ensefiar: proceso de la
Cancer. Indicadores: enfermedad. Actividades:

e (183310) Objetivo de | -Ensefiar a la  paciente
diferentes opciones | medidas  para  minimizar




terapéuticas

e (183325) Estrategias para

afrontar los  efectos
adversos de la
enfermedad

efectos secundarios

[0069] Afrontamiento
ineficaz r/c estrategias
ineficaces de

afrontamiento

[1300] Acepta estado de salud.
Indicadores:

e [130008] Conoce
realmente el estado de
salud

[1302] Afrontar  Problemas.
Indicadores:
e (130214) Refiere

necesidad de ayuda

e (130223) Obtiene ayuda
del
enfermero

profesional

[5440] Aumentar sistemas de
apoyo. Actividades:

-Valorar la respuesta
psicoldgica a la situacion y el

apoyo recibido

[5820]Disminucién de la
ansiedad. Actividades:

-Facilitar un ambiente de
confianza
-Ensenar técnicas de

relajacién a la paciente

-Acompaniar a la paciente con
el fin de disminuir el miedo

[00153] Riesgo de bajo
autoestima r/c cambios
en la imagen corporal

[1205] Autoestima. Indicadores:

e (120511)  Nivel de
confianza
e (120519) Sentimientos

sobre su propia persona

[1200]
Indicadores:

Imagen Corporal.

e (120007)
los

Adaptacién a
cambios fisicos

producidos

[5400] Potenciar el

Autoestima. Actividades:

-Ayudar a la paciente a

conseguir la autoaceptacion

[5220] Mejorar la
Corporal. Actividades:

Imagen

-Orientar a la paciente de
manera previa a los cambios
corporales que se prevean

-Comentar con la paciente los
cambios producidos por la
enfermedad

- Ayudar a la paciente dando
informacién sobre acciones
gue mejoren su aspecto
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Fuente: elaboracion propia a partir de: Procesos Asistencial Integrado, cdncer de mama. 20117
y NNNConsoult. 2015

5.1.1 Adherencia al tratamiento con Tamoxifeno:

Las pacientes con cancer de mama que poseen receptores estrogénicos positivos
tienen predisposicion a recibir terapia hormonal endocrina, entre la que destaca el
tratamiento con Tamoxifeno. Como se ha mencionado anteriormente este tratamiento es de
larga duracién, minimo de 5 afios y maximo 10 afios, es por esto que es importante valorar si
estas pacientes toman la medicacién y son adherentes al tratamiento.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) define la adherencia como “el grado en el
gue la conducta de un paciente, en relacion con la toma de medicacién, el seguimiento de una
dieta o la modificacidn de habitos de vida, se corresponde con las recomendaciones acordadas
con el profesional sanitario” (Garcia, 2018). *

En las pacientes que toman este medicamento existe un porcentaje de no adherencia
del 30 al 60%, este incumplimiento del régimen terapéutico afecta directamente en la eficacia
del tratamiento ya que no se obtienen el beneficio del fadrmaco haciendo que aumente el
riesgo de recidivas y disminuya la supervivencia.” ™ '® También existe un porcentaje de
pacientes del 25% que abandona el tratamiento a lo largo del tiempo, la mayoria alrededor del

tercer afio del tratamiento. ®*

Esta falta de adherencia se debe a multiples factores siendo importante conocer cada
uno de ellos y saber como abordarlos para evitar el fracaso terapéutico. Los factores que
influyen en la adherencia se pueden dividir en®:

-Factores Personales: son diversos, pero entre ellos destacan los problemas de
depresion y ansiedad, los olvidos, la percepcion personal de cada paciente sobre su
enfermedad y el no creer en los beneficios del farmaco. La ansiedad y la depresién son
enfermedades mentales que aparecen en un 48% de las pacientes en el proceso de diagndstico
del cdncer de mama y son un predictor de mala adherencia al régimen terapéutico ya que se
ha observado que estas pacientes tienden mas a abandonar el tratamiento que las pacientes
que no sufren depresién ni ansiedad'®. Otro factor muy comdn son los olvidos de las tomas
pudiendo llegar a ser un 18% de la no adherencia, esto puede deberse sobre todo a planes
terapéuticos complejos. La vision de las pacientes sobre la enfermedad y los tratamientos es
otro factor a tener en cuenta, esto se debe a que hay pacientes que consideran la cirugia como
un tratamiento efectivo que no necesita de tratamientos posteriores, este tipo de creencias
puede hacer que las pacientes no se adhieran de manera correcta al tratamiento con
Tamoxifeno y lleguen a abandonarlo™. Lo mismo pasa con el riesgo percibido, que puede estar
basado en el miedo a las recidivas, en la gravedad de la enfermedad o en experiencias
anteriores, haciendo que las pacientes que perciban un riesgo bajo sean propensas a ser
menos adherentes al tratamiento”.

-Factores Sociales: el apoyo social que reciben las pacientes de sus familiares, amigos y
de los profesionales de la salud es muy importante. Las pacientes que llevan tratamientos de
larga duracién pueden tener momentos en los que se les hace dificil seguir el régimen
terapéutico, sobre todo cuando aparecen efectos secundarios no deseados, es en este
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momento en el que el apoyo familiar, de amigos y de personas de confianza puede motivar y
animar a la paciente a que continue el tratamiento. El hecho de que estas pacientes reciban
seguimiento de un sanitario especialista y ademds desarrollen con estos una relacion de
confianza en la que se encuentren cémodas a la hora de comentar dudas y problemas
causados por el tratamiento consigue que las pacientes obtengan una mayor probabilidad de
ser adherentes, sobre todo si los profesionales pueden aportar estrategias para afrontar los
efectos secundarios de los tratamientos oncolégicos®’.

-Factores Estructurales: en el Sistema Sanitario estas pacientes tienen dos opciones,
recibir seguimiento por parte de los profesionales especializados en oncologia o ser derivados
al servicio de Atencién Primaria (AP) para recibir ese seguimiento por parte de su médico de
cabecera. Las pacientes que reciben seguimiento por parte del servicio de oncologia son mas
adherentes al tratamiento y perciben mayor seguridad que las pacientes que reciben el
seguimiento por parte de AP, pudiendo llegar a sentir insatisfaccion y percibir un seguimiento
de poca calidad".

-Factores del Tratamiento: uno de los principales motivos que producen falta de
adherencia al Tamoxifeno y puede llegar a provocar el abandono del tratamiento en un 46% de
las mujeres son los efectos secundarios debidos al farmaco, las pacientes los consideran un

1516, 17 | os efectos secundarios mas

inconveniente que disminuye mucho su calidad de vida
recurrentes son: aumento de peso, fatiga, insomnio, sintomatologia ginecolégica como la
sequedad vaginal o la disfuncién sexual, dolores musculo esqueléticos o sintomas

vasomotores*® 7 8

. Gran parte de las pacientes no reciben informacidn previa sobre estos
efectos secundarios, por lo que las mujeres que se encuentran alrededor de los 50 afos de
edad pueden confundir la sintomatologia con la de la menopausia o verla agravada, lo mismo
pasa con los sintomas de la vejez, ademas la gran mayoria de pacientes no conoce estrategias
con las que enfrentarse a estos efectos secundarios. Al ver empeorada su calidad de vida de
una manera tan agresiva muchas pacientes deciden que el hecho de aumentar su
supervivencia no es un motivo suficiente para continuar con el tratamiento™ " '8, Sin
embargo, las pacientes que tienen estrategias marcadas por un profesional para controlar los
efectos secundarios tienen una mayor probabilidad de adherencia®’. El hecho de padecer
varias enfermedades y ser un paciente polimedicado puede afectar de manera negativa a la
adherencia debido a tener que convivir con un régimen de tratamiento complejo y dificil de

llevar a cabo, afectando también a la ansiedad de la paciente®®.

Después de analizar todos estos factores las pacientes valoran los pros y los contras y
pueden verse eligiendo entre calidad o cantidad de vida sobre todo cuando se trata de efectos
secundarios que disminuyen de manera significativa su calidad de vida durante un periodo de
tiempo tan largo prefiriendo algunas de ellas abandonar el tratamiento®.

Conocer los factores mencionados anteriormente ayuda a reconocer a las pacientes en
riesgo de no adherencia y asi poder establecer estrategias que eviten el abandono del

tratamiento™ %

. El rol de enfermeria destaca en el ambito de promocion de la adherencia,
esto se debe a que los pacientes suelen tener una relacion de confianza con estos
profesionales y se sienten cdmodos a la hora de comentar las dudas y problemas relacionados

con el tratamiento. Es por esto que enfermeria tiene la capacidad de conocer si las pacientes
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se encuentran en situaciones que puedan poner en riesgo la adherencia como por ejemplo el
mal manejo de los efectos secundarios, la falta de informacién etc. y ayudarlas a superarlos®.

El rol de enfermeria en cuanto a adherencia comienza una vez la paciente ha aceptado
recibir el tratamiento con Tamoxifeno, los profesionales deben encargase de que la paciente
reciba toda la informacién necesaria sobre el fdrmaco, como para que se utiliza, el motivo de
eleccion de ese farmaco, sus beneficios en cuanto a la disminucion de recidivas vy de
mortalidad, la importancia de llevar un buen régimen terapéutico y ser capaces de aportar

estrategias para afrontar los efectos secundarios que pueden surgir® *’- %,

Después de dar toda la informacién necesaria y aclarar las dudas, los profesionales
deben realizar un correcto seguimiento de las pacientes en el que se valore la adherencia al
tratamiento, esto puede realizarse mediante el seguimiento en la consulta o con consultas
telefénicas periodicas™ '’. En la consulta, enfermeria, puede detectar factores de riesgo de no
adherencia mediante una comunicacién de confianza con la paciente y ayudarla a poner
medidas estratégicas para solucionar los problemas que puedan surgir, mas aun cuando se
trata de efectos secundarios. Las medidas estratégicas que puede aportar enfermeria son:
informacidn detallada del tratamiento, explicar el régimen terapéutico si existieran dudas,
informacidn y estrategias para afrontar los efectos secundarios, ofrecer el servicio de la
consulta telefénica, proponer la asistencia a terapia grupal, y la realizacién del seguimiento de

la paciente™ .

Estrategias para afrontar los efectos secundarios mas comunes:

e Sofocos: se ha demostrado que la acupuntura es eficaz para tratar los sofocos,
en caso de que sean mas intensos se recomendaria la administracidon de inhibidores de la
serotonina prescitos por un facultativo.

e Sintomas ginecoldgicos: se recomienda el uso de lubricantes vaginales para
paliar la sequedad vaginal y la falta de libido, ademas de recibir seguimiento ginecolégico
debido al riesgo de desarrollar cancer endometrial.

e Aumento de peso: recomendar la realizacién de ejercicio fisico habitual y
dietas hipocaldricas en caso de que sea necesario.

e Astenia: recomendar la realizacidn de ejercicio fisico habitual y un equilibrio
entre las actividades diarias y el periodo de descanso.

e Dificultad para concentrarse: recomendar la realizacion de ejercicios que
fortalezcan la memoria®.

La adherencia puede mejorar en muchas pacientes gracias a la intervencion y el
seguimiento de un profesional de enfermeria ya que aparte de ofrecer estrategias que faciliten
la adherencia son percibidas por las pacientes como un apoyo, debido a esto, enfermeria debe
continuar aprendiendo y mejorando sus competencias sobre todo las relacionadas con la
comunicacion y con el trato al paciente, sin olvidarse de conocimientos especificos con los que

. 15,1
ayudar a las pacientes™ *.
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5.2 Optimizacion del tratamiento con Tamoxifeno
5.2.1 Variabilidad genética

El Tamoxifeno es un profdrmaco, esto significa que necesita ser biotransformado en
sus metabolitos para obtener actividad farmacoldgica, este metabolismo se lleva a cabo en dos
fases, la primera en la que se obtiene el metabolito N-desmetiltamoxifeno y la segunda fase en
la que se obtiene endoxifeno siendo la CYP2D6 la Unica enzima responsable de su obtencién®®
2! Las enzimas CYP3A4 y CYP3A5 son las encargadas de catabolizar los metabolitos N-
desmetiltamoxifeno, que a pesar de ser el mas abundante no tiene actividad farmacoldgica, y
4-hidroxitamoxifeno metabolito poco abundante pero con mayor actividad farmacolégica que
el Tamoxifeno. En la segunda fase del metabolismo, mediante la oxidacién del N-
desmetiltamoxifeno a partir de la enzima catalizadora CYP2D6 se obtiene el 4-hidroxi-N-
desmetil tamoxifeno, también llamado endoxifeno, este metabolito es el que mayor actividad
farmacoldgica posee y el principal encargado de la actividad farmacoldgica del farmaco®.

CYP2D6

CYP2C9,CYP3A4/S,
other CYPs

Tamoxifen 4-Hydroxytamoxifen

A4/

o
p)

other CYPs

CYP3A4/5
CYP2D6

CYP
CYP2D6, CYP2(9,

N
o/\/ \H O/\/N\H
O OH
‘ CYP2D6
e
» o
& Endoxifen

N-Desmethyltamoxifen

Figura 1. Metabolismo del Tamoxifeno

Fuente: Impacts of Cytochrome P450 2D6 Genetic Polymorphism in Tamoxifen Therapy for Breast Cancer. 2018 2

2 . . . / 2
.20 y en coincidencia con otros articulos™ %, entre las

Como muestra Soares et a
pacientes que reciben Tamoxifeno como tratamiento oncoldgico existe un porcentaje del 50%
en las que no se observa el efecto correspondiente del farmaco, ademdas un 30% de las
pacientes recae en el diagndstico de cancer de mama. Esto es debido a diferentes factores
relacionados con el tratamiento como las interacciones medicamentosas o la falta de

adherencia, y a factores individuales como los geneticos?'.

Tras la realizacion del Proyecto del Genoma Humano se demostrd la existencia de
polimorfismos en los genes encargados de codificar las diferentes enzimas que realizan la
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metabolizacién de los medicamentos, haciendo constar de esta manera la variabilidad
individual de cada persona a la hora de su biotransformacidn. Muchas variaciones se deben a
polimorfismos en los genes que codifican las enzimas CYP, en funcidén de estas variaciones se
divide a las personas en metabolizadores lentos o rapidos. Estas variaciones pueden conseguir
tanto un aumento como una disminucién de la actividad enzimatica pudiendo llegar incluso a
anularla®.

Se han descrito diversas variables en el gen que codifica las enzimas encargadas de la
biotransformacién del medicamento, en el caso del Tamoxifeno, el encargado de su
metabolizacion es el grupo enzimatico CYP450%*.Los estudios in vitro muestran los siguientes
genes involucrados en la metabolizacidon del Tamoxifeno CYP3A, CYP2C9, CYP2B6 y CYP2DE6,
mientras que en los estudio in vivo predomina el CYP2D6%.

El CYP2D6 se encuentra en el cromosoma 22q13.1 y su nomenclatura se refiere a:

21, 23' Los

“citocromo P450, familia 2, subfamilia D, polipéptido 6" (Lucas Soares Bezerra, 2018)
estudios realizados sobre las variables de este gen revelan la existencia de mds de 300
variantes distintas relacionadas con diferentes grupos étnicos, alrededor de 100 de ellas son
variantes con poca actividad enzimdtica o incluso nula. La dotacién genética de la paciente va a
ser la encargada determinar cual de los 4 fenotipos, ML, MI, ME, MU, con diferente actividad
enzimatica predominara®. Los pacientes que son ML metabolizan el firmaco mas lentamente,
haciendo que este se encuentre durante menos tiempo en su forma mas activa, es por esto
gue poseen un prondstico oncolégico peor debido a una menor efectividad del farmaco que
tiene como consecuencia un mayor riesgo de recidivas®'. Ademas, también tienen una mayor
facilidad para que se produzcan interacciones medicamentosas y una mayor inclinaciéon a
padecer efectos secundarios®.

322,23, 2% o muestra que alrededor del 10% de caucdsicos, el

En los articulos revisados
2% de afroamericanos y el 1% de la poblacidn asidtica estan relacionados con los fenotipos ML.
A continuacion, se expone una tabla que muestra las diferentes poblaciones y las variantes

alélicas del CYP2D6 mas comunes y su actividad enzimatica correspondiente:

Tabla 2. Variaciones genéticas mas comunes del CYP2D6

POBLACION ALELOS MAS COMUNES ACTIVIDAD ENZIMATICA
Africana CYP2D6*5 Nula o Reducida
CYP2D6*17
Americana CYP2D6*1 Normal
CYP2D6*5 Nula
CYP2D6*10 Reducida
Asiatica CYP2D6*10 Reducida
Europea CYP2D6*1 Normal
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CYP2D6*4 Nula

CYP2D6*10 Reducida

Fuente: Elaboracion propia basada en: Tratamiento de cdncer de seno y farmacogenética.201620,
Impacts of Cytochrome P450 2D6 Genetic Polymorphism in Tamoxifen Therapy for Breast Cancer. 2018*"

En la poblaciéon europea destacan en un 60-70% los ME, asociados a las variantes
alélicas CYP2D6*1y *2, ademds de un 10 a un 15% son Ml relacionados con el CYP2D6*10, sin
embargo, también destaca la presencia del alelo CYP2D6*4 de caracter ML>.

En Espaiia, Ariza Marquez et al. muestran que la variante que mas predomina es la
CYP2D6*1, que es ME, seguido de la CYP2D6*2, también con una actividad enzimatica normal,
y en tercer lugar la CYP2D6*4, siendo metabolizador lento®.

El estudio de polimorfismos genéticos en pacientes puede ser de gran utilidad para
pronosticar un resultado clinico®. El uso de pruebas de tipaje del CYP2D6 para usarlo como
biomarcador puede ayudar a valorar la eficacia que se va a obtener del farmaco, pudiendo
realizar asi un tratamiento individualizado adecuado y que se ajuste a las necesidades de cada
paciente mejorando ademads la adherencia al tratamiento. Adicionalmente, se ha propuesto la
realizacion de la monitorizacion de los niveles de endoxifeno en plasma para comprobar si la
paciente absorbe realmente el fadrmaco, altos niveles de endoxifeno estan asociados a
pacientes que poseen alelos con actividad nula o disminuida.> %% 2* *

5,21, 23,24

En los articulos consultados se observan comparaciones de diferentes estudios

en los que se examinan las variantes alélicas del CYP2D6 de las pacientes en tratamiento con

tamoxifeno y que participaban en los estudios. En varios de los articulos revisados®> **

y en el
de Irarrazaval et al.’ las pacientes que poseen dos alelos ML, como puede ser la variante
CYP2D6*4, estan relacionadas con una eficacia del tratamiento deficiente, con una mayor
probabilidad de recidivas y menos afios libres de enfermedad que las mujeres que poseian
metabolizadores intermedios o rapidos, debido a una menor biotransformacién del
tamoxifeno a endoxifeno. Ademas, a la hora de analizar metabolitos en el plasma sanguineo
las mujeres con ML tenian una cantidad inferior de endoxifeno que las mujeres con Ml o ME.
Por otro lado, Soares Becerra et al.”* muestran a partir de los datos obtenidos, que no se han
encontrado diferencias entre las pacientes con actividad enzimatica reducida y las que poseen
metabolizadores intermedios o rdpidos, sin embargo, en estos estudios el numero de
participantes fue menor que en los estudios mencionados anteriormente, las pacientes no
tomaron las mismas dosis del farmaco y tampoco fue administrado durante el mismo periodo

de tiempo™ " ** *,

El uso de los genotipos del CYP2D6 como biomarcadores es un tema que se muestra

, . 21,2
en los articulos revisados™ % 3

como controversial, a pesar de saber que estan involucrados en
la respuesta terapéutica del tratamiento con Tamoxifeno y de que las pacientes con variantes
alélicas del gen con metabolizadores lentos obtienen una menor respuesta terapéutica, no
existen datos suficientes para realizar la prueba de tipaje del CYP2D6 a todas las pacientes

antes de comenzar el tratamiento con Tamoxifeno“’ 25.
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5.2.2 Interacciones Medicamentosas

El Tamoxifeno es el farmaco que mas se receta actualmente en pacientes que poseen
receptores de estrégeno positivos y como se ha mencionado en el apartado anterior, su
biotransformacion se realiza en el higado a partir del grupo enzimdatico P450, concretamente a

través de la isoenzima CYP2D6. > 2%

La isoenzima CYP2D6 muestra dos problemas a la hora de metabolizar los farmacos, ya
sea debido a su variabilidad genética explicado anteriormente o a las interacciones
medicamentosas®.

La enzima CYP2D6, aparte de ser la principal encargada de metabolizar el Tamoxifeno
también metaboliza el 25% de todos los medicamentos incluyendo los antidepresivos o los
antiarritmicos. El uso concomitante de estos medicamentos con el Tamoxifeno puede inhibir la
actividad del CYP2D6 consiguiendo que disminuyan los niveles de endoxifeno en sangre.’Es
importante analizar este aspecto en pacientes con cancer de mama que toman Tamoxifeno, ya
gue alrededor del 25-50% de todas las pacientes padecen depresién y siguen un tratamiento a
base de antidepresivos.

La realizacion del diagndstico de depresion conlleva controversia debido a que los
profesionales tienen que saber diferenciar entre la respuesta al dolor y la ansiedad que
produce el diagndstico de cdncer y el trastorno depresivo. Es por esto que el Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorders V (DSM V) incluye criterios para determinar el
diagnostico de depresién a partir de la siguiente sintomatologia: apatia, falta de energia,
disminucién del peso corporal y del apetito, dificultad para concentrarse o para conciliar el
suefio y pensamientos suicidas. La depresion en estas pacientes debe ser detectads,
diagnosticada y tratada segun corresponda, el no hacerlo pude producir efectos adversos en
las pacientes como el aumento del dolor, un aumento del tiempo de cicatrizacion,
desnutricién, y en consecuencia una disminucion de su calidad de vida, ademds puede

aparecer una considerable dificultad para seguir el resto del tratamiento oncologico™ >.

A las pacientes con depresién se les suele indicar un tratamiento a base de
antidepresivos, los mas comunes son los inhibidores de la receptacion de serotonina, como el
escitalopram, citalopram o la paroxetina, los antidepresivos triciclicos como la amitriptilina, y
los inhibidores de la receptacién de serotonina y noradrenalina, como la venlafaxina o la

desvelafaxina® 2.

Dependiendo del farmaco antidepresivo en su uso concomitante con Tamoxifeno
puede considerarse como inhibidor fuerte del CYP2D6, inhibidor moderado, inhibidor leve o

no ser inhibidor de la enzima y se muestran en la siguiente tabla>** **;

Tabla 3. Interacciones medicamentosas con antibidticos.

Sin Interaccion Interaccion Leve Interaccion Interaccion Fuerte
Moderada
Mirtazapina Desvenlafaxina Fluvoxamina Fluoxetina
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Milnacipram Venlafaxina Citalopram Paroxetina

Fuente: elaboracion propia a partir de: Eleccién del mejor antidepresivo en pacientes con cancer de mama en
. . Y . . . e 5 . . .

tratamiento con tamoxifeno: revision de la evidencia basica y clinica.2016° Tamoxifeno y antidepresivos:

. . . . ?23

¢Antagonistas en la prevencion del cancer de mama?

El uso de Tamoxifeno con un antidepresivo inhibidor fuerte del CYP2D6 tiene como
consecuencia una menor cantidad de endoxifeno en sangre, y por lo tanto una eficacia menor
de la accion del fdrmaco, ademas del pro siguiente aumento del riesgo de recidivas debido a
qgue no se obtiene el beneficio completo del farmaco.

En la mayoria de casos el antidepresivo es prescrito en el servicio de psiquiatria o en
Atencidn Primaria, debido a esto es importante la comunicacién interprofesional para conocer
el tratamiento completo que sigue la paciente y evitar asi las posibles interacciones
medicamentosas que puedan surgir®.

Por todo lo expuesto anteriormente en base a los articulos utilizados™ *° queda
reflejada la importancia de tener en cuenta a la hora de pautar antidepresivos si las pacientes
tienen en su plan terapéutico el Tamoxifeno, para evitar que se produzcan interacciones
medicamentosas, los diferentes efectos secundarios debidos a ambas medicaciones y las
necesidades de cada paciente. No existe evidencia sobre la eficacia de los antidepresivos, es
por esto que a la hora de elegir cual es adecuado a la paciente se deben evitar los inhibidores
fuertes del CYP2D6, e intentar elegir siempre un antidepresivo que tenga una interaccion nula
o minima. De manera excepcional se encontrarian los antidepresivos triciclicos, como la
amitriptilina, que poseen una eficacia superior a los demads antidepresivos y a pesar de ser
inhibidores fuertes y tener un mayor niumero de efectos secundarios, se recetan en pacientes
gue muestran una depresién mayor con riesgo suicida®.

Otro objetivo a conseguir a la hora de recetar antidepresivos es reducir el nimero de
farmacos que toma la paciente, asi como paliar efectos secundarios de otros tratamientos
oncoldgicos si fuera posible, ambos objetivos pueden fomentar una mayor adherencia al
tratamiento. Un ejemplo seria el uso de un antidepresivo que ademads tuviera un efecto
hipnético reduciendo asi la polimedicacion. También el uso de desvenlafaxina o venlafaxina,
ambos inhibidores leves del CYP2D6, debido a su eficacia demostrada contra los bochornos,

efecto secundario que puede aparecer con el tratamiento de Tamoxifeno™ .

Las variaciones genéticas en el CYP2D6 afectan a la metabolizacidn de ambos farmacos
siendo la dotacién genética de la paciente la que establecerd cual de los cuatro fenotipos
posee (ML, MI, ME o MU) y en consecuencia el grado de absorcion de los mismos. Las
pacientes con alelos ML o Ml tienen una dificultad mayor para metabolizar el farmaco ya que
el Tamoxifeno se encuentra durante mas tiempo en su forma no activa. Al administrar de
manera concomitante tamoxifeno con antidepresivos inhibidores de dicha enzima se
obtendria una fenoconversion, modificando el fenotipo de la paciente de ME o MI, a ML, de
manera que obtuviera un fenotipo nulo, afectando a la biotransformacién del farmaco.”

Al revisar la bibliografia consultada se observa que no hay suficientes estudios que
relacionen polimorfismos genéticos, el uso de antidepresivos y la efectividad del tamoxifeno y
en consecuencia el aumento de las recidivas, sin embargo, si existen datos suficientes basados
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en la evidencia como para saber que el uso de ciertos antidepresivos puede inhibir la CYP2D6
sobre todo de las pacientes que posean Ml o ML, obteniendo debido a esto unos niveles
inferiores de endoxifeno en sangre. En consecuencia, a la hora de optimizar el tratamiento con

tamoxifeno es importante evitar el uso de antidepresivos que no inhiban la enzima CYP2D6> 2.

6. Conclusiones

e Los profesionales de enfermeria debido a su presencia en todo el proceso de la
enfermedad de cdncer de mama deben tener conocimientos y habilidades técnicas vy
psicosociales suficientes para promover una mejor calidad de vida en las pacientes durante
este proceso.

e En las pacientes con cdncer de mama en tratamiento con Tamoxifeno es
importante el seguimiento por parte de un profesional de enfermeria para conseguir
mejorar la adherencia terapéutica y conseguir el efecto terapéutico deseado.

e Es necesario que la comunidad cientifica realice estudios que demuestren si
en las pacientes con cdncer de mama en tratamiento con Tamoxifeno seria eficaz realizar
pruebas de tipaje del CYP2D6.

e En las pacientes con cancer de mama en tratamiento con Tamoxifeno el
equipo interdisciplinar debe tener en cuenta el tipo de antidepresivo que se va a recetar
para no intervenir en la eficacia del tratamiento.

e Enfermeria al realizar el seguimiento de las pacientes con cancer de mama en
tratamiento con Tamoxifeno deberia conocer y asi poder detectar las interacciones fuertes
gue pueden producir ciertos antidepresivos con el fin de optimizar el tratamiento.

Los profesionales de enfermeria deben tener una formacién adecuada en cuanto al
cancer de mama se refiere, que no solo se centre en las afecciones fisicas, aportar informacion,
técnicas y tratamientos, sino que también este enfocada a un plano psicoldgico, siendo
capaces de brindar consejos y servir de apoyo para muchas de estas mujeres. Todas estas
habilidades en conjunto pueden conseguir que la paciente de cdncer de mama aborde mejor la
enfermedad y en consecuencia mejore su calidad de vida durante este proceso
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