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Exclusion de responsabilidad

El presente documento contiene recomendaciones adoptadas de la Guia de Practica
Clinica sobre Cuidados Paliativos publicada por el Ministerio de Sanidad y Consumo del
Gobierno Vasco y la Agencia de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias del Pais Vasco
(Osteba)' y de la Guia de Préctica Clinica Uso seguro de Opioides en pacientes en
situacion terminal de la Consejeria de Salud de la Junta de Andalucia®>. Las
recomendaciones de estas guias fueron revisadas y algunas de ellas fueron modificadas
para facilitar su implementacion en Colombia. Este documento no ha sido revisado o
aprobado por los dos organismos desarrolladores de las guias para asegurar que la
redaccion de sus recomendaciones refleje de manera precisa la publicacion original.

Declaracion de conflictos de interés

Todos los miembros del grupo de trabajo para la adopcion de la guia de préactica clinica
de Cuidados Paliativos realizaron la declaracion de intereses al inicio del proceso. Estos
incluyeron expertos tematicos, expertos metodoldgicos. Los miembros del panel de
expertos y los representantes de los pacientes o cuidadores hicieron declaracion de
intereses previo a las sesiones de consenso para la adopcién de las recomendaciones.
Cada una de las declaraciones fue evaluada por un comité designado para tal fin.

Financiacion
El proceso de adopcion de la presente guia fue financiado por el Ministerio de Salud y
Proteccion Social, como ente gestor, mediante convenio de asociacion No. 0142 de 2016,

suscrito entre el Ministerio de Salud y Proteccion Social y el Instituto de Evaluacion
Tecnolégica en Salud (IETS).

Declaracion de independencia editorial

El trabajo técnico del proceso para la adopcién de las recomendaciones incluidas en el
presente documento, fue realizado de manera independiente por el grupo de trabajo para
la adopcion de la guia de practica clinica Cuidados Paliativos. La entidad financiadora
realizé un seguimiento a la elaboracién del documento, sin embargo, no tuvo injerencia en
el contenido del mismo.

Autorizaciéon de adaptacion y publicacion

La Agencia de Evaluacién de Tecnologias Sanitarias del Pais Vasco (Osteba) y La Junta
de Andalucia autorizaron al Instituto de Evaluacion Tecnoldgica en Salud de Colombia
(IETS) para usar las recomendaciones y el contenido de sus guias en el proceso de
adopcion de la guia de practica clinica Cuidados Paliativos para Colombia. Las
autorizaciones fueron obtenidas los dias 26 de abril de 2016 y 24 de Mayo de 2016 por
medio de correo electronico enviado por el jefe del servicio de evaluacién de tecnologias

! Grupo de Trabajo de la Guia de Practica Clinica sobre Cuidados Paliativos. Guia de préctica clinica sobre cuidados
paliativos. Madrid: Plan Nacional para el SNS del MSC. Agencia de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias del Pais Vasco;
2008.

2 Junta de Andalucia, Consejeria de Salud. Guia de practica clinica. Uso seguro de opioides en pacientes de situacion
terminal; 2010.
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sanitarias de Osteba y los coordinadores de la Guia de Practica Clinica Uso seguro de
Opioides en pacientes en situacién terminal.

Los documentos de las guias de practica clinica originales estan disponibles en los
enlaces:

Guia de Préactica Clinica sobre Cuidados Paliativos:
http://www.osakidetza.euskadi.eus/contenidos/informacion/osteba publicaciones/en _oste
ba/adjuntos/GPC Paliativos compl.pdf

Guia de Practica Clinica Uso seguro de opioides en pacientes en situacion terminal:

http://www.juntadeandalucia.es/salud/export/sites/csalud/galerias/documentos/p 3 p 3 p
rocesos_asistenciales integrados/guia_opioides/gpc _opioides terminales.pdf

Actualizacion

Teniendo en cuenta la fecha de publicacion de las guias incluida en el proceso de
adopcion, asi como el avance en la investigacion para la atencién de cuidados paliativos,
la presente GPC debera actualizarse en forma total o parcial en un periodo comprendido
entre 1y 2 afios.
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ANTECEDENTES

La creciente prevalencia de enfermedades crénicas que, en sus estadios finales, generan
sufrimiento intenso a las personas que las padecen, y el impacto en la calidad de vida que
esta condicién tiene sobre el paciente y sus cuidadores, determinan la necesidad urgente
para el pais, de contar con una guia de préactica clinica (GPC) que oriente las decisiones
respecto al cuidado paliativo, con el propésito de mejorar la calidad de la atencion en
salud y el uso eficiente de los recursos.

A pesar de que Colombia cuenta con un proceso estructurado de desarrollo de guias, con
una metodologia sistematica, establecida a través de la Guia Metodologica para la
elaboracion de Guias de Practica Clinica con Evaluaciéon Econdémica en el Sistema
General de Seguridad Social en Salud Colombiano(1), la cual recomienda el desarrollo de
guias de novo, el Ministerio de Salud y Proteccion Social (MSPS) ha identificado la
necesidad de disponer de una GPC para la toma de decisiones rapidas en un corto
periodo de tiempo, lo cual requiere implementar una via metodoldgica diferente al
desarrollo de novo.

Ante la necesidad establecida, se decidi6 realizar un proceso de adopcion, sustentado en
la busqueda sistematica, identificacién y calificacién de calidad, de GPC basadas en la
evidencia, que emitan recomendaciones para el cuidado paliativo, con el objetivo de
seleccionar, mediante un proceso sistematico y participativo, las guias de mejor calidad
metodoldgica y mayor independencia editorial, para su contextualizacién y adopcion por
parte del MSPS. El resultado de dicho proceso fue la seleccion y adopcion de la “Guia de
Practica Clinica sobre Cuidados Paliativos” elaborada por el Ministerio de Sanidad y
Consumo del Gobierno Vasco y la Agencia de Agencia de Evaluacion de Tecnologias
Sanitarias del Pais Vasco (Osteba)’(2) y de la “Guia de Practica Clinica Uso seguro de
Opioides en pacientes en situacién terminal”’ elaborada por la Consejeria de Salud de la
Junta de Andalucia guia(3), a partir de las cuales se desarroll6 el presente documento.
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INTRODUCCION

El cambio demografico y epidemiolégico al cual se ven enfrentados los paises ha
generado un aumento en la expectativa de vida, asi como una variacion en la incidencia y
prevalencia de enfermedades crénicas. La incorporacién de nuevas tecnologias en salud
también contribuye a prolongar la expectativa de vida de personas que padecen
condiciones croénicas. La cronicidad y el auge de tratamientos encaminados a prolongar la
sobrevida, asi como la poca respuesta al tratamiento, demandan una atencién especial,
acorde al estado fisico, mental y emocional. Se estima que para el afio 2020, solo a causa
de cancer, cinco millones de personas en el mundo van a requerir atencién por sintomas
severos antes de la muerte(4).

En el mundo la esperanza de vida ha presentado un incremento que para el periodo
comprendido entre 1990 y 2012 fue de 6 afios. Se estima que para Colombia la
esperanza de vida en el periodo 2010 — 2015 sea de 75 afios. Cuando se estima la
esperanza de vida por sexo, se evidencia que se espera una esperanza mayor en el sexo
femenino(5).

De acuerdo con la Organizacion Mundial para la Salud (OMS) los cuidados paliativos (CP)
son considerados como “el enfoque que mejora la calidad de vida de pacientes y familias
gue se enfrentan a los problemas asociados con enfermedades amenazantes para la
vida, a través de la prevencion y alivio del sufrimiento, por medio de la identificaciéon
temprana y la impecable evaluacion y tratamiento del dolor y otros problemas fisicos,
psicosociales y espirituales”(6).

Se estima que tan solo el 15% de los paises en el mundo han integrado al sistema de
atencion en salud, programas de cuidado paliativo, segun el Observatorio Internacional
para el final de la vida. En general los paises cuentan con algun tipo de atencién dirigida
al cuidado paliativo, pero se caracterizan por ser servicios fragmentados y con
limitaciones para el acceso(7).

En el mundo y en Colombia, los entes gubernamentales han tomado conciencia de esta
esta necesidad y se han generado mecanismos para promover una atencion 6ptima e
integral para las personas que requieren cuidados paliativos. Ejemplo de ello es la
sancion de la Ley 1733 del 08 de Septiembre de 2014(8), por medio de la cual se regulan
los servicios de cuidados paliativos para el manejo integral de pacientes con
enfermedades terminales, crénicas, degenerativas e irreversibles en cualquier fase de la
enfermedad de alto impacto en la calidad de vida.
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ALCANCE Y OBJETIVOS

Titulo de la guia
Guia de practica clinica para la atencion de pacientes en cuidados paliativos (Adopcion)
Objetivo

Proponer recomendaciones basadas en la evidencia para la atencion de pacientes en
cuidados paliativos.

Poblacion
Grupos que se consideran

Pacientes de 18 afios de edad o mas, oncolégicos o0 no oncoldgicos, quienes requieren
cuidados paliativos.

Grupos que no se consideran

No se incluye poblacion pediatrica, dado que no se encontraron recomendaciones
especificas para menores de 18 afios en las GPC que cumplieron los criterios de
seleccion para la adopcién. Ademas las GPC orientadas a la poblacion pediatrica
identificada en la busqueda sistematica no cumplieron los criterios de calidad
establecidos a priori para su inclusién en el proceso de adopcion.

Ambito asistencial

Esta guia estad dirigida a todos los profesionales de la salud, que podrian estar
involucrados en el cuidado de una persona que requiere cuidados paliativos; asi como a
pacientes, familiares, cuidadores, y tomadores de decisiones dentro del Sistema
General de Seguridad Social en Salud colombiano.

Se dirige especificamente a los profesionales de la salud que trabajan en el componente
primario de la atencién y a todas aquellas especialidades médicas relacionas con los
cuidados paliativos. No obstante, esta guia puede también ser relevante para
especialistas en cuidados paliativos, quienes prestan atencién médica en servicios de
diferentes grados de complejidad.

Aspectos clinicos centrales
Aspectos clinicos abordados por la guia

e Aspectos generales de los cuidados paliativos.
e Comunicacién con el paciente y su familia.

e Control de sintomas, sedacién y duelo.

e Apoyo psicosocial y espiritual.

e Atencion a la familia.

e Tratamiento con opioides fuertes.
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Aspectos clinicos no cubiertos por la guia

Esta guia no cubre de manera exhaustiva, todas las areas de los cuidados paliativos.
Por lo tanto no se han incluido los siguientes aspectos:

e Nutricion.

e Técnicas especificas de tratamiento como terapias invasivas para el dolor.

e Tipos especificos de psicoterapia.

e Aspectos emocionales que afectan a los miembros de los equipos que
proporcionan cuidados paliativos.

Estatus

Esta es la version final de la guia de préctica clinica.
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SIGLAS Y ABREVIATURAS

ADT

AHRQ
AINE

AP

BPI

BZD

CBD

CDS

CM

CMM

CP

CRQ-D
SGRQ
DSM-1V
ECA

EPOC
ESAS
Escala ADL
Escala CARING

Escala ECOG
Escala FAST
Escala MSAS
Escala PACSLAC

EVA
FEV
GPC
IECA
IMC

Antidepresivos triciclicos

Agency for Healthcare Research and Quality
Antiinflamatorios no esteroideos

Atencion primaria

Brief Pain Inventory

Benzodiazepinas

Cuestionario Breve del Dolor

Cancer Dypsnea Scale

Compresion medular

Compresién medular maligna

Cuidados paliativos

Chronic Respiratory Questionnaire Dypsnea Subscale
Sant George’s Respiratory Questionnaire

Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders
Ensayo clinico aleatorizado

Enfermedad pulmonar obstructiva crénica

Edmonton Symptom Assessment System

Activities of Daily Living

Cancer, Admissions, Residence in a nursing home, Intensive Care
unit, Noncancer hospice Guidelines

Eastern Cooperative Oncology Group
Functional Assessment Staging
Memorial Symptom Assessment Scale

Pain Assessment Checklist for Senior with Limited Ability to
Communicate.

Escala visual anal6gica

Volumen espiratorio forzado

Guia de practica clinica

Inhibidor del enzima conversor de la angiotensina

indice de masa corporal
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INR
ISRN
ISRS
MELD
NHPCO US
NICE
NNT
NRS
NYHA
OIM
OMS
OVCS
PAINAD
PaP Score
PMA
PPI

RCP
RSL
SCS
SIDA
SIGN

International Normalised Ratio

Inhibidores de la recaptacién de serotonina noradrenalina
Inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina
Model for End Liver Disease

National Hospice Palliative Care Organization
National Institute for Health and Care Excellence
NUmero necesario a tratar

Numeric Rating Scale

New York Heart Association

Obstruccion intestinal maligna

Organizacién Mundial de la Salud

Obstruccion de la vena cava superior

Pain Assessment In Advanced Dementia

Palliative Prognostic Score

Protesis metalicas autoexpandibles

Palliative Prognostic Index

Respiratory compensation point

Revision sistematica de literatura

Sindrome de compresién medular

Sindrome de inmunodeficiencia adquirida

Scottish Intercollegiate Guidelines Network
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GLOSARIO DE TERMINOS

AGREE

Agonia

Autonomia
(principio de)

Calidad de vida

CAMPAS-R

Cochrane Library

Comité de ética

Dolor irruptivo

Ensayo clinico
aleatorizado

Estudio de
cohortes

Appraisal of Guidelines, Research and Evaluation for Europe:
Iniciativa internacional para facilitar el disefio y evaluacion de guias
de practica clinica.

Estado que precede a la muerte en aquellas enfermedades en que la
vida se extingue gradualmente. Se caracteriza por la aparicion de un
deterioro fisico general, que suele ser rapidamente progresivo,
evidenciandose un incremento de la debilidad, postracion y
disminucién del nivel de alerta, con el consecuente aumento del
numero de horas de cama, disminucion de la ingesta y alteracién de
las constantes vitales; tendencia progresiva a la hipotension,
taquicardia y oliguria, con percepcién de muerte inminente por parte
del paciente, familia y equipo de profesionales de la salud.

Considera que toda persona tiene el derecho a disponer libremente y
a actuar conforme a los principios que han regido su vida.

La percepcion subjetiva de un individuo de vivir en condiciones
dignas. Responde a las aspiraciones y a los maximos que una
persona se quiere dar para si.

Instrumento utilizado para monitorizar en forma prospectiva sintomas
en pacientes bajo cuidados paliativos domiciliarios. Utilizando escalas
visuales analogas mide la severidad e interferencia de dolor,
nauseas, vomitos, estrefiimiento, fatiga, disnea, ansiedad vy
depresion.

Base de datos sobre efectividad producida por la Colaboracién
Cochrane, compuesta entre otras por las revisiones sistematicas
originales de esta organizacion.

Toda comisién consultiva e interdisciplinar, al servicio de los
profesionales y usuarios de una instituciéon sanitaria, creada para
analizar y asesorar en la resolucion de los posibles conflictos éticos
que se producen a consecuencia de la labor asistencial, y cuyo
objetivo es mejorar la calidad de dicha asistencia sanitaria.

Es una exacerbacion del dolor de forma subita y transitoria, de gran
intensidad (EVA > 7) y de corta duracion (usualmente inferior a 20-30
minutos), que aparece sobre la base de un dolor persistente estable,
cuando este se encuentra reducido a un nivel tolerable (EVA < 5)
mediante el uso fundamental de opioides mayores(9).

Es un disefio de estudio en el que los sujetos son aleatoriamente
asignados a dos grupos: uno (grupo experimental) recibe el
tratamiento que se esta probando y el otro (grupo de comparacion o
control) recibe un tratamiento estandar (o a veces un placebo). Los
dos grupos son seguidos para observar cualquier diferencia en los
resultados. Asi se evalla la eficacia del tratamiento

Consiste en el seguimiento de una o mas cohortes de individuos que
presenta diferentes grados de exposicién a un factor de riesgo, en
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quienes se mide la aparicién de la enfermedad o condicién en

estudio.
Estudio de casos- Estudio que identifica a personas con una enfermedad (casos), por
control ejemplo céancer de pulmén, y los compara con un grupo sin la

enfermedad (control). La relacién entre uno o varios factores (por
ejemplo el tabaco) relacionados con la enfermedad se examina
comparando la frecuencia de exposicién a éste u otros factores entre
los casos y los controles.

Estudio Es aquél que describe la frecuencia de un evento o de una
Transversal- exposicion en un momento determinado (medicion Unica). Permite
Descriptivo examinar la relacion entre un factor de riesgo (0 exposicion) y un

efecto (o resultado) en una poblacién definida y en un momento
determinado (un corte). Llamados también estudios de prevalencia.

Embase Base de datos europea (holandesa) producida por Excerpta Médica
con contenido de medicina clinica y farmacologia.

Especificidad Es la proporciéon (o porcentaje) de personas realmente sanas que
tienen un resultado del test negativo. Es decir, la proporcién de
verdaderos negativos.

Futilidad Caracteristica atribuida a un tratamiento médico que se considera
inutil porque su objetivo para proveer un beneficio al paciente tiene
altas probabilidades de fracasar y porque sus raras excepciones se
valoran como azarosas Yy, por tanto, no pueden considerarse como
argumento para tomar una decision clinica. Se ha considerado que
esta definicion atiende a dos aspectos: uno, las altas probabilidades
de fracasar (cuantitativo); otro, el beneficio del paciente (cualitativo).
Otra definicion: aquel tratamiento que no satisface las expectativas
puestas en él o que simplemente resulta ineficaz

Grupo focal Técnica conversacional para la obtencion de informacion en la
investigacién cualitativa, y como tal responde a los criterios de
muestreo intencionado, flexibilidad y circularidad propios de dicha
metodologia. Consiste en una entrevista grupal en la que los
participantes —entre 5 y 10— exponen y discuten sus valoraciones
en torno a un tema propuesto por el investigador-moderador. El guién
es abierto o semiestructurado y lo tratado en el grupo se graba y se
transcribe para su posterior analisis.

Hipodermoclisis Inyeccion de una solucién isoténica o hipotdnica en el tejido
subcutaneo para administrar al paciente una cantidad grande y
continua de liquido, electrolitos y nutrientes.
http://www.igb.es/diccio/h/hi4.htm

Homogeneidad Significa “similaridad”. Se dice que dos o mas estudios son
homogéneos si sus resultados no varian entre si mas de lo que
puede esperarse por azar. Lo opuesto a homogeneidad es
heterogeneidad.
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Intervalo de
confianza

Cualitativa

Limitacion del
esfuerzo
terapéutico

Medline

Metaanalisis

NICE

NNT/NNH

Odds Ratio (OR)

Proporcionalidad
(criterio de)

Es el intervalo dentro del que se encuentra la verdadera magnitud
del efecto (nunca conocida exactamente) con un grado prefijado de
seguridad o confianza. A menudo se habla de “intervalo de confianza
al 95 %” (o “limites de confianza al 95 %”). Quiere decir que dentro de

ese intervalo se encontraria el verdadero valor en el 95 % los casos.

Es una metodologia que comprende una pluralidad de corrientes
tedricas, métodos y técnicas, y se caracteriza basicamente por
estudiar los fendmenos en su contexto natural, intentando encontrar
el sentido o la interpretacion de los mismos a partir de los significados
que las personas les conceden. Para ello se sirve de los materiales
empiricos (entrevistas, observaciones, textos, etc.) que mejor puedan
describir las situaciones tanto rutinarias como problematicas, y lo que
significan en las vidas de los individuos.

Es la decision de restringir o cancelar algun tipo de medidas cuando
se percibe una desproporcion entre los fines y los medios
terapéuticos, con el objeto de no caer en la obstinacién terapéutica.

Base de datos predominantemente clinica producida por la National
Library of Medicine de EEUU disponible en CD-Rom e Internet
(PubMed).

Es una técnica estadistica que permite integrar los resultados de
diferentes estudios (estudios de test diagndsticos, ensayos clinicos,
estudios de cohortes, etc.) en un Unico estimador, dando mas peso a
los resultados de los estudios mas grandes.

Forma parte del NHS (“National Health Service” de Inglaterra). Su
papel es proveer a médicos, pacientes y al publico en general de la
mejor evidencia disponible, fundamentalmente en forma de guias
clinicas.

Es una medida de la eficacia de un tratamiento el ndimero de
personas que se nhecesitaria tratar (NNT) con un tratamiento
especifico para producir, o evitar, un evento adicional. Del mismo
modo se define el nimero necesario para perjudicar o “number
needed to harm” (NNH) para evaluar efectos indeseables.

Es una medida de la eficacia de un tratamiento. Si es igual a 1, el
efecto del tratamiento no es distinto del efecto del control. Si el OR es
mayor (0 menor) que 1, el efecto del tratamiento es mayor (o menor)
gue el del control. Nétese que el efecto que se estd midiendo puede
ser adverso (p.e. muerte, discapacidad) o deseable (p.e. dejar de
fumar).

Es el analisis entre los efectos positivos del tratamiento o de los
métodos de diagnéstico y los negativos —como las cargas que
pueden suponer los efectos secundarios o el dolor que se pueda
generar—. Es un criterio de buena practica clinica que le corresponde
hacer al profesional. A través del criterio de proporcionalidad se sabra
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si el tratamiento médico o quirdrgico propuesto origina mayor
beneficio al enfermo.

Regla de Es una herramienta clinica que cuantifica la contribucion individual de

Prediccion Clinica varios componentes de la historia clinica, exploracion fisica y
resultados de laboratorio u otras variables sobre el diagnoéstico, el
prondstico o la respuesta mas probable a un tratamiento en un
paciente concreto.

Revisién Es una revisidbn en la que la evidencia sobre un tema ha sido
sistematica de la sistematicamente identificada, evaluada y resumida de acuerdo a
literatura (RSL) unos criterios predeterminados. Puede incluir o no el metaandlisis.
Riesgo Relativo El cociente entre la tasa de eventos en el grupo tratamiento y control.
(RR) Su valor sigue la misma interpretacién que la OR.

SIGN Agencia escocesa mutidisciplinaria que elabora guias de préctica

clinica basadas en la evidencia, asi como documentos metodoldgicos
sobre el disefio de las mismas.

Sufrimiento Es un complejo estado afectivo y cognitivo negativo, caracterizado
por la sensacién que tiene el individuo de sentirse amenazado en su
integridad, por el sentimiento de impotencia para hacer frente a dicha
amenaza y por el agotamiento de los recursos personales y
psicosociales que le permitirian afrontarla.
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1. RESUMEN DE RECOMENDACIONES

Las recomendaciones presentadas a continuacién fueron adoptadas de la Guia de
practica clinica sobre cuidados paliativos y de la Guia de préactica clinica Uso seguro de
opioides en pacientes en situacion terminal. Estas dos guias emplearon diferentes
sistemas para la gradacion de sus recomendaciones: la primera se basoé en el sistema
SIGN y la segunda en el sistema GRADE.

Las recomendaciones basadas en SIGN son gradadas como A, B, C o D. Las
recomendaciones basadas en GRADE son gradadas como fuertes o débiles y con
calidad de la evidencia alta, moderada, baja 0 muy baja. Las implicaciones de estos
niveles de fuerza son:

Al menos un metanalisis, revision sistematica o ensayo clinico, clasificado
como 1++ y directamente aplicable a la poblacién diana de la guia; o un
volumen de evidencia cientifica compuesto por estudios clasificados como 1+
y con gran consistencia entre ellos.

Un volumen de evidencia cientifica compuesta por estudios clasificados

Fuerza de las B como 2++, directamente aplicable a la poblacion diana de la guia y que

recomendaciones demuestren una gran consistencia entre ellos; o evidencia cientifica
en el sistema extrapolada desde estudios clasificados como 1 ++ 0 1+.

SIGN Un volumen de evidencia cientifica compuesta por estudios clasificados
como 2+, directamente aplicable a la poblacién diana de la guia y que
demuestren una gran consistencia entre ellos; o evidencia cientifica
extrapolada desde estudios clasificados como 2 ++.

Evidencia cientifica de nivel 3 0 4; o evidencia cientifica extrapolada desde
estudios clasificados como 2+.

La mayoria de los pacientes se beneficiarian; > 90 % lo

Fuerte a favor L . -
elegirian si fueran informados.

(Se recomienda...)

Fuerza de las Poca variabilidad esperada en la practica clinica.
recomtlan_dauones Incierto que sea lo méas adecuado para todos; > 10 %
en el sistema elegirian una
Débil a favor giriar
GRADE Alternativa.

Se sugiere... . o
( 9 ) Es necesaria ayuda para tomar la decision.

Probable variabilidad en la practica clinica.

Ademas de recomendaciones se presentan puntos de buena préactica clinica ().
Estos se refieren a practicas en las que no es necesaria la conduccién de investigacion
adicional para determinar el curso de accion y en las que existe un obvio balance en el

que los efectos deseables superan a los indeseables.
fG)
“

Las recomendaciones marcadas con una llave ( ) son las recomendaciones
consideradas prioritarias para el proceso de implementacion.
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1.1 Introduccién alos cuidados paliativos

111 Aspectos organizativos de los cuidados paliativos

1. Las intervenciones paliativas deberian basarse en las necesidades del enfermo y de
su familia y en un plazo de supervivencia esperada.

(C
\\24:

4

Recomendaciéon D

2. Todos los enfermos en fase final de la vida deberian tener acceso a un nivel basico
de cuidados en todos los ambitos de atencion.

(O

],

U

Recomendacién D

3. Las organizaciones de salud deben fomentar la formacion de sus profesionales para
proporcionar unos cuidados paliativos basicos y estar dentro de una red integral de
prestadores de servicios de salud.

(C

\\L;

v

Recomendacion B

4, Los cuidados paliativos deben ser proporcionados por un equipo interdisciplinario.

Recomendacion B.

Puntos de buena practica

v' Los cuidados paliativos se deben prestar desde el momento del diagndstico de la
enfermedad, adaptarse a las necesidades progresivas del paciente y familiares,
y brindar apoyo a los familiares en su duelo, como lo sugiere la OMS.

1.1.2 Prediccion de la supervivencia

5. Para la estimacion de la supervivencia en enfermos con cancer avanzado, ademas de
la impresién clinica, se recomienda tener en cuenta otros elementos, como la presencia de
factores prondsticos (hiponatremia, hipercalcemia, hipoproteinemia, hipoalbiminemia,
leucocitosis, neutropenia y linfopenia), el estado funcional (Karnofski), la escala ECOG
(Eastern Coopertive Oncology Group), la escala prondstica PaP (Palliative Prognostic Score),
la escala PPS (Palliative Performacnce Status) y PPI (Palliative Prognostic Index), la escala
de Barthel, la presencia de sintomas como debilidad, anorexia, disnea de reposo, edema y
delirium, el concepto del clinico sobre la calidad de vida y el deterioro cognitivo.
],

AV
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Recomendacion C

6. En enfermos no oncolégicos, los modelos predictivos generales de supervivencia
precisan una mayor validacion. Es preferible considerar los factores de mal prondéstico de

cada enfermedad o escalas validadas (Seattle Heart Failure Model para insuficiencia

cardiaca congestiva, MODEL para insuficiencia hepatica, BODE para EPOC y otras para
valoracién clinica especifica a consideracion del médico tratante), siempre teniendo presente
la incertidumbre y el curso poco predecible de las enfermedades no malignas.

2
\'g

Recomendacion C

Puntos de buena practica

v' La forma en que se comunica el prondéstico es tan importante como la precision

del mismo.
1.2 Informacién, comunicacién y toma de decisiones
7. Deberia fomentarse la participacion de enfermos y cuidadores en la toma de

decisiones al final de la vida, a través de profesionales adecuadamente entrenados y
respetando el deseo de las personas si no quieren tomar parte en las decisiones.

Recomendacién D

8. Los profesionales que participan en la toma de decisiones deben aportar
informacion clara y suficiente, permitiendo al paciente y a sus familiares expresar sus
dudas y temores, resolviendo sus preguntas y facilitando el tiempo necesario para la
reflexion.

Recomendaciéon D

9. Si el paciente no es capaz de tomar decisiones sobre los cuidados paliativos,
deberian considerarse las siguientes opciones en el orden en el que se presentan:
a) Directrices previas, en caso de que las haya.
b) Deseos expresados por el paciente y recogidos en su historia clinica, en caso de
que los haya.
c) Representante legal.
d) Familiares a cargo mas proximos*.

*La ley 1733 de 2014 del congreso de Colombia define como derechos de los familiares: "Si
se trata de un paciente adulto que estd inconsciente o en estado de coma, la decision sobre
el cuidado paliativo la tomara su conyuge e hijos mayores y faltando estos sus padres,
seguidos de sus familiares mas cercanos por consanguinidad".
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Recomendaciéon D

Puntos de buena préctica

v Los profesionales en salud deberan disponer de las habilidades necesarias para
una comunicacion efectiva con pacientes y cuidadores, y deberan recibir una
formacion adecuada al respecto.

v' La informacion y la comunicaciébn deber4 basarse en las preferencias
expresadas por los pacientes, evitando la interpretacién de sus deseos por parte
de los profesionales en salud.

v' Es importante que los profesionales en salud muestren explicitamente su
disponibilidad para escuchar e informar.

v' Las necesidades de informacioén y las preferencias del enfermo deben valorarse
regularmente.

v'Las noticias relevantes, como el diagnéstico, no deberian retrasarse, respetando
de manera individual los deseos de informacion de cada paciente (incluido el
deseo de no ser informado). Deberian comunicarse de forma sincera, sensible y
con margen de esperanza. Este tipo de informacién ha de proporcionarse en un
lugar cémodo, tranquilo, con privacidad y sin interrupciones.

v' La informacién verbal puede acompafiarse de otros métodos de informacion de
refuerzo, como la informacion escrita. Los métodos deberian basarse en
preferencias individuales.

v Los clinicos deberian facilitar la toma de decisiones ante dilemas éticos en la
fase final de la vida (adecuacion del esfuerzo terapéutico, alimentacion e
hidratacién, sedacién, etc.), teniendo en cuenta el estado clinico y los valores y
preferencias del enfermo y su familia.

v' Se debe informar al equipo las decisiones adoptadas y registrar el proceso en la
historia clinica.

1.3 Control de sintomas

131 Principios generales del control de sintomas

10. La valoracién de los sintomas del paciente en fase final de la vida debe ser
interdisciplinar, individualizada, adaptada al enfermo y su familia y continuada en el tiempo

Recomendacién D

11. En el caso de optar por el uso de escalas de valoracion de sintomas, se recomienda la
utilizacién de instrumentos validados. En nuestro medio puede utilizarse la escala Edmonton
Symptom Assessment System (ESAS-r). La escala Rotterdam Symptom Checklist (validada en
lengua espafiola) puede ser utilizada en el contexto de la investigacion o en estudios sobre
evaluacion del impacto de los cuidados paliativos.
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Recomendacion D

12.

La via de administracion de medicamentos preferente debe ser la via oral. Cuando la

via oral no es posible, se recomienda utilizar la via subcutanea. En algunos casos (fentanilo y
buprenorfina) puede utilizarse la via transdérmica.

Recomendacion D

Puntos de buena practica

v' Los principios de un control efectivo de sintomas incluyen una valoracion
individualizada y, si fuera posible, el tratamiento de la etiologia 0 mecanismo
subyacente a cada sintoma; una evaluacién de los tratamientos farmacoldgicos y
no farmacoldgicos disponibles; la eleccién de la pauta de tratamiento mas
sencilla, efectiva y comoda; la informacion al enfermo y a su familia de las
opciones disponibles, y la consideracion de sus preferencias y un plan de
seguimiento a la respuesta.

1.3.2 Tratamiento del dolor

1.3.2.1 Tratamiento del dolor en cuidados paliativos

13.
evaluacion integral del dolor, teniendo en cuenta su origen, etiologia, intensidad y
repercusién sobre el enfermo y su familia.

En la atencion al dolor en cuidados paliativos se recomienda realizar una

]
»

Recomendacion D

14.  En la valoracion del dolor pueden utilizarse escalas validadas para la cuantificacién

del dolor. Se recomienda el uso de escalas visuales analégicas (EVA), escala de dolor
para pacientes con demencia (PAINAD), el Cuestionario Breve del Dolor (CBD) o la que el
médico tratante considere adecuada.

Recomendacion C

15.
adyuvantes, si fuera necesario, en el tratamiento farmacol6gico del dolor en pacientes
oncologicos. Se deben utilizar los farmacos segun la intensidad del dolor y la comorbilidad

de
@1

P

*El siguiente es un enlace a la escalera; se recomienda seguir sus instrucciones:

http

//lapps.who.int/iris/bitstream/10665/41854/1/9243544829.pdf

Se recomienda utilizar la escalera analgésica de la OMS* junto a farmacos

cada paciente.
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Los opioides que tienen registro INVIMA son los siguientes (con sus formas farmacéuticas):
buprenorfina (transdérmica), codeina (tabletas), fentanilo (tabletas, soluciones vy
transdérmica), hidrocodona (tabletas), hidromorfona (tabletas y soluciones), metadona
(tabletas), morfina (soluciones), nalbufina (soluciones), oxicodona (tabletas y soluciones),
petidina (soluciones), tapentadol (tabletas), tramadol (tabletas y soluciones).

Recomendacion D

16. La administracion de analgésicos deberia ser titulada. Se debe monitorizar la
respuesta al tratamiento y adecuar la dosis de forma individualizada.

],
A 4

Recomendacion D

17.  Morfina oral es el tratamiento de eleccion en el tercer escaldén de analgesia.
3
A

Recomendacion A

18. Morfina es el farmaco de eleccién en el dolor irruptivo (1/6 de la dosis total diaria
por dosis), para los pacientes con insuficiencia renal se debe ajustar al 10 % de la dosis
diaria definida.

Recomendacion B

19. Las terapias alternativas no constituyen un tratamiento de primera linea para el
dolor en pacientes en cuidados paliativos.

Recomendacion B

1.3.2.2 Uso seguro de opioides de pacientes en situacion terminal

20. En pacientes en situacion terminal, con dolor moderado no controlado o intenso, se
sugiere utilizar morfina oral como opioide de primera eleccion*

*Para hacer la titulacién de los opioides se sugiere seguir las recomendaciones del libro Paliacion y
Céncer de la Asociacion Colombiana de Cuidados Paliativos:

e Pacientes nuevos en opioides: dependiente de las caracteristicas individuales, la titulacion se
inicia con 1-3 mg intravenoso, cada 10 a 15 minutos, se debe evaluar la eficacia y efectos
adversos, hasta lograr un control adecuado del dolor. Debe corresponder a una disminucién
del 50 % de la calificacién inicial, o0 una disminucidon a 3 (0 menos) en la escala numérica
analoga. En adelante, se debe continuar con un esquema de horario basado en la dosis que
logré controlar el dolor. Adicionalmente, se pueden ordenar otras dosis “de rescate”,

equivalentes al 10-20 % de la dosis total de 24 horas, o al 50 % de la dosis regular, cada 4 o
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6 horas. Lo anterior, con la finalidad de controlar exacerbaciones del dolor.

e Pacientes tolerantes de opioides: en estos pacientes, es muy importante interrogarse
previamente, sobre la causa del mal control del dolor, a pesar del uso de opioides. Se inicia la
titulacién, con dosis equivalentes al 10-20 % de la dosis total de opioide que venia recibiendo
en 24 horas, y reevaluar cada 10 a 15 minutos, hasta lograr el control analgésico. Sin
embargo, es frecuente encontrar que dicho control se alcanza con dosis menores de las

esperadas en algunos pacientes, por lo tanto, es conveniente tener precaucion.

(Recomendacion débil a favor, calidad de la evidencia baja)

21. En pacientes en situaciéon terminal, con disnea refractaria, se sugiere utilizar morfina
oral, subcutanea o intravenosa.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

22.  En pacientes en situacion terminal con dolor moderado no controlado, o intenso, se
sugiere utilizar oxicodona oral, hidromorfona oral, fentanilo transdérmico o buprenorfina
transdérmica, como alternativa a la morfina oral*.

*La siguiente es la tabla sugerida para establecer la equivalencia de opioides:
@
v

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

Factor para Factor para

Conversién a morfina oral* convertir a convertir de
morfina oral morfina oral

Morfina vo x1 +1
Morfina sc x2 +2
Morfina ev x3 <3
Oxicodona vo x2 %2
Hidromorfona vo x5 +5
Fentanilo ev +10 x10
Fentanilo transdérmico x24 y +10 +24 y x10
Buprenorfina transdérmica + 0,583 x 0,583

ev: via endovenosa; sc: via subcutanea; ROP: rotacion de opioides; vo: via oral.

Adaptado de: Gonzalez-Barboteo J, Trelis-Navarro J, Tuca-Rodriguez A, Gomez-Batiste X.
[Opioid rotation: a therapeutic choice in the management of refractory cancer pain]. Med Clin
(Barc). 2010 Nov; 135(13):617-22
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*Indicaciones:

1. Siempre que se requiere convertir la dosis de un opioide a otro para rotarlo, se
debe convertir primero a morfina (dosis oral diaria) y luego se hara la conversion
al opioide deseado.

2. Por ejemplo, si deseamos convertir oxicodona a morfina oral, se debe:

a. El paciente recibe 30 mg de oxicodona por via oral
b. Se multiplican los 30 mg por 2 y asi obtenemos un valor de 60 mg de
morfina.

3. Un ejemplo mas complejo: convertir fentanilo transdérmico a hidrocodona.

a. El paciente recibe 50mcg/hora de fentanilo

b. Tomamos la columna 1, donde se multiplican los 50 mcg de fentanilo por
24 horas (50* 24=1200), y luego se divide por el factor de conversién, es
decir 10, lo que resulta una dosis diaria de morfina de 120 mg.

c. Para conocer la dosis de hidrocodona, utilizamos la segunda columna,
para esto se divide 120 entre el factor de hidromorfona que es 5.

d. Dosis de hidromorfona diaria es de 24 mg.

23. En pacientes en situacién terminal con dolor intenso no controlado a pesar de un
tratamiento inicial adecuado, se sugiere realizar una rotacion o cambio de opioide*.

* Los opioides que tienen registro INVIMA son los siguientes (con sus formas
farmacéuticas): buprenorfina (transdérmica), codeina (tabletas), fentanilo (tabletas,
soluciones y transdérmica), hidrocodona (tabletas), hidromorfona (tabletas y soluciones),
metadona (tabletas), morfina (soluciones), nalbufina (soluciones), oxicodona (tabletas y
soluciones), petidina (soluciones), tapentadol (tabletas), tramadol (tabletas y soluciones).

Para hacer la rotacion de los opioides se sugiere seguir las recomendaciones del libro
Paliacion y Cancer de la Asociacion Colombiana de Cuidados Paliativos:

e Para la rotacién, es importante tener en cuenta la equipotencia analgésica de los
medicamentos opioides. Segun el control del dolor, se debe iniciar con un 25 %
menos de la dosis calculada para el nuevo opioide, y ajustar segin la respuesta
para minimizar los efectos adversos. Sobre este punto, medicamentos como el
fentanil y la metadona, tienen reglas de conversién especificas en virtud de sus
caracteristicas farmacocinéticas diferenciales, y debe recurrirse a otras tablas de

conversion.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia muy baja)

24.  Se sugiere mantener el tratamiento con opioides, en pacientes en situacién terminal,
mientras permanezca la causa que lo motiva.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

25. En los pacientes en situacion terminal en los que se detecta una reduccién o
desaparicion del dolor, se sugiere valorar de forma individualizada el retiro progresivo del
opioide, parcial o totalmente, teniendo en cuenta las preferencias del paciente, el balance
beneficio/riesgo, la duracion del tratamiento, y la posible presencia de dependencia para
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evitar el sindrome de abstinencia a opioides.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

26. En caso de decidir reducir la dosis del opioide, el ritmo de reduccién se sugiere
hacerlo de forma individualizada, segun la respuesta (reaparicion de dolor, sindrome de
deprivacion) y prescribiendo siempre dosis de rescate.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

27.  En pacientes en situacion terminal, en los que se requiere utilizar un opioide a largo
plazo, se sugiere utilizar la via oral si esta disponible. En caso de no estar disponible la via
oral puede utilizarse la via subcutanea.

(Recomendacion débil a favor, calidad de la evidencia baja)

28. No se sugiere el uso de la via nebulizada para el tratamiento de la disnea refractaria
con opioides.

(Recomendacién débil en contra, calidad de la evidencia baja)

29. En pacientes en situacion terminal que presentan neurotoxicidad por opioides, se
sugiere realizar rotacion de opioides.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

30. En pacientes en situacion terminal a los que se prescribe un opioide se sugiere
utilizar al mismo tiempo medidas preventivas para el estrefiimiento como laxantes, dieta
rica en residuos y liquidos.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

31. Para la prevencion y el tratamiento de las nauseas y los vémitos, inducidos por
opioides, se sugiere prescribir metoclopramida como primera eleccion y los antagonistas
de los receptores de la serotonina (5HT3) cuando el control es insuficiente.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

32. En pacientes en situacion terminal con dolor irruptivo, se sugiere utilizar la morfina
de liberacion rapida como farmaco de eleccion. En pacientes con dificultad para la
deglucién, se recomienda utilizar morfina subcutanea.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

Puntos de buena practica

v"Si no puede utilizarse la via oral, en pacientes en situaciéon terminal con dolor
moderado no controlado o intenso, se debe emplear morfina subcutanea.

44 | MINSALUD - IETS



v' Si no se presenta control del dolor, a pesar del tratamiento con opioides por via
sistémica, en pacientes en situacion terminal con dolor intenso no controlado, se
debe remitir a servicios de alta complejidad.

1.3.2.3 Dolor neuropatico de origen oncologico

33. Se sugiere ofrecer la opcion de la amitriptilina, duloxetina, gabapentina o
pregabalina como tratamiento de inicio del dolor neuropético, salvo en la neuralgia del
trigémino.

(Recomendacion débil a favor, calidad de la evidencia baja)

34. Se sugiere, en el caso de que el tratamiento inicial no sea eficaz o no se tolere,
rotar el medicamento a las otras tres opciones, y la posibilidad de cambiar de nuevo si el
segundo y tercer farmaco otorgado no es eficaz o no se tolera.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

35. Se sugiere adicionar un nuevo farmaco con un mecanismo de accion diferente,
como terapia combinada, en el caso de que la respuesta farmacol6gica a la monoterapia
sea insuficiente

(Recomendacioén débil a favor, calidad de la evidencia baja)

36. En caso de pico de dolor, si el paciente ya tiene un opioide se sugiere hacer rescate
con el mismo segun las reglas de los rescates de opioides; si no tiene opioide, se sugiere
iniciar tramadol teniendo en cuenta interacciones farmacolégicas y efectos secundarios.

(Recomendacioén débil a favor, calidad de la evidencia baja)

37. Se sugiere como tratamiento complementario las terapias no farmacolégicas, por
ejemplo, terapias fisicas, psicolégicas, asi como cirugia (que pueden ser ofrecidos a
través de servicios especializados)

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

38.  Se sugiere el uso de opioides fuertes en el manejo de dolor neuropético de origen
oncolégico cuando los demas tratamientos farmacolégicos han fracasado

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

Puntos de buena practica

v' El equipo de profesionales que trata el dolor en cuidados paliativos deberia
instruir e involucrar al paciente y a su familia en el correcto uso de las medidas
analgésicas propuestas, para lograr adecuada adherencia al tratamiento.

v' Los pacientes con metastasis deben ser manejados en servicios de alta
complejidad que tengan cuidado paliativo.
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v' Se debe realizar un balance entre los beneficios y los posibles efectos adversos
de los tratamientos farmacol6gicos, teniendo en cuenta los problemas fisicos o
psicolégicos, y el manejo farmacoldgico concurrente.

v Se debe tener en cuenta las contraindicaciones del uso de amitriptilina en
pacientes mayores a 50 afos.

v Es importante ajustar la dosis y el proceso de titulacion de manera
individualizada y las estrategias de asesoramiento para el dolor y posibles
eventos adversos al tratamiento propuesto.

v' Se debe continuar con el tratamiento para el dolor en las personas en donde el
dolor neuropatico sea controlado eficazmente y con pocos eventos adversos
documentados, a partir de revisiones clinicas periddicas que deben evaluar:

e el control del dolor

e impacto en el estilo de vida, las actividades diarias (incluyendo trastornos del
suefio) y bienestar fisico y psicoldgico

o efectos adversos

¢ la necesidad de continuar el tratamiento.

v/ Cuando se introduce un nuevo tratamiento, se debe tener en cuenta cualquier
superposicion con los viejos tratamientos para evitar el deterioro en el control del
dolor.

v" Después de iniciar o cambiar el tratamiento se debe llevar a cabo un examen
preliminar de ajuste de la dosis clinica, tolerabilidad y efectos adversos para
evaluar la idoneidad del tratamiento elegido.

1.3.3 Astenia, anorexia, caquexia y deshidratacion

1.3.3.1 Astenia, anorexia y caguexia

39. La evaluacion inicial por parte del equipo ante un paciente con astenia*, anorexia-
caquexia** incluye la identificacion y, si es posible, el tratamiento de las causas
desencadenantes; el registro de las actividades; reposo y suefio adaptados a cada situacion,
y una exploracién de las expectativas y creencias sobre la alimentacién de los pacientes y
cuidadores.

* La astenia es un sintoma multidimensional frecuente en la enfermedad avanzada. Se define
como la disminucién de la energia 0 aumento de la necesidad de descansar desproporcionado
con la actividad fisica habitual. Para su diagndstico el sintoma debe estar presente casi a diario
en las dltimas dos semanas y acompariarse de 5 o mas de los siguientes sintomas:

e Debilidad generalizada o pesadez de las extremidades.
e Disminucién de la concentracion o atencion.
e Disminucion de la motivacion para realizar actividades habituales.
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e Insomnio o hipersomnia.

e Suefio no reparador.

e Necesidad percibida de luchar para superar la inactividad fisica.

e Reactividad emocional al sentir la astenia (tristeza, frustracion, irritabilidad).

e Dificultad para completar las tareas diarias.

e Dificultades de memoria a corto plazo.

e Malestar general tras el ejercicio fisico que dura varias horas después de hacerlo.

** E|l sindrome de anorexia-caquexia es un estado de emaciaciéon que implica la
pérdida de musculo y grasa causada por la enfermedad subyacente y mediada
indirectamente por factores secundarios. La disminucién de la ingesta oral y los
complejos cambios metabdlicos causan un balance negativo crénico de energia y
proteina, lo cual se asocia a aceleracion del metabolismo.

En la valoracién inicial debe existir; anorexia (mayor o igual de 3/10 en escala numérica o
visual analoga) o pérdida de peso (2% en 2 meses, 5% en 6 meses) o percepcién del

paciente de una disminucién de la ingesta oral mayor del 25 %.

Recomendaciéon D

40. En casos seleccionados en los que la anorexia sea un sintoma predominante, se
puede ensayar un tratamiento farmacoldgico, teniendo en cuenta la prediccién de la
supervivencia, los sintomas acompanantes, las interacciones farmacolédgicas y los posibles
efectos secundarios de la medicacion.

Recomendacion A

41. En caso de necesidad de tratamiento farmacolégico, los corticoides, en primer lugar, y
el acetato de megestrol, como segunda opcion, son los farmacos de eleccién. No se
recomienda el uso de hidracina. Se requieren mas estudios con metilfenidato.

Recomendacion A

Puntos de buena préctica

v La evaluacion del sindrome anorexia caquexia debe incluir los siguientes items:

a) ¢Se observa malnutrido el paciente?

b) ¢Hay disminucion de la fuerza o energia fisica del paciente?

c) ¢El paciente refiere astenia, saciedad precoz, nauseas cronicas, hinchazén,
tension debido a edemas, sequedad de la boca?

d) ¢El paciente o sus familiares estan preocupados por la pérdida de apetito o de
peso? (evaluacion del sufrimiento psicosocial).

e) ¢Cudl es la evaluacion del estado funcional del paciente en la escala Karnofsky?
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v En el sindrome de anorexia-caquexia se deben identificar y tratar las causas
secundarias: dolor no controlado, disnea, ascitis, edemas, estrefiimiento,
nauseas, vomitos, estomatitis, delirio.

v Se debe brindar asesoria nutricional y evaluacion de habitos alimenticios,
intolerancias, preferencias, alteraciones de la percepcion de los sabores en
pacientes con sindrome de anorexia-caquexia.

v' El paciente debe seguir las indicaciones del nutricionista de manera estricta
porque el uso de nuevas dietas, basadas en creencias del paciente o en la
cultura popular, pueden ocasionar problemas tales como una baja ingesta de
proteinas.

v' Se deben seleccionar los alimentos mejor tolerados y aceptados, de manera
fraccionada, pequefias cantidades y frecuentes las cuales pueden ser
complementadas con suplementos nutricionales, segun la necesidad.

v Ademas de la dieta se debe implementar la realizaciéon de ejercicio, de acuerdo
al nivel funcional del paciente, en tiempos no superiores a 10 minutos.

v' Se debe hacer intervencién psicoterapéutica, tanto al paciente como a la familia,
con el fin de aliviar la ansiedad que provoca este sintoma.

v' Se deben descartar y tratar las causas secundarias de la astenia: depresion,
desnutricion, desacondicionamiento fisico, alteraciones metabodlicas
(endocrinolégicas), anemia, trastornos del suefio, sintomas no controlados
(especialmente el dolor).

v' En pacientes con astenia, el ejercicio fisico puede ser util en series de cinco
minutos segun la tolerancia y grado funcional.

v' Si las anteriores conductas no llevan a una mejoria del paciente con astenia,
puede considerarse el uso de metilfenidato (descartando la presencia de
depresion).

1.3.3.2 Deshidratacion

42. Lavia oral es la via de eleccion para el aporte de liquidos; siempre que se pueda debe
evitarse el uso de la via parenteral.

Recomendacién D

43. La administracion de liquidos por via parenteral requiere una valoracion
individualizada, sopesando riesgos y beneficios y el prondstico del paciente a corto plazo.

Recomendacién D

44. Si se opta por la rehidratacion parenteral en ambito hospitalario o no hospitalario,
puede considerarse en primer lugar la via subcutanea, siempre que se cuente con los medios
necesarios y personal entrenado.

Recomendacion B
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1.34 Sintomas respiratorios

1.3.4.1 Disnea

45. Deben tratarse de forma especifica las causas reversibles de la disnea, como la
insuficiencia cardiaca, la exacerbacion de la EPOC, las arritmias cardiacas, la anemia, el
derrame pleural o pericardico, la infeccién bronquial, el embolismo pulmonar, el sindrome de
la vena cava superior, el asma, la linfagitis carcinomatosa y la obstruccion de la via aérea.

Recomendaciéon D

46. En ausencia de evidencia adecuada que permita predecir qué pacientes pueden
beneficiarse mas del tratamiento con oxigeno para aliviar la disnea, se recomienda valorar la
continuidad del tratamiento segun la respuesta individual.

Recomendacion B

47. La morfina es el farmaco de primera eleccion, por via oral y parenteral, para el manejo
de disnea.

Recomendaciéon A

Puntos de buena préctica

v La valoracién de la intensidad de los sintomas debe hacerse mediante una
escala analoga visual.

1.3.4.2 Tos

48. Los pacientes en cuidados paliativos, con tos, precisan una evaluacién individualizada
para diagnosticar y, en la medida de lo posible, tratar las causas especificas de la tos.

Recomendacién D

49. Como farmacos iniciales pueden utilizarse dihidrocodeina y codeina.

Recomendacion B

Puntos de buena préctica

v" Si no hay respuesta a los farmacos iniciales se pueden usar opioides fuertes (ver
apartado 1.9).
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1.3.4.3 Obstruccién de la vena cava superior

50. Pacientes con obstruccion de la vena cava superior pueden ser tratados con
corticoides y remitir a un nivel de atencién superior.

Recomendaciéon D

1.35 Sintomas psicol6gicos y psiquiatricos

1.35.1 Delirium

51. La atencioén inicial al paciente con delirium deberia incluir la identificacion y tratamiento
de las causas desencadenantes, la informacion adecuada a los familiares y cuidadores, y la
valoracién de la necesidad del tratamiento sintomatico farmacolégico.

Recomendacién D

52.  Haloperidol es el farmaco de eleccion para el tratamiento del delirium.

Recomendacion B

53. Se sugiere afadir lorazepam a haloperidol en caso de delirium con ansiedad o
agitacion.

Recomendacién D

54.  En el delirium con agitacién intensa no controlado con haloperidol se puede adicionar
midazolam.

]
v

Recomendacién D

55. Se recomienda reservar la utilizacion de antipsicéticos atipicos para casos
seleccionados en los que el haloperidol esta contraindicado o no se tolera. En situaciones
como las demencias con cuerpos de Lewy o en enfermos de Parkinson, en las que no se
recomienda el uso de haloperidol o risperidona, puede ser necesario recurrir a otros
antipsicoticos, como olanzapina, clozapina o quetiapina.

Recomendacién D

1.3.5.2 Insomnio

56. La valoracion de un paciente con insomnio deberia realizarse mediante una entrevista
semiestructurada dirigida a evaluar los factores relacionados con el insomnio: factores que
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predisponen, higiene del suefio, control de sintomas, efectos secundarios de la medicacion y
expectativas del paciente respecto al suefio.

Recomendaciéon D

57. Siempre que sea posible se deben intentar corregir los factores que predisponen al
insomnio o lo desencadenan.

Recomendaciéon D

58. En los casos de depresion asociada pueden utilizarse los antidepresivos con accidn
sedante para el tratamiento del insomnio.

Recomendaciéon D

Puntos de buena préctica

v' Las medidas de higiene de suefio son la estrategia inicial para el manejo del
insomnio.

1.3.5.3 Ansiedad

59. El tratamiento de la ansiedad requiere una evaluacion individual del paciente en fase
final de la vida que incluya las posibles causas desencadenantes, su estado adaptativo, el
estadio de la enfermedad, los tratamientos asociados y las preferencias del paciente.

Recomendacién D

60. Las medidas de apoyo psicologico al enfermo y sus allegados son la primera medida
gue debe proporcionarse tras la valoracion individual.

Recomendacién D

61. Los tratamientos farmacolégicos se recomiendan cuando el apoyo psicolégico no es
suficiente. Pueden utilizarse benzodiacepinas, preferentemente las de acciéon corta o
intermedia.

Recomendacién D

Puntos de buena practica

v' Las mezclas de benzodiacepinas con opioides no deben realizarse cuando las
expectativas de vida son elevadas, pero si pueden utilizarse en la fase terminal
avanzada.
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1.3.5.4 Depresion

62. La evaluacion inicial del paciente deprimido en cuidados paliativos comprende:
identificacion y abordaje de causas potencialmente tratables, valoracion de los efectos
adversos y las interacciones de los tratamientos farmacoldgicos previos y estimacion del
posible riesgo de suicidio.

Recomendacién D

63. La terapia inicial del paciente deprimido en cuidados paliativos comprende
intervenciones estructuradas psicosociales, incluida la psicoterapia por el personal del equipo
gue le atiende vy, si el caso lo requiere, por profesionales de la salud especializados dentro de
un programa estructurado.

Recomendacion B

64. En caso necesario pueden utilizarse farmacos antidepresivos (inhibidores selectivos de
la recaptacion de la serotonina o triciclicos), teniendo en cuenta sus propiedades
farmacoldgicas, otros farmacos que recibe el paciente y el perfil de sintomas.

Recomendacion B

1.3.6 Sintomas digestivos
1.3.6.1 Mucositis

Puntos de buena practica

v' La base del cuidado de la mucositis es la higiene cuidadosa y la analgesia
sistémica.

1.3.6.2 Boca seca (Xerostomia)

65. En los pacientes con xerostomia, ademas de la higiene de la boca, se pueden utilizar
estimulantes de la salivacién, hielo o saliva artificial.

Recomendacién D

66. En el caso de precisarse tratamiento farmacoldgico de la xerostomia esta indicada la
pilocarpina, teniendo en cuenta su beneficio y la posibilidad de efectos secundarios.

Recomendaciéon A

1.3.6.3 Candidiasis

67. La candidiasis no relacionada directamente con radioterapia o quimioterapia puede ser
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tratada en primer lugar con antiflingicos tépicos y, en caso necesario, con antifingicos orales.

Recomendacion B

68. En los pacientes oncoldgicos con candidiasis oral tras tratamiento inmunosupresor,
puede utilizarse el tratamiento con ketoconazol y fluconazol.

Recomendaciéon A

69. En los pacientes oncoldgicos con neutropenia o alto riesgo de padecerla que van a
recibir tratamientos con quimioterapia y radioterapia, los antifingicos que se absorben en el
tracto gastrointestinal total o parcialmente (fluconazol o ketoconazol) son los farmacos de
eleccién en la prevencion de la candidiasis oral.

Recomendacion A

1.3.6.4 Disfagia

70.  El tratamiento de la disfagia requiere una valoracion individualizada para identificar y, si
es posible, tratar las diferentes causas implicadas.

Recomendacién D

71. La dieta debe adaptarse a las caracteristicas clinicas de la disfagia. Se recomienda
una dieta blanda, de acuerdo a los gustos de cada paciente. En el caso de disfagia por
liquidos se pueden utilizar espesantes.

Recomendacién D

72. En caso de disfagia obstructiva por invasion tumoral se puede ensayar un ciclo corto
de corticoides.

Recomendacién D

73. En caso de disfagia grave que no responde al tratamiento y que impide la alimentacién
oral, el equipo, el paciente y sus cuidadores en conjunto podrian considerar el uso de sonda
nasogastrica o de la realizacion de ostomias, teniendo en cuenta el prondstico de paciente.

Recomendacién D

1.3.6.5 Nauseas y vomitos

74.  En los pacientes que reciben quimioterapia o radioterapia, la profilaxis de las nduseas y
vémitos deberia basarse en el riesgo de vomitos.

Recomendacién D
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75. En los vémitos inducidos por quimioterapia con moderado o bajo riesgo de vomitos, se
recomienda la asociacion de antagonistas de 5HT3 (como ondansetrén) y corticoides.

]
>

Recomendacion B

76.  En los vémitos inducidos por quimioterapia con alto riesgo de vomitos se recomienda la
asociacion de antagonistas de 5HT3, corticoides y aprepitant.

Recomendacion B

77. En los vémitos irruptivos tras el tratamiento con quimioterapia o radioterapia pueden
utilizarse los corticoides, domperidona, metoclopramida o combinaciones de corticoides con
metoclopramida o domperidona, dependiendo de la intensidad de los sintomas.

Recomendacién D

78. Metoclopramida es el tratamiento de eleccién en los pacientes con nduseas y vomitos
sin relacién con la quimioterapia o la radioterapia. Los antagonistas de 5HT3 pueden afadirse
a la terapia convencional en caso de escaso control de sintomas.

Recomendacion B

79. En los vémitos anticipatorios puede utilizarse la psicoterapia mediante técnicas
conductuales. Alprazolam y lorazepam pueden utilizarse como terapia afiadida al consejo y a
la psicoterapia.

Recomendacion B

Puntos de buena practica

v/ El tratamiento de las nauseas y vomitos en el paciente en la fase final de la vida
requiere una valoracion cuidadosa de la etiologia y los factores implicados
(hipertensién endocraneal por invasion tumoral, trastornos metabdlicos,
farmacos, afectacion visceral, etc.) y de esta manera establecer un tratamiento
individualizado.

1.3.6.6 Estrefiimiento

80. De acuerdo con el estado clinico del paciente se recomienda el uso de laxantes (sen,
lactulosa sola o asociada a sen, polietilenglicol, sales de magnesio y glicerina liquida) junto
con una dieta adecuada (fibra e hidratacion suficiente) y ejercicio adaptado.

Recomendacion A

81. La prescripcion de opioides debe acompafiarse de medidas preventivas para el
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estrefiimiento, incluidos los laxantes.

Recomendacion B

82. En el caso de impactacion fecal pueden usarse los laxantes por via rectal (supositorios
0 enemas).

Recomendaciéon D

Puntos de buena practica

v Antes de prescribir un tratamiento con laxantes, evalle y trate las posibles
causas.

1.3.6.7 Diarrea

83. El tratamiento de la diarrea en pacientes en cuidados paliativos requiere la
identificacion de posibles causas corregibles, la valoracién del grado en funcién del ritmo de
las deposiciones y la afectacion del estado general, y un tratamiento inicial con dieta y aporte
de liquidos adecuados.

Recomendacién D

84. Loperamida estd indicado cuando persista la diarrea de origen no infeccioso, incluidos
la toxicidad grado 1y 2 producidos por quimioterapia o radioterapia.

Recomendacion B

85. Loperamida esta indicado hasta conseguir 12 horas sin deposiciones. En el caso de la
radioterapia, esta indicado durante el tiempo que dure el tratamiento.

Recomendacién D

Puntos de buena préctica

v' En caso de diarrea refractaria remitir a un nivel superior de atencién.

1.3.6.8 Obstruccion intestinal

86. Los pacientes con obstruccion intestinal maligna requieren una valoracién individual
gue tenga en cuenta su situacion funcional, incluidas las contraindicaciones quirdrgicas; la
localizacion de la obstruccién; sus preferencias; la disponibilidad de las técnicas quirirgicas o
endoscopicas, y la experiencia con ellas en el medio donde se trata al paciente.

Recomendacién D

87. La cirugia y la colocacién endoscopica de protesis pueden utilizarse en pacientes con
obstruccién intestinal maligna seleccionados, debe remitirse a tercer o cuarto nivel de
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atencion.

Recomendacion C

88.  El tratamiento médico de la obstruccion intestinal debe incluir analgésicos, antieméticos
y antisecretores. Pueden utilizarse, como terapia afiadida corticoides.

Recomendacién C

Puntos de buena préctica

v' Octre6tido puede utilizarse en caso de ausencia de respuesta a las medidas
médicas anteriores.

1.3.6.9 Ascitis

89. En caso de ascitis maligna que precise tratamiento sintomatico puede utilizarse la
paracentesis.

Recomendacién D

90. Puede plantearse el tratamiento con diuréticos en casos muy seleccionados en los que
se sospeche presencia de niveles de renina elevados, y en ascitis por cirrosis avanzada.

Recomendacién D

Puntos de buena practica

v' En caso de persistencia de ascitis a pesar del tratamiento prescrito, se puede
considerar la posibilidad de intervencionismo avanzado; por lo cual se debe
remitir a servicios de alta complejidad.

1.3.6.10 Hipo

91. En caso de persistencia del hipo, con afectacién importante, puede utilizarse un
tratamiento farmacoldgico (baclofeno, metoclopramida, haloperidol, nifedipino o gabapentina)
teniendo en cuenta las interacciones y efectos secundarios en cada caso.

Recomendacién D

92. En caso de hipo intratable, y tras el fracaso de la terapia por via oral, puede utilizarse
midazolam parenteral.

Recomendacién D

1.3.7 Cuidados de la piel
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1.3.7.1 Prevencion y tratamiento de las Glceras

93. Las medidas de prevencion de las Ulceras por presién son: cambios posturales (cada 2
horas), adecuada nutricion, no elevar la cabecera de la cama mas de 30 grados y mantener
una adecuada limpieza e hidratacion.

],
>

Recomendacion D

94.  Se recomienda utilizar superficies especiales de apoyo en pacientes con alto riesgo de
desarrollar Ulceras por presion.

Recomendaciéon A

95. Se puede considerar el uso de acidos grasos hiperoxigenados en pacientes con alto
riesgo de desarrollar Ulceras por presion.

%

Recomendacion A

96. Puede utilizarse metronidazol por via topica para disminuir el olor en Ulceras
neoplasicas.

Recomendacién D

Puntos de buena practica

v' En pacientes con Ulceras por presion se deben valorar las caracteristicas de la
herida (color, tamafio, olor, presencia de secreciones, estadio I-1V), realizar
curacién con gasas y solucién salina al 0,9 %, dejar la Ulcera cubierta con gasa
vaselinada y apésito y remitir a clinica de heridas para el respectivo manejo.

1.3.7.2 Prurito

97. El manejo inicial de la persona con prurito consiste en identificar y, si es posible, tratar
especificamente las causas subyacentes, con especial hincapié en los farmacos. Deben
evitarse los factores agravantes, como el alcohol, las comidas picantes, el calor, el uso de
ropa ajustada, la utilizacion de jabones con detergentes, etc.

Recomendacién D

98. Deben proporcionarse cuidados generales de la piel que incluyan una hidratacion
suficiente y prevencion de lesiones de rascado.

Recomendacién D

MINSALUD - IETS | 57



99. En caso necesario se administraran tratamientos farmacolégicos segun el origen del
prurito (opioides, urémico, colestasis, paraneoplasico, piel seca). El tratamiento se podra
cambiar segun la respuesta terapéutica, siguiendo el esquema propuesto:
Propuesta de seleccién de tratamiento segln etiologia del prurito
Etiologia del prurito Tratamiento
Colestasis 1. Rifampicina
2. Colestiramina
Uremia 1. Fototerapia
2. Antihistaminicos
3. Ondansetrén
4. Mirtazapina
Sindromes paraneoplasicos 1. Paroxetina
2. Mirtazapina
3. Combinaciéon de 1y 2
Neoplasias hematolégicas 1. Cimetidina
2. Paroxetina
Piel seca 1. Hidratacioén tépica. Emolientes
2. Antihistaminicos
Opioides 1. Sustitucion o rotacién de
opiodes
2. Ondansetron
Recomendacién D
1.3.8 Sistema urinario

1.3.8.1 Tenesmo vesical

100. En ausencia de evidencia sobre cudl es el mejor tratamiento del tenesmo vesical en
cuidados paliativos, pueden utilizarse farmacos anticolinérgicos, antiespasmadicos,
antiinflamatorios no esteroideos*, corticoides y anestésicos locales.

*Tenga en cuenta las contraindicaciones para antiinflamatorios no esteroideos.

Recomendacién D

1.3.9 Urgencias

1.3.9.1 Hipercalcemia

101. El tratamiento de eleccién de la hipercalcemia grave es la hidrataciéon junto con el uso
de corticoides. En caso de no haber una respuesta adecuada realice remisiéon a un nivel
especializado.

Recomendaciéon A

102. Los bifosfonatos por via intravenosa son los farmacos de eleccion en la hipercalcemia
aguda; se recomiendan dosis altas de aminobifosfonatos potentes segun nivel de atencion.
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Recomendacion A

103. Puede utilizarse calcitonina de salmon por via subcutanea o intramuscular durante las
primeras horas y continuar después con bifosfonatos.

o)

\\g X

Recomendacion D

Puntos de buena préctica

v" Debe considerarse la posibilidad de hipercalcemia en pacientes en cuidados
paliativos con empeoramiento de su estado general sin una causa clara que lo
explique.

1.3.9.2 Compresion medular

104. Ante la sospecha clinica de compresion medular maligna debe solicitarse una
resonancia magnética nuclear para confirmar el diagnéstico.

Recomendacion D

105. Ante un paciente con compresion medular maligna debe realizarse una valoracion
individual que incluya nivel y nimero de compresiones espinales, tipo de tumor y extension,
prondstico vital y funcional, grado de afectacion neuroldgica, preferencias del paciente y
disponibilidad de tratamiento con radioterapia y cirugia.

Recomendacion D

106. Se recomienda administrar corticoides a dosis altas, tanto en el tratamiento con
radioterapia como con cirugia.

Recomendacion B

107. La radioterapia como Unico tratamiento es preferible en casos de contraindicacion de la
cirugia, tumores radiosensibles, paraplejia establecida, compresiones a varios niveles, fracaso
de la cirugia o deseo del paciente.

Recomendacién D

108. La cirugia combinada con la radioterapia es el tratamiento de eleccién en pacientes
seleccionados con prondstico vital superior a tres meses.

Recomendacién B
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Puntos de buena préctica

v' La sospecha de compresion medular maligna requiere la derivacion urgente del
paciente para realizar estudio y tratamiento apropiados.
v'El tratamiento para la compresién medular debe llevarse a cabo lo antes posible

1.3.9.3 Crisis convulsivas

109. El manejo inicial de un paciente con crisis convulsivas en cuidados paliativos debe incluir
la identificacién y el tratamiento de las posibles causas desencadenantes e instrucciones a los
cuidadores del paciente, incluida la posibilidad de administracion de medicacion
anticonvulsivante.

Recomendaciéon D

110. El estatus epiléptico es una emergencia médica que requiere una derivacién urgente
hospitalaria.

Recomendaciéon D

111. El tratamiento inicial de la crisis convulsiva debe ser con benzodiazepinas por via
parenteral.

Recomendacién D

112. En caso de precisarse tratamiento para prevenir nuevas crisis, la eleccion del tratamiento
tiene que realizarse de forma individualizada, teniendo en cuenta los tipos de crisis; la
experiencia de uso; los efectos secundarios; y la posibilidad de interacciones farmacoldégicas,
incluida la quimioterapia.

Recomendacién D

1.394 Hemorragia

113. Se debe advertir y preparar a los cuidadores de los pacientes del riesgo sobre la
posibilidad de un sangrado masivo.

Recomendacién D

114. Es necesario ofrecer disponibilidad de atencion urgente con la mayor cobertura
horaria posible, incluido un teléfono de contacto directo para el caso de sangrado masivo.

Recomendacién D

115. Se recomienda, en los pacientes de riesgo, la elaboracién de un plan de accién con
instrucciones a los cuidadores, incluidas las siguientes:
a) Disponer en la cabecera del paciente un recipiente y toallas de color oscuro para
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comprimir el punto de hemorragia y absorber y disimular la sangre.

b) Colocar al paciente en decubito lateral en caso de hematemesis 0 hemoptisis para
prevenir el ahogamiento.

c) Disponer de midazolam para realizar una sedacion de emergencia con 5-10 mg
administrados por via parenteral, preferiblemente subcutanea, que podria repetirse
en caso necesario.

d) Noatificacion al equipo de cuidados paliativos.

Recomendaciéon D

1.4 Apoyo psicosocial y espiritual a la persona en fase final de la vida

116. Debe valorarse de forma regular el bienestar psicosocial de los pacientes con
enfermedades amenazantes para la vida.

Recomendacion B

117. La evaluacién psicosocial del paciente en cuidados paliativos deberia incluir los
siguientes campos: aspectos relativos al momento vital, significado e impacto de la
enfermedad, estilo de afrontamiento, impacto en la percepcién de uno mismo, relaciones (tipo
de familia, amigos, etc.), fuentes de estrés (dificultades econémicas, problemas familiares,
etc.), recursos espirituales, circunstancias econdmicas, relacion médico-paciente, red de
recursos sociales (centros de salud, trabajadores sociales, etc.)

Recomendacién D

118. Los profesionales de la salud que atienden a pacientes en cuidados paliativos deberian
ofrecerles un soporte emocional basico.

Recomendacion B

119. Los pacientes con niveles significativos de sufrimiento psicoldgico deberian ser
derivados para recibir apoyo psicolégico especializado.

Recomendacion D

120. Se deberia promover la formacién de los profesionales en salud en técnicas de apoyo
psicosocial.

]
»

Recomendacién D

121. En ausencia de evidencia apropiada sobre cuél es la mejor forma de proporcionar
apoyo espiritual, se recomienda ofrecer dicho apoyo como parte integral de los cuidados,
cualquiera que sea el contexto de atencién, y con un enfoque basado en los principios de la
comunicacion efectiva.
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Recomendacion D

122. El equipo que atiende a una persona en cuidados paliativos deberia tener en cuenta
Sus creencias y necesidades espirituales.

Recomendacion D

123. Es importante considerar las diferencias culturales respecto a la espiritualidad, sin que
ello justifique la falta de atencion a estos aspectos en personas que pertenecen a grupos
culturales distintos al nuestro.

Recomendacion D

Puntos de buena préctica

v' Se deben identificar actores sociales y establecer objetivos comunes para
establecer puentes entre trabajadores de la salud y sociales de los ambitos
hospitalario y comunitario.

15 Apoyo psicosocial a la familia

124. Debe ofrecerse a los cuidadores la posibilidad de expresar sus necesidades de
apoyo e informacion.

Recomendacion C

125. Se recomienda ofrecer un soporte emocional bésico a los cuidadores.

Recomendacién D

126. La planificacion de servicios para los cuidadores deberia incluir las siguientes
premisas:

a) Los servicios deben estar centrados en las necesidades de los cuidadores.

b) La accesibilidad y aceptabilidad debe valorarse al inicio.

c) Los objetivos deben ser claros y modestos.

d) Los resultados deberian ser evaluados.

]
v

Recomendacion C

127. Se recomienda identificar a los cuidadores mas vulnerables o deprimidos con el
objeto de ofrecerles un apoyo psicosocial intensivo o servicios especializados.

Recomendacion D
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1.6

Atencién en los ultimos dias. Agonia

128.
a)

b)
<)

d)

f)
)

h)

La atencién adecuada en los Ultimos dias de la vida deberia incluir:

Informar a la familia y a los cuidadores acerca de la situacion de muerte cercana y,
en general, proporcionar la informacién necesaria y adecuada a sus necesidades.
Explicar y consensuar el plan de cuidados con el paciente y su familia.

Valorar la medicacion que toma el paciente, suspendiendo los farmacos no
esenciales previa explicacion de los motivos.

Tratar los sintomas que producen sufrimiento. Los farmacos necesarios deben estar
disponibles si el paciente esta en el domicilio.

Interrumpir intervenciones o pruebas innecesarias o fatiles, segun los deseos del
paciente.

Valorar las necesidades psicologicas, religiosas y espirituales del paciente, su
familia y sus cuidadores.

Facilitar la atencién en un ambiente tranquilo, respetando la intimidad y facilitando la
proximidad de familiares y amigos.

Facilitar las vias y los recursos necesarios tanto para la hospitalizacién como para la
atencion a domicilio.

Recomendacién D

Puntos de buena practica

Identificacion de una persona en los Gltimos dias de la vida

v

Si se considera que el paciente esta en la fase final de la vida se debe indagar y
registrar informacion relacionada con signos y sintomas, necesidades
psicolégicas, sociales y espirituales, asi como los puntos de vista de las
personas importantes para el paciente en relaciéon con el plan de cuidado.

La evaluaciéon de un paciente que se considere esté entrando en la fase final de
la vida debe incluir:

Valoracién de signos como: respiracion de Cheyne-Stokes, deterioro del estado
de conciencia, piel moteada y pérdida progresiva de peso

Evaluacién de sintomas como: aumento de la fatiga y pérdida del apetito
Cambios en la funcionalidad como: modificaciones en la comunicacion,
movilidad o funcionamiento.

La mejoria de los signos, sintomas o la funcionalidad puede indicar
estabilizacion del paciente.

Para determinar si el paciente en la fase final de la vida se encuentra estable, en
deterioro o en mejoria, el equipo de profesionales de la salud debe hacer uso de
la informacién clinica recolectada, de aquella suministrada por el paciente y por
las personas importantes para él.

Se debe monitorizar al paciente por lo menos cada 24 horas para identificar
cambios en su estado clinico y asi actualizar el plan de cuidado.

Si hay dificultad para determinar si el paciente que se encuentra en la fase final
de la vida (signos y sintomas no claros) esta estable o en recuperacién, busque
asesoria de un colega con mayor experiencia.
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Comunicacioén

v

Se debe identificar en las personas que estén entrando a la fase final de la vida
las necesidades de comunicacion y expectativas en relacion a:

Acompafiamiento por parte de una persona importante para el paciente en el
momento de tomar decisiones acerca del cuidado.

Conocimiento de la proximidad a la muerte

Preferencias culturales, religiosas, sociales o espirituales.

La explicacion del pronostico al paciente y a la familia la debe realizar un
profesional idéneo del equipo de salud, que tenga empatia con el paciente.

Toma de decisiones compartida

v

Se debe identificar un profesional del equipo de salud que promueva y
acompafie la toma de decisiones compartida en la fase final de la vida del
paciente.

Se debe elaborar el plan de cuidado de acuerdo a las necesidades de la persona
que estd en la fase final de la vida, teniendo en cuenta los recursos que se
requieren para su atencion.

Si no es posible cumplir algun deseo a la persona que esta en la fase final de la
vida se debe explicar la razon a ella y a las personas importantes para él.

Mantenimiento de la hidratacion

v

Es necesario considerar con el paciente que esta en la fase final de la vida y las
personas importantes para él, los beneficios y riesgos del consumo de liquidos
por via oral.

Se debe educar e involucrar a las personas importantes para el paciente que
esta en la fase final de la vida, en el cuidado de la boca y de los labios, asi como
en la administracion de bebidas de acuerdo con el balance de riesgos y
beneficios realizado.

Se debe evaluar el estado de hidratacién del paciente que esta en la fase final
de la vida al menos una vez al dia.

Se deben aclarar las inquietudes que tenga el paciente que esta en la fase final
de la vida, o las personas importantes para él, antes del inicio de la hidratacion.
Si se requiere hidratacién asistida clinicamente tenga en cuenta las preferencias
del paciente, creencias culturales o religiosas, capacidad de deglucién y los
riesgos y beneficios.

En los pacientes al final de la vida, que inicien o dependan de la hidratacion
asistida clinicamente, se debe analizar el balance riesgo-beneficio y monitorizar
los cambios en los signos y sintomas para determinar la continuacion,
disminucién o finalizacién de la hidratacion.

Manejo del dolor

v

64

No todos los pacientes que estan en la fase final de la vida experimentan dolor;
por lo tanto, es necesario hacer una evaluacién y en quienes presenten este
sintoma, se debe realizar un manejo efectivo.
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Manejo de nauseas y vomito

v Comente con el paciente que esta en la fase final de la vida y las personas
importantes para €l, las opciones para el manejo de las nduseas y el vomito.

v' Al seleccionar los medicamentos para el manejo de las nauseas y el vomito se
debe tener en cuenta los posibles eventos adversos y las interacciones
medicamentosas.

Manejo de ansiedad, delirio y agitacion

v' Busque asesoria especializada en caso de dificultad con el diagnéstico de
agitacion o delirio, ante la no respuesta al tratamiento farmacolégico o en
presencia de eventos adversos.

Manejo de secreciones respiratorias ruidosas

v Si el paciente que esta en la fase final de la vida presenta secreciones
respiratorias ruidosas, se debe evaluar la causa y el impacto que estas puedan
tener en el paciente y en las personas importantes para él. Ademas, se deben
aclarar las inquietudes que se presenten al respecto.

v' Si se emplea algiin medicamento para el manejo de las secreciones respiratorias
ruidosas, en pacientes que estan en la fase final de la vida, se debe monitorizar
la respuesta e identificar y tratar los eventos adversos que se presenten.

v Si los efectos secundarios al tratamiento farmacolégico de las secreciones
respiratorias ruidosas son persistentes, debe considerarse el cambio o
suspension del tratamiento.

Consideraciones farmacoldgicas generales

v' Para decidir la via méas efectiva en la administracion de medicamentos, debe
tenerse en cuenta la capacidad de deglucion y las preferencias del paciente que
esta en la fase final de la vida.

v' Se debe evaluar periddicamente, al menos una vez al dia, los signos y sintomas
de la persona que esta en la fase final de la vida, y de esta manera, ajustar el
plan de manejo y de cuidado.

v' Si los sintomas de la persona que esta en la fase final de la vida no mejoran a
pesar del tratamiento o si hay eventos adversos, solicite asesoria especializada
en cuidados paliativos.

Prescripcion anticipada

v' En pacientes que estan en las Ultimas horas o dias de la vida, se debe identificar
sintomas que tienen alta probabilidad de ocurrir en esta fase (agitacion,
ansiedad, disnea, nauseas, vomitos, dolor, secreciones respiratorias ruidosas),
gue permitan anticipar tratamientos para disminuir el malestar y el estrés
innecesarios, del paciente o de quienes son significativos para é€l.
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1.7 Sedacion paliativa

129. El proceso de sedacién paliativa o en la agonia requiere:
a) Una indicacion terapéutica correcta efectuada por un médico en la fase final de la
vida del enfermo.
b) Profesionales con una informacion clara y completa del proceso, con registro en la
historia clinica.
¢) Administracidn de farmacos en las dosis y combinaciones necesarias hasta lograr el
nivel de sedacion adecuado.

]
>

Recomendaciéon D

130. La correcta prescripcion de la sedacién paliativa en la agonia requiere:
a) Una cuidadosa evaluacion del diagnéstico del final de la vida.
b) La presencia de sintomas refractarios y de sufrimiento.

Recomendacién D

131. Se recomienda la utilizacion de midazolam como primera opcion para la sedacion
para la mayoria de los sintomas.

]
»

Recomendacién D

132. Se recomienda monitorizar el nivel de sedacion del paciente, utilizando para ello la
escala de Ramsay.

Recomendacién D

1.8 Duelo

133. La identificacion del riesgo de duelo complicado deberia realizarse en base a lo
siguiente:

a) Los factores de riesgo.

b) Eljuicio clinico.

c) Lainformacién acerca del entorno familiar (genograma) o procedente de éste.

Recomendacién D

134. No se recomiendan las intervenciones formales o estructuradas en el duelo normal.

Recomendacion B

135. En el duelo normal se recomienda proporcionar informacion acerca del duelo, los
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recursos disponibles, y apoyo emocional basico.

Recomendacion D

136. En el duelo de riesgo se recomienda realizar un seguimiento regular, con apoyo
emocional, valorando individualmente la necesidad de psicoterapias especificas y
estructuradas.

Recomendacion B

137. Se recomienda derivar a servicios especializados (psicologia, psiquiatria, etc.) a la
persona con duelo complicado para que reciba atencion especifica y estructurada.

Recomendacion B

138. Los profesionales que atienden a los pacientes en la fase final de la vida y a sus
familiares deberian tener acceso a una formacion elemental en duelo que les capacite para
proporcionar cuidados béasicos a los dolientes, comprender y explorar sus necesidades, valorar
los factores de riesgo, y detectar a las personas con duelo complicado y derivarlas a un servicio
especializado.

Recomendacién D
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Recomendaciones de investigacion

¢ Cual es el momento de inicio de las intervenciones en cuidados paliativos, en
pacientes con diagnéstico de enfermedades no oncolégicas con el proposito de
mejorar el alivio de sus sintomas?

¢, Cudles son los criterios médicos de decision para hacer limitacion del esfuerzo
terapéutico en pacientes con patologias de origen agudo, una vez se determine
que el deterioro es irreversible?

¢ Cudl es la escala (validada en nuestro contexto) mas efectiva para determinar
el prondstico de pacientes que requieren cuidados paliativos?

¢Cual es el impacto del uso de escalas de pronéstico en los pacientes que
requieren cuidados paliativos sobre la préactica clinica?

¢Cual es la estrategia de alimentacion méas efectiva y segura para mantener el
estado nutricional en pacientes con enfermedades degenerativas en cuidados
paliativos?

¢, Cual es la efectividad y seguridad del metilfenidato para el tratamiento de la
astenia en pacientes que se encuentran recibiendo cuidados paliativos?

¢ Cudl es la efectividad y seguridad del uso de vias de administracién oral e
inhalada comparadas con la via parenteral para la administraciéon de opioides
para el tratamiento de la disnea de pacientes en cuidados paliativos?

¢ Cudl es la efectividad y seguridad de las benzodiacepinas comparadas con la
morfina, para el tratamiento de la disnea en pacientes en cuidados paliativos?

¢, Cudl es la efectividad y seguridad de la administracién de naloxona comparada
con su no administracion para prevenir estrefiimiento en pacientes en cuidados
paliativos quienes estan recibiendo tratamiento con opioides?

¢Cudl es la efectividad y seguridad del tratamiento con haloperidol para el
tratamiento de sindrome emético y obstruccion intestinal maligna en pacientes
que se encuentran en cuidados paliativos?
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2. METODOLOGIA
2.1 Conformacién del grupo de adopcion

Se conformé un grupo de trabajo para la adopcion de las recomendaciones integrado
por expertos metodolégicos y tematicos. Los expertos metodoldgicos incluyeron
profesionales del area de la salud con formacion en epidemiologia clinica y experiencia
en el desarrollo de novo, adaptacion y adopcion de guias de practica clinica (GPC). Los
expertos tematicos incluyeron médicos especializados en cuidados paliativos y medicina
interna y un profesional en enfermeria, todos con experiencia en cuidados paliativos
(CP). Este grupo de trabajo llevé a cabo el siguiente proceso:

e Busqueda, evaluacién de calidad y seleccion de GPC.

e Solicitud de permiso para adopcién de las recomendaciones.

e Evaluacion y ajuste a las recomendaciones para su implementacion al contexto
nacional.

e Realizacion de una revision sistemética de la literatura.

e Elaboracién de propuesta para la implementacion de las recomendaciones.

Todos los miembros del grupo declararon sus intereses y un comité evalué sus posibles
conflictos de interés y las consecuentes limitaciones de participacion en el proceso de
adopcion de la GPC (Anexo 1).

2.2 Busqueda, evaluacién de calidad y seleccién de GPC

Se llev6 a cabo una revision sistematica de la literatura (RSL) con el propésito de buscar
GPC sobre atencion de la sintomatologia de los cuidados paliativos, posteriormente se
evalud la calidad de las GPC encontradas y se seleccionaron aquellas con alta calidad
para extraer las recomendaciones para adopcion.

221 Busqueda de guias de practica clinica
2.2.1.1 Busqueda

Se realizé la busqueda de guias de practica clinica (GPC) en organismos
desarrolladores o recopiladores de guias, en bases de datos académicas (Medline,
Embase, Tripdatabase) y en forma manual (bases de datos no académicas y
sugerencias de guias por expertos tematicos), siguiendo las indicaciones de la Guia
metodoldgica para el desarrollo de guias de atencién integral en el sistema de seguridad
social en Colombia (GM)(1).

Para incluir todos los posibles grupos de pacientes que reciben cuidados paliativos se
elaboraron dos estrategias de busqueda: una sobre GPC para cuidados paliativos en
general y otra para cuidados paliativos en poblacién oncolégica. Ademas, la blusqueda
no se limité por grupos de edad.

La busqueda en organismos desarrolladores y compiladores no se limité por tiempo o
idioma. La busqueda en bases de datos se limit6 a los ultimos cuatro afios.
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Las busquedas se realizaron hasta el 28/03/2016. Las estrategias empleadas se
presentan en el anexo 2.

2.2.1.2 Tamizacion

Una vez se realizaron las estrategias de busqueda, dos metodélogos en forma
independiente tamizaron las referencias encontradas teniendo en cuenta los siguientes
criterios de elegibilidad, en el orden en que se presentan a continuacion:

e Eldocumento es una GPC.
e El documento incluye recomendaciones para el manejo de sintomas en CP.
e El documento esta publicado en espafiol o inglés.

Los resultados de busqueda y tamizacion se presentan en el anexo 2.
2.2.1.3 Preseleccion

Los documentos que cumplieron los criterios de elegibilidad fueron preseleccionados,
para la evaluacién de calidad, por medio de la herramienta 7 propuesta en la GM, cuyos
items son:

e ¢Los alcances y objetivos de nuestra guia estan incluidos en la guia evaluada?

e (Es una GPC basada en la evidencia? ¢Es replicable la busqueda de evidencia
primaria?

e ¢ Tiene un proceso de desarrollo y grupo desarrollador?

o ¢ Establece recomendaciones?

e ;Afo de publicacion = 4 afios? Se considerd la fecha de la ultima busqueda de
la literatura o actualizacion de la evidencia.

Si alguna GPC no cumpli6 uno o méas de estos criterios no se evalué su calidad.
Tampoco se evalué la calidad de guias adaptadas o adoptadas. Sin embargo, dada la
falta de disponibilidad de GPC se permitié la evaluacion de aquellas desarrolladas de
novo, publicadas antes del afio 2012. Los resultados de la aplicacion de la herramienta
7 se presentan en el anexo 2.

2.2.2 Evaluacién de calidad de las guias de practica clinica

La calidad de las GPC fue evaluada por medio de la herramienta AGREE Il. Este
instrumento fue disefiado para evaluar el rigor metodolégico y la trasparencia con la cual
son desarrolladas las guias de practica clinica, proporcionar una estrategia
metodoldgica para el desarrollo de guias y establecer la informacion y la forma en que
esta debe ser presentada en las guias. El instrumento tiene 23 items, con calificacion en
escala tipo Likert de 7 puntos, organizados en 6 dominios: alcance y objetivos,
participacion de los implicados, rigor en la elaboracion, claridad en la presentacion,
aplicabilidad e independencia editorial. En cada uno de estos dominios la calificacion
maxima posible es del 100 %(10).
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Dos expertos metodologicos, con experiencia en el uso del AGREE Il, aplicaron la
herramienta de manera independiente y utilizaron el algoritmo propuesto en el manual
del AGREE Il para obtener la calificacion de las GPC en cada uno de los dominios. Los
resultados de la evaluacién de calidad se presentan en el anexo 3.

2.2.3 Seleccidn de guias de practica clinica

La seleccién de guias se realiz6 por medio de un trabajo conjunto entre expertos
metodoldgicos y tematicos. Se utiliz6 como criterio una calificacion de 60 % o mas en el
Dominio 3 (Rigor en la elaboracién) junto con una calificacion de 30% o mas en el
Dominio 6 (Independencia editorial) del AGREE Il. Ademas, se tuvieron en cuenta los
aspectos clinicos considerados en las diferentes GPC. Las cuatro GPC que cumplieron
estos criterios fueron:

e Care of dying adults in the last days of life(6).

e Opioids in palliative care: safe and effective prescribing of strong opiods for pain
in palliative care of adults(7).

e Guia de préctica clinica sobre cuidados paliativos(2).

e Guia de practica clinica Uso seguro de opioides en pacientes en fase
terminal(3).

2.3 Permiso para adopcion de las recomendaciones

Se solicité autorizacion al National Institute for Health and Care Excellence (NICE), a la
Agencia de Evaluacién de Tecnologias Sanitarias del Pais Vasco (Osteba) y a la Junta
de Andalucia para el uso de las recomendaciones publicadas en sus GPC en el proceso
de adopcion. No fue posible obtener autorizacion de NICE para el uso de sus
recomendaciones, de los demas grupos desarrolladores se obtuvo autorizacion.

2.4 Evaluacién y ajuste de las recomendaciones para su implementacion en
el contexto colombiano

Con el fin de contextualizar las recomendaciones a la realidad del pais y al sistema de
salud nacional, el grupo de trabajo revis6 para cada una de las recomendaciones la
vigencia, la disponibilidad de tecnologias, la aprobacién de tecnologias por parte de
agencias regulatorias, el entrenamiento del personal de salud y el acceso y arquitectura
del sistema de salud.

Este proceso dio lugar a seis conductas con respecto a cada una de las
recomendaciones:

e Adopcién sin modificacion alguna: la recomendacion no requiri6 cambios en su
redaccion.

¢ No adopcion de la recomendacion: la recomendaciéon no se incluyé debido a que
la tecnologia propuesta se considerd obsoleta.
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e Adopcién de la recomendacion como punto de buena practica clinica: dado que
ya no existe variabilidad en la conducta incluida en la recomendacién, esta se
consider6 como un punto de buena préctica clinica.

e Adopcién de la recomendacion como punto para la implementacion de la guia: la
recomendacién indicé una conducta necesaria para la implementacion de otras
recomendaciones. Por lo tanto se considerd su inclusién en el capitulo de
consideraciones para la implementacion.

e Adopcién con modificaciones: sin cambiar la conducta propuesta en la
recomendacion original, la recomendacion requirio cambios en su redaccién o
cambios necesarios para facilitar su implementacién, tales como ajustes en las
dosis propuestas, exclusion de medicamentos o tecnologias sin registro INVIMA
e inclusion de escalas de valoracion adicionales a las propuestas en las
recomendaciones originales.

Las recomendaciones que correspondieron a la ultima opcién (adopciéon con
modificaciones) fueron presentadas en una reunion de consenso formal de expertos; en
esta se reviso la recomendacion original y la propuesta de modificacion y se discutieron
aspectos relacionados con su implementacién en el contexto nacional. Los ajustes
fueron consensuados por votacion individual utilizando una escala tipo Likert con cinco
opciones de respuesta:

1 2 3 4 5
Totalmente en En desacuerdo Ni en acuerdo ni De acuerdo Totalmente de
desacuerdo en desacuerdo acuerdo

Se definié consenso cuando el 70 % o mas de los votos se encontraron en los niveles 4
y 5 (se adopté la recomendacion con las modificaciones propuestas) o 1 y 2 (no se
adopt6 la recomendacion). De lo contrario se llevd a cabo una segunda ronda de
votacion precedida de un espacio de discusién y modificacién de los ajustes propuestos.
En caso de no llegar a consenso en la segunda ronda el ajuste se realizé teniendo en
cuenta las preferencias de los representantes de los pacientes. Los resultados del
consenso Y los ajustes consensuados se presentan en el Anexo 4.

El panel de expertos estuvo conformado por especialistas de las diferentes areas
relacionadas con la atencién a pacientes en cuidados paliativos (cuidados paliativos,
anestesiologia, medicina interna, geriatria, psicologia, psiquiatria, enfermeria,
neurologia, cuidados intensivos), quienes previamente declararon sus intereses, los
cuales fueron evaluados por un comité para determinar potenciales conflictos de interés
y consecuentes limitaciones parciales o totales en su participacion. En la reunion de
consenso participaron, ademas, dos representantes de los pacientes y representantes
del Ministerio de Salud y Proteccion Social (ver Anexo 1).
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2.5 Realizacion de revision sistematica de la literatura

Teniendo en cuenta que las guias de practica clinica, consideradas en el proceso de
adopcion, no presentaron recomendaciones y evidencia sobre el manejo del dolor
neuropatico en pacientes oncolégicos, el grupo de trabajo decidi6 llevar a cabo una
revision sistemética de la literatura para elaborar recomendaciones sobre este tema. A
continuacion se detalla este proceso:

251 Pregunta

¢, Cudl es la estrategia mas efectiva y segura para la reduccién del dolor en pacientes
con diagnostico de cancer y dolor neuropatico quienes se encuentran en cuidados
paliativos?

Los elementos de la estrategia PICO propuestos para esta revision fueron determinados
por medio de una revision rapida de la literatura:

e Poblacion: pacientes con diagnéstico de cancer con dolor neuropatico en fases
terminales de la enfermedad.

¢ Comparacion o intervencion: antidepresivos triciclicos, pregabalina, gabapentina,
tramadol y opioides (en diversas condiciones), duloxetina, venlafaxina, lidocaina
tépica y parches de capsaicina (en condiciones restringidas) y terapia de
combinacion (gabapentina y antidepresivos triciclicos).

e Desenalces: reduccion de la percepcién del dolor neuropatico, efecto en calidad
de vida, eventos adversos

En reunién con el grupo de expertos tematicos (tres médicos especialistas en cuidados
paliativos, un especialista en medicina interna y una enfermera oncolégica) se
discutieron estos elementos. En relacién con la poblacion no se considerdé necesario
hacer una delimitacién adicional, por ejemplo, a fases terminales, porque los pacientes
con cancer tienen dolor mixto, el cual puede presentarse en cualquier fase, y los
cuidados paliativos empiezan ya desde el diagndstico mismo de la enfermedad. En
relacion con la intervencion los expertos consideraron que la Unica evidencia actual para
dolor neuropatico esta construida sobre los antidepresivos triciclicos y no sobre las
intervenciones adicionales, los parches suelen utilizarse en neuralgia posherpética y
duloxetina y venlafaxina se han usado para nefropatia diabética. Por lo tanto se ajustoé la
estrategia, como se presenta a continuacion:

Estrategia PICO

Poblacion Intervencion/Comparador Desenlace

Reduccion de la percepcién
del dolor neuropatico,
efecto en calidad de vida,
eventos adversos

Pacientes con Antidepresivos triciclicos,
diagnostico de cancer | pregabalina, gabapentina, tramadol y
con dolor neuropatico | opioides (en diversas condiciones)
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2.5.2 Clasificaciéon de laimportancia de los desenlaces

Teniendo en cuenta que se siguié la metodologia GRADE(11, 12) se hizo una
evaluacion de la importancia de los desenlaces. Para esto, cada uno de los expertos
tematicos del grupo desarrollador hizo una calificacion, en la escala de 1 a 9, para cada
uno de los desenlaces, de manera independiente. Posteriormente se calcul6 la mediana
y su intervalo de confianza del 95 %; de acuerdo con el valor obtenido por la mediana y
su limite inferior, se clasificaron los desenlaces asi:

e 7 a9: desenlaces criticos para la toma de decisiones, se incluyen en el perfil de
evidencia.

e 4 a 6: desenlaces importantes pero no criticos para la toma de decisiones, se
incluyen en el perfil de evidencia.

¢ 1 a 3: desenlaces no importantes para la toma de decisiones. No se incluyen en
el perfil de evidencia.

2.5.3 Busqueda de la literatura

Se hizo una busqueda de revisiones sistematicas de la literatura publicadas en los
ultimos cuatro afios. Los siguientes fueron los criterios de elegibilidad y estrategias de
busqueda empleados.

Criterios de elegibilidad para revisiones sistematicas de la literatura
Criterios de inclusion

e El estudio es una revision sistematica de la literatura.

e Los estudios incluidos en la revision estudiaron pacientes con diagndstico de
cancer y dolor neuropatico.

¢ Laintervencion evaluada fue el uso de alguno de los agentes propuestos para el
manejo del dolor neuropatico: antidepresivos triciclicos, pregabalina,
gabapentina, tramadol y opioides.

e La publicacién se realizé a partir del afio 2012.

Criterios de exclusion

e El estudio se publicé en un idioma diferente al inglés o espafiol.

e El estudio no estaba disponible en texto completo.

e El estudio estaba incluido dentro de una revision sistematica de la literatura mas
reciente.

e El estudio se present6 solamente en forma de poster.

BuUsqueda en bases de datos electrdnicas

La basqueda se realiz6 en las siguientes bases de datos: Medline, Embase y Cochrane
database of systematic reviews por medio de la plataforma Ovid; Lilacs por medio del
buscador de la biblioteca virtual en salud. Se realiz6 busqueda en bola de nieve.

Las referencias obtenidas por medio de las estrategias de busqueda anteriores se
exportaron al programa Endnote ® en el cual se eliminaron los duplicados.
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254 Tamizacion de referencias y seleccidn de estudios

Dos integrantes del grupo de trabajo realizaron una tamizacién de los estudios
obtenidos a partir de la lectura del titulo y resumen. Esta revision se hizo de manera
independiente y se basé en los criterios de elegibilidad. Los desacuerdos en la
tamizacion de las referencias se resolvieron por medio de consenso entre los dos
investigadores. Luego se descargd el texto completo de las publicaciones
seleccionadas; si no fue posible acceder a alguno de estos textos, el estudio se excluyo.

2.55 Evaluaciéon de la calidad de la evidencia

Se aplicé la herramienta AMSTAR(13) para evaluar la calidad de las revisiones
sistematicas de la literatura.

2.5.6 Extraccion de datos y sintesis de la evidencia

Se construyeron perfiles de evidencia GRADE a partir de las revisiones sistematicas de
la literatura, para los desenlaces clasificados como “criticos” o “importantes no criticos”.
Un primer experto en metodologia hizo la extraccion de los datos para la construcciéon
de estos perfiles y un segundo experto hizo un control de calidad comparando la
informacion incluida en el perfil de evidencia con los datos de los estudios originales.

Los resultados del proceso de calificacibn de desenlaces, busqueda, tamizacion,
seleccién y evaluacion de calidad de los estudios se presenta en el anexo 5.
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3. GUIAS DE PRACTICA CLINICA SOBRE CUIDADOS PALIATIVOS
SELECCIONADAS PARA ADOPCION

Las recomendaciones incluidas en la presente GPC fueron adoptadas, con permiso, de
la “Guia de Practica Clinica sobre Cuidados Paliativos” elaborada por el Ministerio de
Sanidad y Consumo del Gobierno Vasco y la Agencia de Agencia de Evaluacion de
Tecnologias Sanitarias del Pais Vasco (Osteba)’(2) y de la “Guia de Practica Clinica
Uso seguro de Opioides en pacientes en situacion terminal” elaborada por la Consejeria
de Salud de la Junta de Andalucia guia(3).

A continuacién se describe el alcance de cada una de estas guias. En el anexo 5 se
encuentra una descripcion del proceso de desarrollo metodolégico de las mismas, junto
con su plan de actualizacion.

3.1 Guia de practica clinica sobre cuidados paliativos

El objetivo de esta guia es servir como instrumento para mejorar la atencion en salud de
las personas que se encuentran en la fase final de la vida y sus familias en los distintos
ambitos y centros donde sean atendidos (hospitalario, componente primario de la
atencion, servicios especializados, servicios de urgencias, domicilio, centros
sociosanitarios).

La guia incluye los siguientes aspectos de los cuidados paliativos: comunicacion con el
paciente y la familia, control de sintomas, apoyo psicosocial y espiritual, atencién a la
familia, atencién en la agonia, sedacién y duelo. La guia no incluye estos aspectos:
nutricion, técnicas especificas de tratamiento (como terapias invasivas para el dolor y
tipos de psicoterapia) y aspectos emocionales que afectan a los miembros del equipo de
cuidados paliativos.

La guia se dirige a poblacién adulta, tanto oncoldgica como no oncoldgica. No se
presentan recomendaciones sobre poblacion pediatrica.

Los usuarios propuestos por la guia son profesionales del componente primario de la
atencion asi como de atencién especializada; especialistas médicos y quirlrgicos
hospitalarios de los diferentes servicios; médicos, psicélogos y enfermeras de las
unidades de cuidados paliativos y de hospitalizacién a domicilio; profesionales de los
servicios de urgencias y de cuidados intensivos; y, cuidadores y pacientes.

3.2 Guia de practica clinica Uso seguro de opioides de pacientes en
situacion terminal

El objetivo de la guia es proporcionar a los profesionales de la salud, quienes atienden a
pacientes en situacion terminal, a los pacientes y sus cuidadores, recomendaciones
basadas en la evidencia que les permitan tomar las mejores decisiones sobre el uso
seguro de opioides ante sintomas como el dolor y la disnea, en los ambitos de atencion
primaria y hospitalaria.
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La guia se dirige a profesionales médicos y de enfermeria quienes atienden a pacientes
en situacion terminal: médicos familiares de atencién primaria y urgencias, internistas,
oncologos, médicos de atencidn hospitalaria y enfermeras y enfermeros de atencion
primaria, hospitalaria y urgencias.

El aspecto clinico incluido es control del dolor moderado, no controlado o intenso y de la
disnea refractaria (no controlada con medidas terapéuticas especificas de la
enfermedad de base), en poblacién oncolégica y no oncoldgica, en situaciéon terminal,
por medio de opioides. No se incluye el uso de otro tipo de farmacos.
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4. INTRODUCCION A LOS CUIDADOS PALIATIVOS

Las recomendaciones y la evidencia relacionadas con aspectos organizativos de los
cuidados paliativos fueron tomadas de la guia de practica clinica sobre cuidados
paliativos(2).

4.1 Definicién y objetivos de los cuidados paliativos

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS)(9) define los cuidados paliativos como “el
enfoque que mejora la calidad de vida de pacientes y familias que se enfrentan a los
problemas asociados con enfermedades amenazantes para la vida, a través de la
prevencién y el alivio del sufrimiento, por medio de la identificaciébn temprana y la
impecable evaluacién y tratamiento del dolor y otros problemas fisicos, psicosociales y
espirituales”. Considera que el equipo de la salud debe aproximarse a los enfermos y a
sus familiares con el objetivo de responder a sus necesidades, y enumera las siguientes
caracteristicas de los cuidados paliativos:

e Proporcionan el alivio del dolor y de otros sintomas que producen sufrimiento.

e Promocionan la vida y consideran la muerte como un proceso natural.

¢ No se proponen acelerar el proceso de morir ni retrasarlo.

¢ Integran los aspectos psicosociales y espirituales en los cuidados del paciente.

e Tienen en cuenta el soporte y los recursos necesarios para ayudar a los
pacientes a vivir de la manera mas activa posible hasta su muerte.

¢ Ofrecen apoyo a los familiares y a los allegados durante la enfermedad vy el
duelo.

e Mejoran la calidad de vida del paciente.

e Se aplican desde las fases tempranas de la enfermedad junto con otras terapias
dirigidas a prolongar la vida (como la quimioterapia, radioterapia, etc.).

e Incluyen también las investigaciones necesarias para comprender mejor y
manejar situaciones clinicas complejas.

Esta concepciébn de los cuidados paliativos reconoce que las personas con
enfermedades distintas al cancer, que sean irreversibles, progresivas y con una fase
terminal, también pueden beneficiarse de su aplicacion. Pueden ser, por ejemplo, los
pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC), demencia,
insuficiencia cardiaca, insuficiencia renal o hepética avanzadas o enfermedades
neuroldgicas (como ictus, enfermedad de Parkinson, esclerosis multiple o esclerosis
lateral amiotréfica, entre otras)(14-16).

Tal y como muestra la figura 1(15), Los cuidados paliativos deberian comenzar en las
fases tempranas del diagndstico de una enfermedad que amenaza la vida,
simultaneamente con los tratamientos curativos. De la misma forma, incluso en las
fases finales de la enfermedad, en las que el tratamiento es predominantemente
paliativo, puede existir un espacio para el intento destinado a las medidas curativas. Por
otro lado, el duelo puede requerir atencion durante una fase prolongada.
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Asi, la transicién de los cuidados curativos a paliativos es a menudo gradual, y debe
basarse en las necesidades individuales de la persona mas que en un plazo concreto de
supervivencia esperada(14, 16).

100

Cuidados para i
Prolongar la vida

% enfoque
de cuidados

Du

Cuidados paliativos

I Muerte
Fase terminal

Tiempo >

Fuente: Guia de préctica clinica sobre cuidados paliativos (2)

Figura 1. Adaptada de la Universidad de California con permiso de Steven Z. Pantilat, MD,
FACP

Entre los objetivos generales de los cuidados paliativos destacan la promocion del
bienestar y la mejora de la calidad de vida, y se considera necesario lo siguiente(16) :

¢ Una informaciéon y comunicacion adecuadas, que aseguren al enfermo y a su
familia que seran escuchados y que obtendran unas respuestas claras y
sinceras. Ademas, se les proporcionara el apoyo emocional que precisen, de
manera que puedan expresar sus emociones y participar en la toma de
decisiones con respecto a su vida y al proceso de morir con arreglo a las leyes
vigentes.

e La atencién del dolor y otros sintomas fisicos, asi como de las necesidades
emocionales, sociales y espirituales, sin olvidar aquellos aspectos practicos del
cuidado de los enfermos y de sus familiares.

e Una continuidad asistencial asegurada a lo largo de su evolucion, estableciendo
mecanismos de coordinacion entre todos los dmbitos asistenciales y servicios
implicados.

MINSALUD - IETS | 79



4.2. Aspectos organizativos de los cuidados paliativos

1. Las intervenciones paliativas deberian basarse en las necesidades del enfermo y de
su familia y en un plazo de supervivencia esperada.

],
AV

Recomendaciéon D

2. Todos los enfermos en fase final de la vida deberian tener acceso a un nivel basico
de cuidados en todos los ambitos de atencion.

R
N 2

Recomendacién D

3. Las organizaciones de salud deben fomentar la formacion de sus profesionales para
proporcionar unos cuidados paliativos basicos y estar dentro de una red integrada de
servicios de salud.

q,

Recomendacion B

4, Los cuidados paliativos deben ser proporcionados por un equipo interdisciplinario.

Recomendacion B

Puntos de buena practica

v' Los cuidados paliativos se deben prestar desde el momento del diagndstico de la
enfermedad, adaptarse a las necesidades progresivas del paciente y familiares,
y brindar apoyo a los familiares en su duelo, como lo sugiere la OMS.

4.2.1. Resumen de la evidencia

Los autores de la guia realizaron un estudio cualitativo e incluyeron evidencia de una
guia de practica clinica (GPC) del National Institute for Health and Care Excellence
(NICE), una guia clinica espafiola y revisiones sistematicas (RSL) de distintos tipos de
estudios. La evidencia considerada se presenta a continuacion; la calidad de esa
evidencia, de acuerdo con el sistema propuesto por la Scottish Intercollegiate Guidelines
Network (SIGN), se presenta al final de cada parrafo.

De la evaluacién del estudio cualitativo realizado para esta GPC se desprende que la
forma de organizacion de los cuidados paliativos y la coordinacion entre los diferentes
profesionales que los proporcionan tienen importantes repercusiones en los pacientes y
sus familiares (Evidencia basada en investigacion cualitativa Q).
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El enfermo tiene derecho a recibir cuidados paliativos en diversos ambitos y servicios, a
nivel domiciliario, hospitalario 0 en centros socio-sanitarios. Es necesario que estos
servicios trabajen de forma coordinada para asegurar que las necesidades de los
pacientes y de los cuidadores sean atendidas sin pérdida de continuidad (Evidencia
basada en Opinion de expertos 4)(17).

Los objetivos a nivel organizativo consisten en asegurar que los servicios estén
disponibles para todos los pacientes que los necesiten y cuando los necesiten; sean de
calidad y sensibles a las necesidades de los pacientes; que los distintos niveles estén
bien coordinados, y que se establezcan competencias y criterios claros de derivacién
(Evidencia basada en Opinion de expertos 4)(17).

Tanto a nivel domiciliario como hospitalario y en unidades de cuidados paliativos existe
evidencia de los beneficios de estos cuidados(18-21). Si bien los estudios presentan
algunos problemas en su disefio, los resultados son coherentes y muestran un
consistente beneficio en la satisfaccién de los cuidadores y un efecto modesto a nivel de
resultados sobre los pacientes (dolor, control de sintomas, disminucion de la ansiedad)
(Evidencia basada en RSL de distintos tipos de estudios, SIGN: 1+/2+)(18, 19, 21).

Los modelos de cuidados paliativos en los que la interaccién entre el nivel basico y el
de soporte persiguen la ayuda y no la sustitucion se asocian a una mayor satisfaccion
de los profesionales de atencién primaria y a una mejora en el resultado del servicio
ofrecido por el sistema(22).

En una reciente revision(23) realizada con el objetivo de establecer unos criterios de
derivacién entre niveles se concluye que los equipos de apoyo pueden facilitar el
tratamiento adecuado de casos complejos, mientras que la implicacién de los equipos
de atencién primaria aporta mayor accesibilidad (por ejemplo, captando mejor los casos
no oncolégicos), mas continuidad en los cuidados, mayor nimero de muertes en
domicilio y un menor nimero de visitas a urgencias hospitalarias. La revisién subraya la
continuidad asistencial como uno de los principales factores valorados por los pacientes
y familiares que reciben cuidados paliativos.

El trabajo cualitativo realizado con pacientes y familiares indica también que éstos
perciben la falta de continuidad como una barrera que repercute negativamente en sus
experiencias (Evidencia basada en Investigacion cualitativa Q)

Tanto a nivel domiciliario como hospitalario existe también evidencia de los beneficios
de la coordinacion con equipos de cuidados paliativos en enfermos con necesidades de
atencién més complejas(16, 23).

La Estrategia Nacional recomienda “establecer un sistema organizativo que garantice la
coordinacion entre los diferentes recursos sanitarios y sociales y promueva acciones
integradas”(16).

Aunque no hay evidencia clara sobre cuél es el mejor modelo organizativo(17), la
mayoria de los programas contemplan varios niveles de atencion, dependiendo del
volumen y la complejidad de los problemas del paciente(16, 23).
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Algunos autores denominan tercer nivel a la atencion hospitalaria en unidades de
cuidados paliativos.

El nivel béasico deberia:

o Evaluar las necesidades de los pacientes en los distintos momentos y en las
distintas areas de los cuidados.

e Responder a estas necesidades, de acuerdo con sus propias capacidades en
cuanto a conocimientos, habilidades, competencias y recursos.

e Saber cuando derivar a los pacientes a otros servicios.

El nivel avanzado deberia:

e Proporcionar la atencion a pacientes con necesidades asistenciales mas
complejas e intensivas.

e Realizar pruebas diagndsticas complementarias o tratamientos muy especificos
gque precisan realizarse en el ambito hospitalario o tratamientos ante sintomas de
dificil control.

o Atender determinadas necesidades que no tienen por qué ser clinicamente
complejas, sino de tipo social o familiar. (Evidencia basada en Opinion de
expertos 4)(17)

La forma de proporcionar estos dos niveles de atencién depende de las caracteristicas
del medio (rural, urbano, etc.) y de los recursos disponibles (Evidencia basada en
Opinion de expertos 4).

Ademads, resulta inexcusable definir las funciones que cada ambito de atencién
(atencion primaria, atencién especializada) y cada nivel (basico o avanzado) tienen que
desempeniar, la capacitacion necesaria y la forma de coordinacién entre niveles, asi
como los recursos que se precisan.

4.2.2. Ajustes para la implementacion en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcion de la guia realizé consider6 que los aspectos
biol6gicos son un aspecto fundamental en las intervenciones paliativas, lo cual se
observa en el desarrollo de ecuaciones para la prediccién de la supervivencia. Por lo
tanto, se sugirié la redactar la recomendacion dando mas peso a la supervivencia. El
cambio propuesto fue llevado y aceptado en el consenso de expertos (ver anexo 8).

Se considerd, ademas la necesidad de incluir la formacion de los profesionales de la
salud, dentro de una red integral de prestadores de servicios de salud. Asi mismo, se
planted la necesidad de revisar la definicion de cuidado paliativo de la organizacion
mundial de la salud (OMS) dado que en esta se aclara en qué momento inician y en qué
momento terminan los cuidados paliativos. Por lo tanto, ademas de esta recomendacién
se incluy6 un punto de buena préactica clinica.

El grupo de trabajo consideré necesario aclarar que, aunque los cuidados paliativos se
pueden manejar en cualquier nivel, en el tercer nivel de atencion estan los profesionales
especialistas en cuidados paliativos que deben mantener una comunicacion con niveles
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inferiores para el manejo de los pacientes. Por lo tanto se afiadid una aclaracién a la
recomendacion.

4.2.3. Brechas en la investigacion

Se requiere investigacion adicional para determinar cuales son los tiempos o0 momentos
de inicio de los cuidados paliativos en pacientes no oncoldgicos de acuerdo con las
diferentes patologias, dado que la investigacion se ha enfocado en pacientes
oncoldgicos. La pregunta de investigacion propuesta es:

e (Cual es el momento de inicio de las intervenciones en cuidados paliativos, en
pacientes con diagndstico de enfermedades no oncolégicas con el propdsito de
mejorar el alivio de sus sintomas?

Se requiere investigacion y orientacion sobre la toma de decisiones en patologias de
origen agudo que deterioran al paciente rapidamente, porque no existen criterios claros
de decision. El punto de controversia principal es la decisiébn sobre cuando hacer
limitacion del esfuerzo terapéutico. En ausencia de criterios médicos, los profesionales
de la salud basan sus decisiones en creencias personales y creencias de los pacientes.
Por lo tanto la pregunta de investigacion propuesta por el grupo de trabajo para la
adopcion es:

e ¢ Cuales son los criterios médicos de decision para hacer limitacion del esfuerzo
terapéutico en pacientes con patologias de origen agudo, una vez se determine
que el deterioro es irreversible?

4.3. Prediccion de la supervivencia

5. Para la estimacion de la supervivencia en enfermos con cancer avanzado, ademas de
la impresion clinica, se recomienda tener en cuenta otros elementos, como la presencia de
factores pronésticos (hiponatremia, hipercalcemia, hipoproteinemia, hipoalbiminemia,
leucocitosis, neutropenia y linfopenia), el estado funcional (Karnofski), la escala ECOG
(Eastern Coopertive Oncology Group), la escala pronéstica PaP (Palliative Prognostic Score),
la escala PPS, la escala de Barthel, la presencia de sintomas como debilidad, anorexia,
disnea de reposo, edema y delirium, el concepto del clinico sobre la calidad de vida y el
deterioro cognitivo.

ﬂ)l

~
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w

Recomendacion C
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6. En enfermos no oncolégicos, los modelos predictivos generales de supervivencia
precisan una mayor validacion. Es preferible considerar los factores de mal pronéstico de
cada enfermedad o escalas validadas (Seattle Heart Failure Model para insuficiencia
cardiaca congestiva, MODEL para insuficiencia hepéatica, BODE para EPOC y otras para
valoracién clinica especifica a consideracién del médico tratante), siempre teniendo presente
la incertidumbre y el curso poco predecible de las enfermedades no malignas.

Recomendacion C

Puntos de buena practica

v' La forma en que se comunica el pronéstico es tan importante como la precision del
mismo.

4.3.1. Resumen de la evidencia

Con el objetivo de mejorar la precisién diagndstica, se han valorado distintos factores
pronosticos y modelos de prediccion. Estos ultimos (desarrollados fundamentalmente
para el cancer) pueden ser de utilidad, siempre teniendo en cuenta que su valor es
probabilistico (indica supervivencias promedio) y que su aplicacibn a un paciente
individual esta mas sujeta a incertidumbre, lo que exige gran cautela a la hora de
proporcionar la informacion. Ademas, debe tenerse en cuenta que muchos instrumentos
no se han validado en nuestro medio y se desconoce el impacto de su utilizacién en la
practica clinica(24).

4.3.1.1. Prediccion de la supervivencia en enfermos oncolégicos

Los autores incluyeron RSL(25, 26), reglas de prediccion clinica(24, 27), estudios de
validacién de escalas(28, 29) y opinién de expertos(30).

Una revision sistematica(26) exploré la precision de la valoracién clinica de la
supervivencia en pacientes con cancer avanzado en un contexto de cuidados paliativos
especializados. La prediccion clinica es un predictor independiente de la supervivencia
real, ya que explica el 51 % de la variabilidad de la misma. No obstante, es imprecisa y,
en general, tiende a sobrestimar la supervivencia. La prediccién es mas precisa cuanto
menor es el tiempo de supervivencia, y también mejora en pacientes con un indice de
Karnofsky bajo (< 40) (Evidencia basada en RSL de estudios de prondstico, SIGN: 2++).

En otra RSL(25) se evaluaron los factores prondsticos de supervivencia en pacientes
con cancer avanzado (mediana de supervivencia inferior a tres meses). Los factores
definitivamente asociados a la supervivencia fueron: bajo estado funcional (Karnofsky),
estimacion clinica de la supervivencia, empeoramiento cognitivo, anorexia, disnea,
xerostomia, pérdida de peso y disfagia (Evidencia basada en RSL de estudios de
pronostico, SIGN: 2+).
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El Palliative Prognostic Score (PaP score)(28, 29) clasifica de forma aceptable a los
pacientes con cancer avanzado en tres grupos, en funcidon de su probabilidad de
supervivencia a los 30 dias, que se establece con los siguientes parametros: prediccion
clinica de la supervivencia, indice de Karnofsky, anorexia, disnea, recuento de células
blancas y porcentaje de linfocitos. No es aplicable a pacientes con tumores
hematoldgicos. Esté realizado en el contexto de los cuidados especializados. Se ha
validado también en diferentes poblaciones(24). Es la escala recomendada tras la
revision sistematica realizada por la European Association for Palliative Care(24)
(Evidencia basada en Reglas de prediccion clinica, SIGN: 2+). El Palliative Prognostic
Index (PPI) (27) predice la supervivencia a las semanas 3 y 6 para distintos puntos de
corte. Precisa una validacion mayor (Evidencia basada en Reglas de prediccion clinica,
SIGN: 2+).

La experiencia clinica mejora la precision prondéstica, pero empeora cuando la relacién
médico-paciente es muy cercana. Las escalas de calidad de vida también pueden ser
Utiles para el pronéstico de la supervivencia(30) (Evidencia basada en Opinion de
expertos 4).

4.3.1.2. Prediccion de la supervivencia en enfermos no oncolégicos

Los autores incluyeron RSL(31), estudios de desarrollo y validacién de escalas(32-36) y
reglas de prediccion clinica(37-40)

Una reciente RSL(31) evalué los estudios sobre predictores de supervivencia en
pacientes mayores de 65 afios con enfermedad terminal no maligna. Los modelos
prondsticos genéricos para estimar la supervivencia inferior o igual a seis meses en
pacientes sin cancer tienen bajo valor predictivo, lo que refleja el curso poco predecible
de las enfermedades no malignas (Evidencia basada en RSL de estudios de prondstico,
SIGN: 2+). (Figura 2)
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(@) (b)

(c) (d)

e,

Diferentes trayectorias hasta la muerte. En el eje de ordenadas, el estado de salud;

en el eje de abscisas, el tiempo.

(a) Muerte subita, (b) Muerte por cancer, (c) Muerte por enfermedad avanzada no
oncologica (EPOC, insuficiencia cardiaca, SIDA), (d) Muerte por demencia.

Fuente: Guia de préctica clinica sobre cuidados paliativos (2)
Figura 2. Trayectorias hasta la muerte

La escala de Walter(32) clasifica de forma aceptable el riesgo de mortalidad al afio en
pacientes mayores de 70 afios posterior a una hospitalizacién en base a seis factores
pronésticos: sexo masculino, indice Katz(33) modificado, comorbilidad (indice de
Charson(34), presencia de cancer, creatinina > 3 mg/dl, albimina < 3-3,4 g/dl. Requiere
una validacion méas amplia.

La escala CARING(35), aplicable a todo tipo de pacientes (oncologicos y no
oncolégicos), desarrollada en Estados Unidos, trata de seleccionar a la poblacion
candidata a cuidados paliativos entre los pacientes que ingresan en el hospital. Se basa
en criterios sencillos de obtener, como el niamero de ingresos por enfermedad
neoplasica o en una unidad de cuidados intensivos. La escala predice aceptablemente
la mortalidad al afio del ingreso, pero necesita validarse y reproducirse en otros
contextos antes de proponer su uso en nuestro medio.

Los modelos SUPPORT(39) y NHPCO (US National Hospice Palliative Care
Organization)(40), para pacientes con EPOC, insuficiencia cardiaca y enfermedad
hepatica terminal, no estiman de forma precisa la supervivencia. El indice BODE(36)
utiliza el volumen espiratorio forzado (FEV), la distancia (en metros) recorrida en seis
minutos, el grado de disnea y el indice de Masa Corporal (IMC) (< 21) para predecir el
riesgo de mortalidad de la EPOC. Predice significativamente mejor que el FEV aislado,
pero sin llegar a los criterios de prediccion aceptable propuestos en la revision de
Coventry(31), y precisa una validacion mas amplia.
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Existen otros trabajos no incluidos en la RSL de Coventry(31) que merecen ser
considerados, ya que se basan en variables sencillas de obtener, proporcionan una
prediccion aceptable y cuentan con una validacion amplia. El Seattle Heart Failure
Model, valido para pacientes ambulatorios y hospitalizados con insuficiencia cardiaca
congestiva(37), se basa en pardmetros clinicos (edad, sexo, clase de la New York Heart
Association (NYHA), peso, presion arterial, presencia de cardiopatia isquémica,
medicacién utilizada); analiticos (hemoglobina, porcentaje de linfocitos, acido Urico,
colesterol y sodio); utilizacion de dispositivos implantables y electrocardiograma (QRS >
120 segundos). Predice la supervivencia a uno, dos y cinco afios, asi como la
esperanza de vida media. Esté validado en cinco cohortes de pacientes procedentes de
ECA (ensayos clinicos aleatorizados). Puede utilizarse una version web disponible en
http://depts.washington.edu/shfm (Evidencia basada en Reglas de prediccion clinica;
SIGN: 2+).

En la insuficiencia hepatica, el modelo matematico MELD (Model for End Liver
Disease)(38), basado en los valores de creatinina, bilirrubina total e International
Normalised Ratio (INR), fue creado para seleccionar a los pacientes con cirrosis
hepatica e hipertension portal candidatos a la colocacion de TIPS (Transjugular
Intrahepatic Portosystemic Shunt), pero se ha validado en diferentes cohortes de
pacientes con hepatopatias crénicas avanzadas con una aceptable capacidad para
predecir la mortalidad a tres meses. Se obtiene la puntuacién del mismo con la siguiente
féormula: MELD Score = 9,57 Ln (Creat) + 3,78 Ln (Bil) + 11,2 Ln (INR) + 6,43
(calculadora disponible en http://www.hepatitis.cl/meld.htm (Evidencia basada en Reglas
de prediccion clinica, SIGN: 2+).

Hasta que estén disponibles mas escalas sencillas de obtener, con buena capacidad
predictiva y validadas en nuestro medio, pueden utilizarse algunas variables predictoras
especificas para algunas enfermedades; en el caso de la demencia: el estado funcional
(valor igual o superior a 7C en la escala Functional Assessment Staging (FAST), para
dependencia (escala Activities of Daily Living (ADL)) o la historia médica de
complicaciones; en la EPOC: edad, FEV1 < 30%, gasometria, cor pulmonale con
hipertensién pulmonar, nivel de disnea, capacidad para el ejercicio, cuestionario de
calidad de vida de Sant George (SGRQ), etc.

4.3.2. Ajustes para laimplementacion en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcién de la guia consider6 necesario incluir a la
recomendacion la escala de Barthel, dado que es una escala facil de usar y conocida
por los servicios de salud en Colombia que mide la funcionalidad de los pacientes y por
lo tanto ayuda a valorar el estado su funcional.

4.3.3. Brechas en la investigacion

Se requiere investigacion adicional sobre la validacién de instrumentos que determinen
el pronéstico en los pacientes no oncolégicos que requieren cuidados paliativos y sobre
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el impacto de su utilizacion sobre la practica clinica, especificamente en la toma de
decisiones.

El grupo de trabajo para la adopcion de la guia de practica clinica considerd que este es
un campo poco estudiado en cuidados paliativos y genera controversias y dilemas
éticos de manera concurrente. La controversia se genera en temas tales como:
indicacion de traqueotomia y necesidad de indicacion de gastrostomia, indicacion de
nutricién parenteral, indicacién de procedimientos quirdrgicos en general, indicacién de
dialisis, uso de antibidticos, indicacién de unidad de cuidados intensivos.

Por la tanto el grupo de trabajo propuso como preguntas de investigacion:

e (Cual es la escala (validada en nuestro contexto) méas efectiva para determinar
el prondstico de pacientes que requieren cuidados paliativos?

e ¢ Cual es el impacto del uso de escalas de pronéstico en los pacientes que
requieren cuidados paliativos sobre la préactica clinica?

La investigacion se debe hacer por grupos de patologias: enfermedades cardiacas
terminales, enfermedades pulmonares terminales, enfermedades renales con
comorbilidades, enfermedades hepaticas terminales, enfermedades neuroldgicas
degenerativas.

88  MINSALUD - IETS



5. INFORMACION, COMUNICACION Y TOMA DE DECISIONES

7. Deberia fomentarse la participacién de enfermos y cuidadores en la toma de
decisiones al final de la vida, a través de profesionales adecuadamente entrenados y
respetando el deseo de las personas de no tomar parte en las decisiones.

Recomendacion D

8. Los profesionales que participan en la toma de decisiones deben aportar
informacion clara y suficiente, permitiendo al paciente y a sus familiares expresar sus
dudas y temores, resolviendo sus preguntas y facilitando el tiempo necesario para la
reflexion.

Recomendacion D

9. Si el paciente no es capaz de tomar decisiones sobre los cuidados paliativos,
deberian considerarse las siguientes opciones en el orden en el que se presentan:
a) Directrices previas, en caso de que las haya.
b) Deseos expresados por el paciente y recogidos en su historia clinica, en caso de
gue los haya.
c) Representante legal.
d) Familiares a cargo mas proximos*.

*La ley 1733 de 2014 del congreso de Colombia define como derechos de los familiares: "Si
se trata de un paciente adulto que esta inconsciente o en estado de coma, la decisién sobre
el cuidado paliativo la tomara su cényuge e hijos mayores y faltando estos sus padres,

seguidos de sus familiares mas cercanos por consanguinidad"”.

?
v

Recomendacién D

Puntos de buena préctica

v

Los profesionales en salud deberian disponer de las habilidades necesarias para
una comunicacion efectiva con pacientes y cuidadores, y deberian recibir una
formacion adecuada al respecto.

La informacion y la comunicacion deberian basarse en las preferencias
expresadas por los pacientes, evitando la interpretacion de sus deseos por parte
de los profesionales en salud.

Es importante que los profesionales en salud muestren explicitamente su
disponibilidad para escuchar e informar.

Las necesidades de informacion y las preferencias del enfermo deben valorarse
regularmente.

Las noticias relevantes, como el diagnéstico, no deberian retrasarse, respetando
de manera individual los deseos de informacion de cada paciente (incluido el
deseo de no ser informado). Deberian comunicarse de forma sincera, sensible y
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con margen de esperanza. Este tipo de informacién ha de proporcionarse en un
lugar cémodo, tranquilo, con privacidad y sin interrupciones.

v La informacién verbal puede acompanarse de otros métodos de informacion de
refuerzo, como la informacion escrita. Los métodos deberian basarse en
preferencias individuales.

v Los clinicos deberian facilitar la toma de decisiones ante dilemas éticos en la fase
final de la vida (adecuacion del esfuerzo terapéutico, alimentacion e hidratacion,
sedacion, etc.), teniendo en cuenta el estado clinico y los valores y preferencias
del enfermo y su familia.

Se debe informar al equipo las decisiones adoptadas y registrar el proceso en la historia clinica.
5.1. Resumen de la evidencia

5.1.1. Principios para una informacién y una comunicacion adecuadas en cuidados
paliativos

5.1.1.1. Necesidades de comunicacion del enfermo y su familia

Los autores incluyeron una RSL(41) y un estudio comparativo cualitativo(42).

En el medio anglosajon y en otros paises de nuestro entorno, los pacientes solicitan
habitualmente informacion detallada sobre el diagndstico y el prondstico. Esto es menos
frecuente en nuestro medio. Segun trabajos realizados en Espafa, alrededor del 50 %-
70 % de los pacientes con cancer desean que se les comunique su diagnéstico, pero una
parte sustancial de los pacientes (entre el 16 % y el 58 %) y sobre todo de los familiares
(61 % al 73 %) prefieren que no se les revele el diagnostico. Los estudios parecen indicar
un progresivo cambio de actitudes hacia una mayor demanda de informacion, sobre todo
en los pacientes mas jovenes(20).

Una reciente RSL(41) evalud los estudios sobre las preferencias de los pacientes con
enfermedades muy avanzadas y las de sus familiares en aspectos relacionados con la
comunicacion del pronéstico y con el final de la vida. Los autores concluyen que, en
general, los enfermos y los cuidadores de origen anglosajon/norte de Europa demandan
mayores niveles de informacion, tanto en lo que se refiere a la propia enfermedad como a
los sintomas, su manejo y, también, acerca del pronéstico de vida y de las distintas
opciones terapéuticas. La tendencia detectada en algunos estudios de paises que estan
fuera del contexto anglosajon (como Espafa y Grecia) revela que los enfermos prefieren
una informacion menos detallada acerca del pronéstico o de otros aspectos relacionados
con la fase final de la vida (Evidencia basada en RSL de distintos tipos de estudios, SIGN:
3)

En un estudio comparativo realizado entre pacientes y familiares de Canada y Espafia en
el momento de iniciar su atencidon en unidades de cuidados paliativos se observaron
diferencias significativas sobre las demandas de informacion acerca de la enfermedad
(tipo y prondéstico) y aspectos de su manejo (administracion de tratamientos)(42). Los
pacientes espafioles manifestaron un menor deseo de conocer la informacion, aunque en
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mayor proporcion que sus familiares. Esta discrepancia no se observd en el grupo
canadiense.

En la RSL(41) se aprecian otros factores relacionados con una menor demanda de
informacién, como son la edad avanzada y una corta expectativa de supervivencia. La
revision subraya que no es posible generalizar acerca de las necesidades de informacion
basdndose en las caracteristicas demogréficas o culturales. Se recomienda a los
profesionales de la salud evaluar las necesidades de informacion de manera
individualizada y de forma continuada a lo largo del tiempo. Otra particularidad detectada
en la revision es que, en general, las necesidades de informacion a medida que avanza la
enfermedad son menores en los pacientes, mientras que entre los cuidadores crece la
demanda.

5.1.1.2. Estilos de comunicacion

Para la evaluacion de este aspecto los autores incluyeron dos RSL(41, 43), el estudio
cualitativo realizado por ellos mismos y un estudio cualitativo realizado en Australia(44).

Respecto al estilo de comunicacion, practicamente todos los estudios de la RSL(41)
provienen del medio anglosajon. Los pacientes y los familiares destacan que la
informacién debe ser sincera, sensible y con margen de esperanza; que desean sentirse
escuchados de una manera activa por profesionales que muestren empatia, utilicen un
lenguaje claro y suministren la informacion en pequefias cantidades. En el estudio
cualitativo realizado en nuestro medio, las conclusiones fueron muy coincidentes. En
cuanto a si debe proporcionarse la informacion al enfermo solo o acompafado por otra
persona, los resultados de la RSL son variables y se deben valorar de manera
individual(41) (Evidencia basada en RSL de distintos tipos de estudios, SIGN: 3y estudio
cualitativo Q).

Otras publicaciones muestran conclusiones que van en la misma linea. Los enfermos
consideran que entre los atributos esenciales que debe poseer un profesional de la salud
se halla “la voluntad de escuchar y explicar’(43). Otros estudios destacan la importancia
que los cuidadores de los pacientes en la fase final de la vida otorgan a que la toma de
decisiones sea compartida y a que la relacion del enfermo con el profesional de la salud
se establezca en condiciones horizontales y participativas(44) (Evidencia basada en RSL
de distintos tipos de estudios, SIGN: 3y estudio cualitativo Q).

Por el contrario, la comunicacion ineficaz se ha asociado a incumplimiento terapéutico y a
un aumento del estrés de los pacientes, y a la insatisfaccion con el trabajo y el desgaste
emocional de los profesionales de la salud(43). Ademas, la falta de informacién, la mentira
o la ocultacién de informacion relevante con un propdsito protector pueden desencadenar
otro tipo de problemas: que el enfermo reciba mensajes contradictorios de distintos
profesionales o que se vea privado de la oportunidad de expresar sus temores y
preocupaciones. No se deberia perder de vista que las necesidades de informacion del
enfermo y sus preferencias en la toma de decisiones pueden modificarse a medida que
progresa la enfermedad, por lo que se recomienda una valoracion periddica (Evidencia
basada en RSL de distintos tipos de estudios, SIGN: 3).
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5.1.1.3. Métodos de informacién

Los autores incluyeron una RSL de ensayos clinicos aleatorizados(45).

Una RSL(45) evalu6 algunos métodos de informacién, como informacion escrita, material
de audio o video, etc. dirigidos a pacientes con cancer de reciente diagndstico y a sus
familiares. Las intervenciones estudiadas tuvieron efectos positivos sobre el conocimiento,
el manejo de sintomas, la satisfaccion, la utilizacion de servicios y el estado afectivo. Sin
embargo, algunas de las intervenciones en pacientes concretos tuvieron efectos
perjudiciales. La revision subraya que los métodos no deben utilizarse de forma uniforme,
sino que deben tenerse en cuenta las preferencias individuales de informacién (Evidencia
basada en RSL de ECA, SIGN: 1+).

5.1.1.4. Actitud de los profesionales de la salud

Los autores incluyeron un estudio descriptivo(46) y una RSL(38).

Los estudios sugieren que la interpretaciébn que realizan los profesionales de la salud
acerca de las preferencias de los pacientes difiere a menudo de los deseos de éstos. En
una encuesta sobre actitudes y creencias realizada a especialistas en cuidados paliativos
en Europa, Latinoamérica y Canad4, la mayoria consideré que los pacientes deseaban
que se les comunicara la verdad sobre su propia enfermedad terminal. Sin embargo, el
93% de los médicos canadienses, y soOlo el 25% de los europeos y el 18% de los
latinoamericanos pensaban que la mayoria de sus pacientes desearian conocer la
verdad(46)( Evidencia basada en Estudio descriptivo, SIGN: 3).

Por otro lado, una RSL(38) confirma que los clinicos tienden a subestimar las
necesidades de informacion de los pacientes y a sobrestimar su grado de conocimiento y
comprension del prondstico y de los aspectos relacionados con la fase final de la vida y el
de sus cuidadores (Evidencia basada en RSL de distintos tipos de estudios, SIGN: 3/Q)

5.1.1.5. Efectos de una comunicacién efectiva

Los autores incluyeron dos RSL(47, 48), un capitulo de libro(49) y un estudio
descriptivo(50).

Las investigaciones realizadas sugieren que una comunicacion eficaz influye en la salud
de los pacientes sobre diversos aspectos, como el estado emocional, la resolucion de los
sintomas, el estado funcional y el dolor(48). El intercambio adecuado de informacién
puede mejorar la implicacion de los pacientes en los cuidados y la adherencia a los
tratamientos, reducir el malestar psicologico y contribuir a transmitir unas expectativas
realistas(47). Ademas, un proceso de comunicacion adecuado tiene una gran influencia
sobre la capacidad de adaptacién de los pacientes y de sus familiares a las nuevas
situaciones, la asimilacion de la enfermedad y la consideraciéon de las diferentes
opciones(49). Ofrecer a los enfermos la posibilidad de tomar decisiones compartidas
puede reducir los sintomas de ansiedad y depresion(50)(Evidencia basada en RSL de
distintos tipos de estudios, SIGN: 2+/3).
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5.1.1.6. Comunicacion de malas noticias

Buckman denomina malas noticias a “cualquier informacion capaz de alterar
drasticamente la vision de un paciente sobre su futuro”, tanto al comunicar el diagndstico
de una enfermedad considerada mortal como al informar del fracaso de la terapéutica
curativa que se le administra(51).

A la hora de proporcionar las malas noticias, los profesionales de la salud deberian tener
en cuenta las barreras que pueden condicionar una comunicacion efectiva: déficit de
habilidades para valorar las necesidades de informacion y para facilitar la participacion del
paciente y de sus familiares en la toma de decisiones, tendencia a interpretar los deseos y
las necesidades de los pacientes, la idea errénea de que “si el paciente quiere, ya
preguntara”, el sentimiento de ser considerado responsable del fracaso en la curacion, la
creencia de que la informacién producird un mayor dafio al enfermo o la incertidumbre
acerca de determinados aspectos como el diagnéstico o el prondstico del paciente(17, 21,
52-54)

5.1.2. Formacion en comunicacion en cuidados paliativos

Los autores incluyeron una RSL(43), un estudio prospectivo(55) y dos ECA(56, 57) para la
generacién de las recomendaciones.

Una RSL(43) que incluy6 tres ECA realizados con profesionales médicos y de enfermeria
que atendian a pacientes oncoldgicos, se valoré la eficacia de los programas de
formacion en la comunicacién. Las intervenciones consistieron en cursos intensivos (de
tres dias o por médulos), y los resultados estudiados midieron los cambios en la conducta
0 en las habilidades de comunicacion mediante escalas objetivas y validadas. Estas
intervenciones parecen ser efectivas en algunas areas: mejoran las habilidades
comunicativas (formulacion de preguntas abiertas mas focalizadas), aumentan las
expresiones de empatia (respuestas mas apropiadas a las sefiales) y proporcionan un
mayor dominio de la entrevista clinica (Evidencia basada en RSL de ECA, SIGN: 1+).

Un estudio posterior, con una intervencion estructurada de cuatro dias en grupos
pequefios y basada en escenarios reales con pacientes simulados, confirmé estos
hallazgos(55) (Evidencia basada en Estudio prospectivo, SIGN: 2+).

Las intervenciones formativas sobre comunicacion se benefician de sesiones de
recordatorio posteriores(56, 57) (Evidencia basada en ECA, SIGN: 1+).

5.1.3. Aspectos éticos y legales de la informacion y la comunicacién en cuidados
paliativos

El acceso a la verdad es un derecho de todos los pacientes, ya que cada persona tiene
derecho a decidir, con apoyo y conocimiento de causa, sobre aspectos tan importantes de
su vida como el proceso de salud/enfermedad, o de vida o muerte(58). En este sentido, la
comunicacion honesta es un imperativo ético para el profesional de la salud(45, 49) e
implica también el respeto de los deseos y valores de los pacientes, es decir, del principio
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de autonomia(49), permitiendo la organizacion de los cuidados segun las prioridades y
preferencias de los pacientes y facilitando una toma de decisiones compartida.

No obstante, la comunicacion de malas noticias es una de las cuestiones mas dificiles en
los cuidados paliativos y constituye uno de los aspectos que genera mas conflictos en la
comunicacion con el enfermo y su familia.

Por un lado, un médico o cualquier otro profesional de la salud que ante un prondstico
fatal se empefie en informar de todo, independientemente de lo que desee el paciente, y
que ademds luego se aleje de esa realidad tan dolorosa, abandonandolo, somete al
enfermo a un sufrimiento indebido(51). Informar al enfermo, garantizandole que no va a
ser abandonado, y en un contexto en el que pueda expresar sus preocupaciones y sus
miedos, facilita una comunicacion adecuada y el apoyo emocional que necesita
(Evidencia basada en Opinion de expertos, SIGN: 4).

Por el contrario, ocultar el diagnéstico puede llegar a generar lo que se denomina la
conspiraciéon del silencio y que se define como el acuerdo implicito o explicito, por parte
de familiares, amigos o profesionales, de alterar la informacion que se le da al paciente
con el fin de ocultarle el diagndstico o prondéstico y la gravedad de la situacion(58). La
conspiracion del silencio dificulta la adaptacién del paciente a su enfermedad y le impide
participar en la toma de decisiones(59). Por otra parte, el paciente, que a menudo
sospecha que tiene una enfermedad maligna(60), puede mostrarse temeroso, ansioso y
confuso cuando se le oculta la informacién(49). EI manejo de esta situacion requiere
proporcionar una informacion adecuada al cuidador principal y a la familia y una buena
comunicacion con ellos, intentando establecer acuerdos(59).

5.4.4. Elementos parala toma de decisiones

Las personas implicadas en la relacion sanitaria para tomar decisiones en la fase final de
la vida deben tener en consideracidn tanto la situacion psicolégica y biolégica del paciente
como los deseos del enfermo correctamente informado.

Estos aspectos —la situacion biolégica y psicoldgica del enfermo y sus deseos— estan
interrelacionados y se ven influidos por la situacion familiar y social. El nivel de
dependencia fisica o psiquica del enfermo, su situacion econdmica, la calidad y la
cantidad de apoyo propiciado por la red formal o informal, y la vivencia de la enfermedad
por el propio enfermo y su familia pueden condicionar tanto la situacion biol6gica como los
deseos del enfermo(61) tal y como se ilustra en la figura 3.
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Situacién bioldgica y Toma de decisiones Deseos del enfermo
psicologica del enfermo en el final de la vida bien informado

Situacién sociosanitaria
Nivel de dependencia
Situacién econdmica

Red formal/informal
FAMILIA

Fuente: Guia de préctica clinica sobre cuidados paliativos (2)
Figura 3. Elementos para la toma de decisiones

Cuando el profesional de la salud desee determinar la situacion del enfermo para plantear
decisiones, deberia formularse algunas preguntas sobre el pronéstico vital del enfermo, su
calidad de vida o la situacién clinica y, con base a ello, plantearse la idoneidad, o no, de
profundizar en las técnicas diagndsticas o en tratamientos mas invasivos (reanimacion
cardiopulmonar, soporte avanzado de constantes vitales, cirugia, quimioterapia,
radioterapia, nutricién artificial, etc.).

Esta valoracion deberia considerar los siguientes criterios: la proporcionalidad, la futilidad
y la calidad de vida. En ocasiones, sélo la aplicacién de los tratamientos durante un
periodo de tiempo razonable y su posterior evaluacion permitirdn reconocer si el enfermo
responde razonablemente a los mismos.

A través del criterio de proporcionalidad se analizan los efectos positivos del tratamiento y
los negativos, como las cargas que pueden suponer los efectos secundarios o el dolor
que se puede generar. Se considera que un recurso diagnéstico o un tratamiento es
proporcionado cuando origina un mayor beneficio al paciente(62). En este sentido, se
deberia tener en cuenta que la preservacion de la vida del enfermo es una obligacion
cuando el hecho de vivir supone un beneficio mas que una carga para el propio paciente.

La futiidad se ha invocado en las siguientes situaciones clinicas: la reanimacion
cardiopulmonar, el mantenimiento artificial de las funciones vitales cuando existe una
pérdida irreversible de las funciones cerebrales superiores (estado vegetativo permanente
0 demencia profunda), los tratamientos agresivos en enfermos terminales o moribundos,
los tratamientos que solo ofrecen una calidad de vida muy baja, en especial si esta
acompafada de gran sufrimiento o si no hay esperanza de prescindir de cuidados
intensivos. En estas circunstancias, se considera que un tratamiento es futil cuando los
beneficios que se obtienen ocurren en un porcentaje inferior al 1 %-5% de los enfermos
tratados(63).

En cuanto a la calidad de vida, el paciente es quien puede valorarla de forma més
apropiada. Si se tiene en cuenta que lo que a una persona le parece desproporcionado o
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futil puede no parecérselo a otra, se comprueba que, al igual que el criterio de calidad de
vida, también los criterios de proporcionalidad y futilidad involucran juicios de valor,
complicando el debate acerca de la utilidad o idoneidad, o no, de ciertos tratamientos en
el final de la vida.

Aclarada la importancia de la subjetividad a la hora de manejar los criterios que nos
ayuden a ponderar la eficacia de los tratamientos, resulta fundamental conocer los deseos
del enfermo, puesto que a la persona enferma le corresponde decidir si desea que se le
aplique el tratamiento propuesto o no. En consecuencia, y tal como se ha descrito cuando
se ha hecho referencia al proceso de informacion y de comunicacion, se puede
comprender la importancia de dicho proceso dentro de la relacién clinica, ya que de esta
manera el enfermo podra hacerse un juicio claro de la situacion que esta viviendo y podra
valorar si el tratamiento que se le aconseja es proporcionado, o no, para él, y si los niveles
de calidad de vida resultantes son aceptables o no retnen los requisitos de humanidad y
de dignidad que precisa para continuar viviendo.

Otro aspecto que resulta basico para reconocer los deseos del enfermo es la
determinacibn de su competencia para tomar decisiones. La evaluacién de la
competencia se centra normalmente en la capacidad mental del paciente, sobre todo en
las habilidades psicolégicas necesarias para tomar una decisibn médica concreta. Los
profesionales deberian comprobar si el enfermo ha comprendido lo que se le ha explicado
y si puede tomar una decision sobre el tratamiento basandose en la informacion que se le
ha suministrado. El consentimiento debe ser entendido como un proceso gradual y
continuado mediante el cual un paciente capaz y adecuadamente informado acepta o
rechaza, en funcion de sus propios valores, someterse a determinados procedimientos
diagndsticos y terapéuticos(64). El conocimiento de los valores que han conformado la
vida del paciente permite evaluar la coherencia de sus decisiones. Esta valoracién no
puede hacerse desde un conocimiento puntual del enfermo. Por ello, la continuidad en su
atencion o la aportacion de informacion por parte del médico de familia o de la propia
familia proporcionan los datos necesarios para valorar dicha coherencia.

En lineas generales, el contenido de las voluntades anticipadas sirve para que cualquier
persona pueda expresar o manifestar los objetivos vitales y valores personales que
ayuden a interpretar las instrucciones y a facilitar la toma de decisiones, al dejar
constancia escrita de sus deseos sobre actuaciones médicas en una situacién en que las
circunstancias que concurran no le permitan expresar personalmente su voluntad. Las
voluntades anticipadas contemplan las instrucciones sobre el tratamiento —respecto a
una enfermedad concreta, presente o futura, o, en general, respecto a intervenciones
médicas acordes con la buena practica clinica— que tendran que ser respetadas por el
médico o el equipo sanitario que atienda a esa persona cuando se encuentre en una
situacion en la que no le sea posible expresar su voluntad.

Designan un representante que sera el interlocutor valido con el médico o el equipo
sanitario y que estara facultado para interpretar sus valores e instrucciones. Se formalizan
por escrito, ante notario; ante un funcionario publico; o ante tres testigos que sean
mayores de edad, con plena capacidad de obrar y que no estén vinculados con la persona
otorgante por matrimonio, union libre o pareja de hecho, parentesco hasta el segundo
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grado o relacién patrimonial alguna. La persona otorgante puede modificarlas, sustituirlas
o revocarlas en cualquier momento, siempre que conserve la capacidad legal y que actue
libremente.

Los problemas son mas complejos cuando se trata de enfermos sin familia y de los que
no se dispone de ningun documento de voluntades anticipadas o de ninguna directriz oral
previa. En estas situaciones se utiliza otro criterio para tomar las decisiones en el paciente
incompetente, un criterio denominado mejor interés, que viene determinado por el
resultado de analizar riesgos y beneficios segun los criterios de buena practica clinica de
la comunidad cientifica médica y lo que la sociedad considera que es mejor en ese
momento.

Si bien los marcos juridicos clarifican el proceso de la toma de decisiones, el proceso no
esta exento de problemas, como son:

. La complejidad en la determinacién de la competencia de algunos enfermos, ya
que se carece de guias claras acerca de la manera de hacerlo adecuadamente(65).

. La fluctuacién de las preferencias de los pacientes a lo largo del tiempo. En un
reciente estudio(66), el 35% de los pacientes mayores de 60 afios con cancer,
insuficiencia cardiaca o EPOC mostraron fluctuaciones de sus preferencias cuando tenian
que decidir acerca de someterse a terapias agresivas 0 con riesgos destinadas a
prolongar la vida. Aunque las variaciones en el estado de salud durante la evolucion de la
enfermedad pueden explicar en parte estas fluctuaciones, el estudio sugiere que, incluso
en los pacientes con salud estable, las preferencias se ven influidas por factores
transitorios (Evidencia basada en Estudio de cohortes, SIGN: 2+).

. Los deseos de los representantes o familiares préximos pueden no ser coherentes
con los de las personas enfermas a quienes representan. En una revision sistematica(67)
en la que se valoré la precision de los representantes designados por los pacientes o de
los familiares préximos mediante escenarios hipotéticos relacionados con intervenciones
para prolongar la vida, éstos no reflejaron de forma adecuada los deseos de los pacientes
en una tercera parte de los casos. La prediccion tampoco mejoré en los estudios que
valoraban la repercusion de discutir previamente los valores y preferencias con los
familiares. Los autores mencionan que, a pesar de estas limitaciones, las predicciones de
los representantes o familiares son mas precisas y por tanto preferibles a las de los
profesionales de la salud (Evidencia basada en RSL de estudios de cohortes, SIGN: 2+)

. El modelo de salud actual es de orientacién predominantemente paternalista, con
una enorme asimetria en los roles de pacientes y profesionales en la toma de decisiones.

Tomar la decisidn

Una vez que se han seguido todos los pasos que se han sefalado, las personas
involucradas en la relacion clinica estaran en mejores condiciones para tomar una
decision. Una vez tomada la decision es recomendable comunicarla a todo el equipo de
salud y a los familiares del enfermo. Si existe consenso dentro del equipo de
profesionales de la salud, y con el enfermo o su representante, en cuanto al tipo de
tratamiento que se debe seguir, se tomara la decision. Si existen dificultades a la hora de
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alcanzar un consenso, bien por la diferencia de criterios entre los propios profesionales
encargados de atender al enfermo, bien por las discrepancias con el enfermo o sus
representantes, se deberia valorar la posibilidad de acudir al Comité de Etica Asistencial,
a un juez, o a otros profesionales que manifiesten su acuerdo con el enfermo o sus
representantes y puedan responsabilizarse de la situaciéon (Evidencia tomada de la
Legislacion LG).

En resumen, los elementos a tener en cuenta en la toma de decisiones en la fase final de
la vida:

Tabla 1. Elementos de la toma de decisiones en la fase final de la vida

1. Determinacion de la situacion bioldgica, psicolégica, clinica y familiar del enfermo.

2. Evaluacion de los tratamientos en base a la evidencia cientifica disponible, con los criterios
de proporcionalidad, futilidad y calidad de vida.

3. Consideracién de que la toma de decisiones es un proceso gradual y continuo, para el que
se debe contar con la participacién del enfermo o de sus representantes.

4. Garantia de que el proceso de comunicacion es el adecuado.

5. Suministro de una informacién completa, que incluya las opciones terapéuticas disponibles,
sus beneficios, y los riesgos e inconvenientes esperados.

6. Evaluacion de la competencia del enfermo.

7. En el caso del paciente competente, confirmacion de sus deseos y sus preferencias; es
recomendable compartir la informacién y la decisién con la familia.

8. En el caso del paciente no competente para tomar una determinada decision, deberian
considerarse las siguientes opciones, en el orden indicado:

a. Directrices previas en caso de que las hubiera, consultando con el Registro Nacional de
Instrucciones Previas o con los registros de la comunidad auténoma en la que resida el
enfermo.

b. Deseos previamente expresados por el paciente y recogidos en su historia clinica por el
médico de cabecera o los médicos especialistas hospitalarios, en el caso de que los
hubiera.

c. Representante legal.

d. Familiares a cargo mas proximos.

9. En el caso de que al profesional de la salud se le planteen dudas relacionadas con la
decisiéon a tomar (idoneidad de las opciones que se proponen, competencia del enfermo,
discrepancias con el representante, etc.), se recomienda la valoracién por otros
profesionales expertos o por comités de ética asistencial.

10. Informacioén de la decisién al equipo sanitario.

11. Registro del proceso de la toma de decisiones en la historia clinica.

12. Marco normativo.

5.2. Ajustes para la implementacion en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcion de la guia consider6 necesario incluir en la
recomendacion la definicién de la ley colombiana frente a los derechos de los familiares,
dado que en la actualidad existe una sentencia legal que respalda la toma de decisiones
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en los pacientes que requieren los cuidados paliativos. La ley 1733 de 2014 del congreso
de Colombia define como derechos de los familiares: "si se trata de un paciente adulto
que esta inconsciente o en estado de coma, la decision sobre el cuidado paliativo la
tomara su cényuge e hijos mayores y faltando estos sus padres, seguidos de sus
familiares mas cercanos por consanguinidad".

5.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con la comunicacién e informacion al paciente.
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6. CONTROL DE SINTOMAS

6.1. Principios generales

10. La valoracion de los sintomas del paciente en fase final de la vida debe ser
interdisciplinar, individualizada, adaptada al enfermo y su familia y continuada en el tiempo

Recomendacion D

11. En el caso de optar por el uso de escalas de valoracién de sintomas, se recomienda la
utilizacion de instrumentos validados. En nuestro medio puede utilizarse la escala Edmonton
Symptom Assessment System (ESAS-r). La escala Rotterdam Symptom Checklist (validada
en lengua espafiola) puede ser utilizada en el contexto de la investigacién o en estudios
sobre evaluacién del impacto de los cuidados paliativos.

Recomendacion D

12. La via de administracion de medicamentos preferente debe ser la via oral. Cuando la
via oral no es posible, se recomienda utilizar la via subcutanea. En algunos casos (fentanilo y
buprenorfina) puede utilizarse la via transdérmica.

Recomendacion D

Puntos de buena practica

v' Los principios de un control efectivo de sintomas incluyen una valoracién
individualizada y, si fuera posible, el tratamiento de la etiologia o mecanismo
subyacente a cada sintoma; una evaluacién de los tratamientos farmacol6gicos y
no farmacolégicos disponibles; la eleccién de la pauta de tratamiento mas sencilla,
efectiva y comoda; la informacién al enfermo y a su familia de las opciones
disponibles, y la consideracién de sus preferencias y un plan de seguimiento a la

respuesta.
6.1.1. Resumen de la evidencia

6.1.1.1. Principios generales del control de sintomas

Los autores incluyeron una RSL de estudios de prevalencia(68). Esta RSL(68) estudio la
prevalencia de sintomas en pacientes oncolégicos y no oncoldgicos (ver tabla 2),
ordenando los 11 sintomas mas frecuentes. El dolor aparece con una elevada frecuencia

en todos los tipos de pacientes (RSL de estudios de prevalencia 3).
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Tabla 2. Prevalencia de sintomas segun tipo de paciente en cuidados paliativos

Sintomas*

Cancer

Insuficiencia

Enfermedad

cardiaca

renal

Dolor 35% - 96 % 63 % - 80 % 41%-77% 34%-77% 47 % - 50 %
n=10379 n =942 n =882 n=372 n= 370
Depresién 3%-77% 10% -82% 9% - 36 % 37%-71% 5% - 60 %
n=4378 n==616 n =380 n =150 n = 956
Ansiedad 13%-79% 8% -34% 49 % 51%-75% 39%-70%
n=3274 n = 346 n =380 n = 1008 n=72
Confusién 6% -93% 30% - 65 % 18% - 32% 18% -33% —
n=9154 n="? n =343 n = 309
Astenia 32% -90% 54% - 85% 69% - 82 % 68 % - 80 % 73% - 87 %
n = 2888 n=1435 n =409 n =285 n=116
Disnea 10%-70% 11%-62% 60 % - 88 % 90 % - 95 % 11%-62%
n=10029 n =504 n =948 n=372 n=334
Insomnio 9% - 69 % 74 % 36% - 48 % 55% - 65 % 31%-71%
n=5606 n =504 n =146 n =150 n =351
Nauseas 6% - 68 % 43% - 49 % 17%-48% — 30% -43%
n=9140 n =689 n =146 n =362
Estrefiimiento | 23% - 65% 34% -35% 38% -42% 27% - 44 % 29% -70%
n =7602 n =689 n =280 n= 150 n= 483
Diarrea 3% -29% 30% - 90 % 12% — 21%
n = 3392 n =504 n =80 n=19
Anorexia 30% -92% 51% 21%-41% 35%-67% 25% - 64 %
n=9113 n =504 n =146 n =150 n = 395

* Porcentaje y numero total de pacientes evaluados por cada sintoma

La evaluacion de los sintomas, como se ha comentado en la introduccién de la GPC, tiene
gue realizarse de una forma global en el contexto donde se realiza la atencion, y teniendo
en cuenta sus repercusiones en la persona y en su entorno familiar. Es importante sefialar
gue la valoracion de la importancia de los sintomas puede diferir entre la persona que los
sufre y los profesionales que la atienden(69).

Es necesario que la valoracion sea interdisciplinar. Existe abundante literatura que
demuestra que los médicos (oncélogos, médicos de familia, médicos de unidades
especializadas, etc.) valoran de forma mas imprecisa que otros profesionales, personal de
enfermeria o personal auxiliar, la intensidad de los sintomas de sus pacientes.

La forma en que se recogen los sintomas es importante. La busqueda intencionada de
sintomas a través de preguntas dirigidas sobre lo que preocupa o molesta al paciente
puede favorecer una mejor valoracién del conjunto de sintomas.

Los sintomas son cambiantes en el tiempo, debido a la evolucién de la enfermedad, a los
efectos adversos de las terapias utilizadas (cirugia, radioterapia, quimioterapia), a la
respuesta al soporte paliativo del equipo y a las propias vivencias del paciente y sus
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cuidadores. Todo ello determina que la evaluacién y revaluacion constante del paciente y
de su entorno sea una necesidad y una caracteristica esencial de los cuidados paliativos.

En la figura 4 se resume el abordaje general de los sintomas.

Valoraciéon multidisciplinar del sintoma y su
repercusion en el paciente y su entorno

— Historia Clinica y exploracién :
— Analitica ]
— Exploraciones complementarias
— Interconsultas

¢Causa o mecanismo

subyacente tratable?
si NO
Tratamiento | . Tratamiento
especifico sintomatico

— Preferencias del paciente/entorno

— Estadio de la enfermedad

— Posibles interacciones

— Efectos secundarios de las intervenciones
— Disponibilidad de medios

l

Monitorizar la respuesta al tratamiento

Fuente: Guia de préctica clinica sobre cuidados paliativos (2)

Figura 4. Algoritmo de tratamiento de sintomas
6.1.1.2. Valoracion de sintomas. Uso de escalas

Los autores incluyeron una RSL de estudios de validacion de cuestionarios(70).

El uso de escalas validadas puede ser una estrategia util para estandarizar la evaluaciéon
de sintomas y monitorizar la respuesta de una forma objetiva. Esta préctica, exigible en
los ensayos clinicos sobre tratamientos en cuidados paliativos, no se realiza de forma
generalizada en nuestro medio. La proliferacion de instrumentos, la ausencia de
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validacién de muchos de ellos y, sobre todo, la falta de estudios sobre su impacto real
pueden explicar este hecho.

Una reciente RSL de calidad evalu6 21 instrumentos de medida de sintomas en pacientes
con céancer(70). La revisibn no incluyé escalas que median un Unico sintoma, los
instrumentos de calidad de vida ni los que valoraban la respuesta tumoral.

Las escalas Memorial Symptom Assessment Scale (MSAS), Rotterdam Symptom
Checklist, Worthing Chemotherapy Questionnaire, Oncology Treatment Toxicity Scale y
The Computerized Symptom Assessment Instrument fueron apropiadas para la valoracion
inicial y para el seguimiento. Otros instrumentos adecuados para el seguimiento fueron:
Memorial Delirium Assessment Tool; Edmonton Symptom Assessment System, Symptom
Distress Scale CAMPAS-R y Condensed MSAS. Entre los instrumentos con cinco o
menos sintomas, Hospital Anxiety and Depression Scale, Index of Nausea and Vomiting, y
Morrow Assessment of Nausea and Emesis fueron apropiados para determinados
sintomas o toxicidad. Las escalas Symptom Monitor, The Camberra Sympton Score Card,
Pain and Symptom Assessment Record, The Symptom Reporting Tool, y The Symptom
Experience Scale requieren evaluacion adicional. La valoracién de los sintomas por parte
de los allegados es importante en pacientes incapaces, pero la fiabilidad disminuye,
especialmente cuando se trata de sintomas psicosociales. No se ha evaluado el impacto
del uso de estas escalas en la practica clinica (Evidencia basada en RSL de estudios de
validacién de cuestionarios, SIGN: 3).

La escala Rotterdam Symptom Checklist esta validada al castellano y puede ser utilizada
en el contexto de la investigacibn o en estudios sobre evaluacion del impacto de los
cuidados paliativos(71). La escala ESAS (Edmonton Symptom Assessment System)(72)
resulta mas apropiada para uso clinico por su sencillez(73)

6.1.1.3. Uso de farmacos para el tratamiento de sintomas en cuidados paliativos

Los autores incluyeron opinion de expertos(74).
Los principios de un control efectivo de sintomas incluyen:

e Elaborar una historia clinica y realizar una exploraciéon detallada que permitan un
diagndstico del mecanismo o causa subyacente de cada sintoma.

e Tratamiento individualizado.

e Tratamiento de las causas reversibles.

e Informar al paciente y a su familia.

e Valorar las opciones de tratamiento, tanto farmacolégicas como no
farmacologicas.

e Simplificar las pautas de tratamiento.

e Monitorizar la respuesta.

La utilizacién de farmacos en cuidados paliativos tiene algunas caracteristicas especiales
que deben tenerse en cuenta. Los pacientes con enfermedad avanzada o terminal
constituyen una poblacion especialmente vulnerable. Su entorno y los diferentes factores
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psicolégicos pueden ejercer gran influencia en su bienestar fisico y en la respuesta al
tratamiento farmacoldgico, respuesta que en ocasiones serd impredecible.

Estos pacientes son a menudo de edad avanzada, fragiles o con afectacién multiorganica
y poli medicados y por lo tanto con riesgo de interacciones e iatrogenia.

El reto para profesionales y cuidadores consiste en tratar los sintomas de forma efectiva,
manteniendo el méximo confort del paciente y minimizando los efectos adversos y los
inconvenientes del tratamiento o las pautas muy complejas.

Otro problema frecuente en cuidados paliativos es el uso de farmacos en indicaciones o
condiciones de uso distintas a las aprobadas en la ficha técnica. En el Reino Unido, el uso
de indicaciones distintas a la aprobada afecta alrededor del 15% de las prescripciones
realizadas en unidades de cuidados paliativos(74).

A la hora de prescribir un farmaco en indicaciones o condiciones de uso no autorizadas se
debe considerar:

* El balance riesgo-beneficio para el paciente.
* La solidez de la evidencia que apoya su uso.

+ La disponibilidad de vias o farmacos alternativos y sus ventajas e inconvenientes.
6.1.1.4. Vias de administracién de farmacos en cuidados paliativos

Los autores incluyeron una RSL de distintos tipos de estudio(75).

La eleccién de la via de administracién depende de factores relacionados con el paciente,
con el farmaco y de factores de tipo organizativo (disponibilidad de medicamentos,
recursos humanos, etc.).

La principal via de administraciéon en cuidados paliativos es la oral (formas liquidas o
sélidas), ya que es una via simple, no invasiva y aceptable para los pacientes.

Otra alternativa para el uso de farmacos analgésicos es la via transdérmica, disponible
solamente hasta ahora para fentanilo y buprenorfina.

La via subcutanea se utiliza con mucha frecuencia para el control de sintomas como
alternativa a la via parenteral (intramuscular o endovenosa) cuando no es posible utilizar
la via oral. La via subcutanea es de facil acceso, se tolera bien y no requiere
hospitalizacion. Se emplea en medicina paliativa tanto para la administracion de farmacos
como para la hidratacion de los pacientes. Ademas, el uso de infusores permite la mezcla
de farmacos y su administracion simultanea.

Una barrera para la utilizaciéon de la via subcutanea es la falta de autorizacién de muchos
farmacos de uso habitual para su uso por esta via, con un desfase entre la actualizacion
de las fichas técnicas y el uso de esta via de acuerdo con el mejor interés del paciente.
Por ello, es importante revisar las evidencias acerca de los farmacos utilizados
frecuentemente por via subcutanea.
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Una RSL examin6 la evidencia de la administracion de farmacos y fluidos por via
subcutanea en ancianos. La mayoria de los farmacos fueron utilizados en el contexto de
los cuidados paliativos. Morfina y la hidratacion tienen la indicacién aprobada y amplia
evidencia que lo sustenta. Entre los farmacos no autorizados, cuentan con buena
evidencia (Evidencia basada en ECA o0 estudios experimentales controlados no
aleatorizados o0 cohortes) por via subcutanea: butilescopolamina, ceftriaxona,
clorpromazina, fentanilo, hidromorfona y petidina. Otros farmacos que cuentan con
estudios observacionales (estudios controlados con posibilidad de sesgo, estudios
retrospectivos o series de casos) son: amikacina, buprenorfina, clodronato, gentamicina,
ketorolaco, metadona y midazolam. No se encontraron estudios para atropina,
haloperidol, levomepromazina, metoclopramida y diazepam, pero existen revisiones no
sistematicas que apoyaban su uso. No se encontré informacion sobre el uso de
clonazepam, clorazepato, furosemida, lorazepam y metilprednisolona. Los revisores
concluyeron que es necesario realizar estudios con farmacos de uso frecuente por via
subcutanea y que los laboratorios deberian registrar esta via en caso de contar con
suficientes datos (Evidencia basada en RSL de distintos tipos de estudio 1+/2+/3)(75).

6.1.2. Ajustes para laimplementacion en el contexto colombiano

El grupo de expertos decidi6 incluir la escala Edmonton Symptom Assessment System
revisada (ESAS-r), la cual es una version espafiola de la escala ESAS, lo cual facilita el
uso por estar validada en idioma espafiol. Sin embargo, se consideré necesario validar
este tipo de escalas en nuestro contexto.

6.1.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con los principios generales del control de sintomas.

6.2. Tratamiento del dolor

Tratamiento del dolor en cuidados paliativos

13. En la atencion al dolor en cuidados paliativos se recomienda realizar una evaluacién
integral del dolor, teniendo en cuenta su origen, etiologia, intensidad y repercusién sobre el
enfermo y su familia.

@»
.
AV

Recomendacién D

14.  En la valoracion del dolor pueden utilizarse escalas validadas para la cuantificacion
del dolor. Se recomienda el uso de escalas visuales analégicas (EVA), escala de dolor para
pacientes con demencia (PAINAD), el Cuestionario Breve del Dolor (CBD) o la que el médico
tratante considere adecuada.
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Recomendacion C

15. Se recomienda utilizar la escalera analgésica de la OMS* junto a farmacos
adyuvantes, si fuera necesario, en el tratamiento farmacoldgico del dolor en pacientes
oncologicos. Se deben utilizar los farmacos segun la intensidad del dolor y la comorbilidad de
cada paciente.

*El siguiente es un enlace a la escalera; se recomienda seguir sus instrucciones:

http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/41854/1/9243544829.pdf

],
]

Los opioides que tienen registro INVIMA son los siguientes (con sus formas farmacéuticas):
buprenorfina (transdérmica), codeina (tabletas), fentanilo (tabletas, soluciones vy
transdérmica), hidrocodona (tabletas), hidromorfona (tabletas y soluciones), metadona
(tabletas), morfina (soluciones), nalbufina (soluciones), oxicodona (tabletas y soluciones),
petidina (soluciones), tapentadol (tabletas), tramadol (tabletas y soluciones).

Recomendacion D

16. La administracién de analgésicos deberia ser titulada. Se debe monitorizar la
respuesta al tratamiento y adecuar la dosis de forma individualizada.

]
hV

Recomendacion D

17.  Morfina oral es el tratamiento de eleccion en el tercer escaldén de analgesia.

]

\
v

Recomendacion A

18. Morfina es el farmaco de eleccion en el dolor irruptivo (1/6 de la dosis total diaria por
dosis), para los pacientes con insuficiencia renal se debe ajustar al 10 % de la dosis diaria

definida.

Recomendacién B

19. Las terapias alternativas no constituyen un tratamiento de primera linea para el dolor
en pacientes en cuidados paliativos.

Recomendacién B

Uso seguro de opioides de pacientes en situacion terminal

20. En pacientes en situaciéon terminal, con dolor moderado no controlado o intenso, se
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sugiere utilizar morfina oral como opioide de primera eleccion*

*Para hacer la titulacion de los opioides se sugiere seguir las recomendaciones del libro Paliacion y
Cancer de la Asociacion Colombiana de Cuidados Paliativos:

e Pacientes nuevos en opioides: dependiente de las caracteristicas individuales, la titulacion se
inicia con 1-3 mg intravenoso, cada 10 a 15 minutos, se debe evaluar la eficacia y efectos
adversos, hasta lograr un control adecuado del dolor. Debe corresponder a una disminucion
del 50% de la calificacion inicial, o una disminuciéon a 3 (0 menos) en la escala numérica
analoga. En adelante, se debe continuar con un esquema de horario basado en la dosis que
logré controlar el dolor. Adicionalmente, se pueden ordenar otras dosis “de rescate”,
equivalentes al 10-20 % de la dosis total de 24 horas, o al 50 % de la dosis regular, cada 4 o
6 horas. Lo anterior, con la finalidad de controlar exacerbaciones del dolor.

e Pacientes tolerantes de opioides: en estos pacientes, es muy importante interrogarse
previamente, sobre la causa del mal control del dolor, a pesar del uso de opioides. Se inicia la
titulacién, con dosis equivalentes al 10-20 % de la dosis total de opioide que venia recibiendo
en 24 horas, y reevaluar cada 10 a 15 minutos, hasta lograr el control analgésico. Sin
embargo, es frecuente encontrar que dicho control se alcanza con dosis menores de las
esperadas en algunos pacientes, por lo tanto, es conveniente tener precaucion.

R
s

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

21.  En pacientes en situacion terminal, con disnea refractaria, se sugiere utilizar morfina
oral, subcutanea o intravenosa.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

22.  En pacientes en situacion terminal con dolor moderado no controlado, o intenso, se
sugiere utilizar oxicodona oral, hidromorfona oral, fentanilo transdérmico o buprenorfina
transdérmica, como alternativa a la morfina oral*.

*La siguiente es la tabla sugerida para establecer la equivalencia de opioides:
R,
W

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

MINSALUD - IETS | 107



Factor para Factor para

Conversion a morfina oral* convertir a convertir de
morfina oral morfina oral

Morfina vo x1 +1
Morfina sc x2 +2
Morfina ev x3 +3
Oxicodona vo x2 +2
Hidromorfona vo x5 +5
Fentanilo ev +10 x10
Fentanilo transdérmico x24 y +10 +24 y x10
Buprenorfina transdérmica + 0,583 x 0,583

ev: via endovenosa; sc: via subcutanea; ROP: rotacion de opioides; vo: via oral.

Adaptado de: Gonzalez-Barboteo J, Trelis-Navarro J, Tuca-Rodriguez A, Gomez-Batiste X.
[Opioid rotation: a therapeutic choice in the management of refractory cancer pain]. Med Clin
(Barc). 2010 Nov; 135(13):617-22

*Indicaciones:

1. Siempre que se requiere convertir la dosis de un opioide a otro para rotarlo, se
debe convertir primero a morfina (dosis oral diaria) y luego se hara la conversién
al opioide deseado.

2. Por ejemplo, si deseamos convertir oxicodona a morfina oral, se debe:

a. El paciente recibe 30 mg de oxicodona por via oral
b. Se multiplican los 30 mg por 2 y asi obtenemos un valor de 60 mg de
morfina.

3. Un ejemplo mas complejo: convertir fentanilo transdérmico a hidrocodona.

a. El paciente recibe 50mcg/hora de fentanilo

b. Tomamos la columna 1, donde se multiplican los 50 mcg de fentanilo por
24 horas (50* 24=1200), y luego se divide por el factor de conversién, es
decir 10, lo que resulta una dosis diaria de morfina de 120 mg.

c. Para conocer la dosis de hidrocodona, utilizamos la segunda columna,
para esto se divide 120 entre el factor de hidromorfona que es 5.

d. Dosis de hidromorfona diaria es de 24 mg.

23.

En pacientes en situacion terminal con dolor intenso no controlado a pesar de un

tratamiento inicial adecuado, se sugiere realizar una rotacion o cambio de opioide*.

* Los opioides que tienen registro INVIMA son los siguientes (con sus formas
farmacéuticas): buprenorfina (transdérmica), codeina (tabletas), fentanilo (tabletas,
soluciones y transdérmica), hidrocodona (tabletas), hidromorfona (tabletas y soluciones),
metadona (tabletas), morfina (soluciones), nalbufina (soluciones), oxicodona (tabletas y
soluciones), petidina (soluciones), tapentadol (tabletas), tramadol (tabletas y soluciones).

Para hacer la rotacion de los opioides se sugiere seguir las recomendaciones del libro
Paliacion y Cancer de la Asociacién Colombiana de Cuidados Paliativos:

Para la rotacion, es importante tener en cuenta la equipotencia analgésica de los
medicamentos opioides. Segun el control del dolor, se debe iniciar con un 25 %
menos de la dosis calculada para el nuevo opioide, y ajustar segun la respuesta
para minimizar los efectos adversos. Sobre este punto, medicamentos como el

fentanil y la metadona, tienen reglas de conversion especificas en virtud de sus
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caracteristicas farmacocinéticas diferenciales, y debe recurrirse a otras tablas de

conversion.

(Recomendacion débil a favor, calidad de la evidencia muy baja)

24.  Se sugiere mantener el tratamiento con opioides, en pacientes en situacién terminal,
mientras permanezca la causa que lo motiva.

(Recomendacion débil a favor, calidad de la evidencia baja)

25. En los pacientes en situacién terminal en los que se detecta una reducciéon o
desaparicién del dolor, se sugiere valorar de forma individualizada el retiro progresivo del
opioide, parcial o totalmente, teniendo en cuenta las preferencias del paciente, el balance
beneficio/riesgo, la duracion del tratamiento, y la posible presencia de dependencia para
evitar el sindrome de abstinencia a opioides.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

26. En caso de decidir reducir la dosis del opioide, el ritmo de reduccién se sugiere
hacerlo de forma individualizada, segun la respuesta (reaparicion de dolor, sindrome de
deprivacion) y prescribiendo siempre dosis de rescate.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

27. En pacientes en situacion terminal, en los que se requiere utilizar un opioide a largo
plazo, se sugiere utilizar la via oral si esta disponible. En caso de no estar disponible la via
oral puede utilizarse la via subcutanea.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

28.  No se sugiere el uso de la via nebulizada para el tratamiento de la disnea refractaria
con opioides.

(Recomendacién débil en contra, calidad de la evidencia baja)

29. En pacientes en situacion terminal que presentan neurotoxicidad por opioides, se
sugiere realizar rotacion de opioides.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

30. En pacientes en situacion terminal a los que se prescribe un opioide se sugiere
utilizar al mismo tiempo medidas preventivas para el estrefiimiento como laxantes, dieta
rica en residuos y liquidos.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

31. Para la prevencion y el tratamiento de las nauseas y los vémitos, inducidos por
opioides, se sugiere prescribir metoclopramida como primera eleccién y los antagonistas
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de los receptores de la serotonina (5HT3) cuando el control es insuficiente.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

32. En pacientes en situacion terminal con dolor irruptivo, se sugiere utilizar la morfina
de liberacion rapida como farmaco de eleccion. En pacientes con dificultad para la
deglucion, se recomienda utilizar morfina subcutanea.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

Puntos de buena préctica

v'Si no puede utilizarse la via oral, en pacientes en situaciéon terminal con dolor
moderado no controlado o intenso, se debe emplear morfina subcutanea.

v'Si no se presenta control del dolor, a pesar del tratamiento con opioides por via
sistémica, en pacientes en situacion terminal con dolor intenso no controlado, se
debe remitir a servicios de alta complejidad.

Tratamiento del dolor neuropatico de origen oncolégico

33. Se sugiere ofrecer la opcion de la amitriptilina, duloxetina, gabapentina o
pregabalina como tratamiento de inicio del dolor neuropatico, salvo en la neuralgia del
trigémino.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

34.  Se sugiere, en el caso de que el tratamiento inicial no sea eficaz o no se tolere, rotar
el medicamento a las otras tres opciones, y la posibilidad de cambiar de nuevo si el
segundo y tercer farmaco otorgado no es eficaz o no se tolera.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

35. Se sugiere adicionar un nuevo farmaco con un mecanismo de accién diferente,
como terapia combinada, en el caso de que la respuesta farmacolégica a la monoterapia
sea insuficiente

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

36. En caso de pico de dolor, si el paciente ya tiene un opioide se sugiere hacer rescate
con el mismo segun las reglas de los rescates de opioides; si no tiene opioide, se sugiere
iniciar tramadol teniendo en cuenta interacciones farmacolégicas y efectos secundarios.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

37. Se sugiere como tratamiento complementario las terapias no farmacolégicas, por
ejemplo, terapias fisicas y psicolégicas, asi como cirugia (que pueden ser ofrecidos a
través de servicios especializados)
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(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

38.

oncoldgico cuando los demés tratamientos farmacoldgicos han fracasado

Se sugiere el uso de opioides fuertes en el manejo de dolor neuropatico de origen

(Recomendacion débil a favor, calidad de la evidencia baja)

Puntos de buena préctica

v

El equipo de profesionales que trata el dolor en cuidados paliativos deberia instruir
e involucrar al paciente y a su familia en el correcto uso de las medidas
analgésicas propuestas, para lograr adecuada adherencia al tratamiento.

Los pacientes con metéstasis deben ser manejados en servicios de alta
comlejidad que tengan cuidado paliativo.

Se debe realizar un balance entre los beneficios y los posibles efectos adversos de
los tratamientos farmacoldgicos, teniendo en cuenta los problemas fisicos o
psicolégicos, y el manejo farmacol6gico concurrente.

Se debe tener en cuenta las contraindicaciones del uso de amitriptilina en
pacientes mayores a 50 afios.

Es importante ajustar la dosis y el proceso de titulacion de manera individualizada
y las estrategias de asesoramiento para el dolor y posibles eventos adversos al
tratamiento propuesto.

Se debe continuar con el tratamiento para el dolor en las personas en donde el
dolor neuropatico sea controlado eficazmente y con pocos eventos adversos
documentados, a partir de revisiones clinicas periddicas que deben evaluar:

e el control del dolor

e impacto en el estilo de vida, las actividades diarias (incluyendo trastornos del
suefio) y bienestar fisico y psicologico

e efectos adversos

e la necesidad de continuar el tratamiento.

Cuando se introduce un nuevo tratamiento, se debe tener en cuenta cualquier
superposicion con los viejos tratamientos para evitar el deterioro en el control del
dolor.

Después de iniciar o cambiar el tratamiento se debe llevar a cabo un examen
preliminar de ajuste de la dosis clinica, tolerabilidad y efectos adversos para
evaluar la idoneidad del tratamiento elegido.
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6.2.1. Resumen de la evidencia

La evidencia sobre principios generales del tratamiento del dolor en cuidados paliativos
fue tomada de la Guia de Practica Clinica sobre Cuidados Paliativos(2). La evidencia
sobre el uso seguro de opioides para los pacientes que se encuentran en fase final de la
vida fueron adoptadas de la guia de practica clinica Uso seguro de opioides en pacientes
en situacion terminal(3). La evidencia sobre el tratamiento del dolor neuropatico de origen
oncologico fue basada en la realizacion de una revision sistematica de novo.

6.2.1.1. Principios generales del tratamiento del dolor en cuidados paliativos

Los autores incluyeron dos RSL para validacion de escalas(76, 77) y una GPC de
SIGN(78) basada en un consenso europeo(77).

El dolor en los pacientes en cuidados paliativos representa algo mas que una sensacion
nociceptiva e incluye aspectos que tienen que ver con la condicibn humana, como la
personalidad, la afectividad y las emociones, y las relaciones psicosociales(79).

La naturaleza multidimensional del dolor en cuidados paliativos requiere un modelo de
intervencion multifactorial que comprenda medidas farmacoldgicas, psicoterapéuticas y
rehabilitadoras, entre otras. Los aspectos psiquicos y fisicos de dolor estan intimamente
relacionados. Los tratamientos psicosociales orientados a resolver variables de la esfera
psicolégica mejoran el dolor mientras que los tratamientos dirigidos a la nocicepcién
tienen efectos psicoldgicos beneficiosos(79).

Algunos autores han propuesto el concepto de dolor total para referirse a la suma de la
sensacion nociceptiva junto a los aspectos psicologicos, sociales y espirituales de cada
persona(79).

Los profesionales que atienden a pacientes en cuidados paliativos tienen que tener en
cuenta este hecho, que explica la variabilidad en la respuesta analgésica a los
tratamientos farmacolégicos y no farmacolégicos. Los abordajes parciales de la persona
con dolor pueden explicar muchos fracasos en el tratamiento(79).

La comunicacion con el paciente y su familia es determinante para el éxito del
tratamiento; proporcionar informacion adaptada para cada situacién sobre el dolor y la
forma de tratarlo, involucrando al paciente en su manejo, se acompafa de una mejor
respuesta al tratamiento(78).

Antes de iniciar un plan de tratamiento analgésico es necesaria una evaluacién integral
del paciente, teniendo en cuenta su entorno. En la tabla 3 se recogen los principios
generales que deben guiar la actuacién del equipo profesional.

Tabla 3. Principios generales para atender al paciente con dolor en la fase final de la vida
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e Evaluar detalladamente el dolor: su intensidad, causas, cronologia y repercusiones en el
paciente y su familia.

e Revaluar continuamente la respuesta analgésica, asi como la aparicion de efectos
secundarios de la medicacion.

e Abordar a la persona con dolor y su entorno mediante técnicas psicosociales y tratamientos
analgésicos adecuados.

e Comenzar por el escalén analgésico mas adecuado segun el tipo e intensidad de dolor

(posibilidad de asociar tratamientos adyuvantes).

Tratar adecuadamente el dolor irruptivo.

No usar de forma conjunta opioides potentes y débiles.

Adelantarse a posibles efectos secundarios de los farmacos con medidas preventivas.

Instruir al paciente y a su familia sobre las pautas a seguir en caso de dolor irruptivo,

respuesta analgésica insuficiente o apariciéon de efectos secundarios.

e Impartir instrucciones claras sobre la forma de contacto con el equipo profesional que
atiende al paciente en caso de dudas o problemas con el tratamiento.

o Priorizar la via oral para la administracion de analgésicos.

e Disponer la administracién pautada de analgésicos.

La evaluacion de la intensidad del dolor se puede realizar mediante una escala validada.
Han sido mudltiples los instrumentos utilizados hasta ahora, Carr(76) en su revision
sistematica de estudios de validacion de cuestionarios, encontré 25 escalas diferentes,
aplicando el criterio de que al menos fueran empleadas en cinco ECA distintos.

La reciente GPC de SIGN(78) con base a un consenso europeo(77) especificd el uso
sobre escalas del dolor recomendando el uso de escalas visuales analégicas (EVA),
escalas numéricas o escalas verbales de clasificacion de dolor.

El cuestionario especifico Brief Pain Inventory (BPI) o Cuestionario Breve del Dolor (CBD)
en pacientes con dolor de causa neoplasica se encuentra validado en castellano e incluye
dos dimensiones: intensidad del dolor e interferencia en las actividades; cada una de ellas
se mide mediante una escala numérica de 1 a 10.

En caso de deterioro cognitivo, una RSL reciente(77) concluyé que las escalas PACSLAC
(Pain Assessment Checklist for Senior with Limited Ability to Communicate) y DOLOPLUS
2 son las mas apropiadas en esta situacion. Sin embargo, por el momento estas escalas
no estdn validadas en castellano; las cuales se basan en la observacién del
comportamiento del paciente en un periodo breve de tiempo y en la respuesta a la
aplicacion de cuidados (curas, movilizaciones, etc.).

Clasificacion del dolor
El dolor se puede clasificar segun la duracion y la fisiopatologia:
Segun la duracién:

e Agudo: producido por estimulos nociceptivos sométicos o viscerales de inicio
brusco y corta duracion.
e Cronico: dolor que persiste, sea cual sea su intensidad, mas de un mes.
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e lrruptivo: dolor de intensidad moderada o intensa que aparece sobre un dolor
cronico. Puede ser de inicio inesperado o previsible (desencadenado por
determinadas maniobras conocidas por el paciente).

Segun su fisiopatologia:

e Dolor somatico: se produce por la estimulacién de los receptores del dolor en las
estructuras musculoesqueléticas profundas y cutéaneas superficiales. Por ejemplo,
el dolor 6seo metastasico.

e Dolor visceral: causado por infiltracion, distension o compresion de 6rganos dentro
de la cavidad tordcica o abdominal. Es frecuente que se asocie a nauseas,
vomitos y sudoracion. También puede tener un componente referido,
manifestandose en lugares distantes al érgano que lo origina.

¢ Dolor neuropatico: causado por lesion directa de estructuras nerviosas, ya sea por
invasion directa tumoral, como consecuencia de la quimioterapia o por infecciones
en un paciente debilitado (herpes zOster, etc.). El paciente lo describe como
sensaciones desagradables, quemantes 0 punzantes, 0 como sensacion de
acorchamiento, hormigueo, tirantez, prurito o presion. Puede llegar a ser de dificil
control, ya que responde mal a los analgésicos habituales.

¢ Mixto: coexistencia de varios de los mecanismos anteriores en un mismo paciente.

Eficacia de los tratamientos farmacoldgicos

Los autores incluyeron cuatro RSL(80-83), una GPC(78), dos ensayos clinicos(76, 84),
estudios prospectivos y retrospectivos(85); y la opinion de expertos.

A pesar de la elevada prevalencia del dolor en los pacientes en la fase final de la vida,
sobre todo en los enfermos con cancer, los resultados sobre la eficacia del tratamiento
analgésico presentan dificultades para aplicarlos en la clinica. Los ECA recogidos en
diferentes RSL tienen problemas de validez y aplicabilidad. Los estudios estan basados
en pocos pacientes, se realizan durante periodos cortos de tiempo, con dosis Unicas de
farmacos en muchas ocasiones, o utilizando distintas formas para evaluar la eficacia, por
lo que algunos resultados deben tomarse con cautela. En la mayoria de las RSL
Cochrane no es posible agrupar los resultados en forma de metaandlisis debido a la
heterogeneidad(81-83).

La escalera analgésica de la OMS ha sido aplicada universalmente, aunque sus
propuestas no han sido evaluadas mediante ECA(78). Sin embargo se sabe que con su
uso se consigue un elevado porcentaje de alivio del dolor. Jadad(85), con base a estudios
prospectivos y retrospectivos sin grupo control, encontré que el alivio del dolor era
adecuado entre un 69% y 100 % de los casos. Otra revisibn mas reciente, con mayor
namero de estudios, situé estos porcentajes entre el 45% y 100 %(80). Esta GPC
propone basar el tratamiento analgésico en la escalera analgésica de la OMS (ver tabla
4).

Algunos autores (Evidencia basada en Opinion de expertos, SIGN: 4) proponen afadir un
cuarto escalon a la escalera analgésica de la OMS(86). Este ultimo paso se afadiria en
caso de persistencia del dolor a pesar del uso correcto de la escalera, incluido el uso de la
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via subcutdnea y de los adyuvantes, y comprenderia técnicas instrumentales, como la
administracion epidural de opioides, bloqueos simpaticos y otras técnicas de analgesia
quirurgica.

La administracién epidural de analgésicos es una técnica especialmente controvertida.
Esta forma de administracibn no habia sido suficiente evaluada hasta fechas
recientes(87). En el afio 2002 se publicé un primer ensayo(84) en pacientes oncoldgicos
con dolor refractario, en el que la administracion espinal de morfina se mostré eficaz. Se
trata de una técnica que puede valorarse en estos casos(76, 88)( Evidencia basada en
ECA, SIGN: 1+). Estas medidas deben considerarse en pacientes seleccionados, y
requieren la participacion de lugares especializados, como las clinicas del dolor.

Tabla 4. Escalera analgésica de la OMS modificada

Tercer escalén

, Opioides potentes
Segundo escalén P . P
— Morfina
Opioides débiles — Fentanilo
— Codeina — Oxicodona
— Dihidrocodeina — Metadona
Primer escalon — i
— Tramadol Buprenorfina
o o Pueden asociarse a los
Analgésicos no opioides Pueden asociarse a los farmacos del primer
— AINE farmacos del primer escal6n escalén en
— Paracetamol en determinadas situaciones. | determinadas
) situaciones.
— Metamizol
Posibilidad de usar coadyuvantes en cualquier escalén segun la situacion clinica y causa
especifica del dolor.

La escala analgésica de la OMS cuenta con tres escalones:

Primer escalén: corresponde a los analgésicos no opioides (AINE, metamizol y
paracetamol). Los AINES y el paracetamol se han mostrado eficaces frente a placebo(81).
No se han encontrado diferencias significativas entre los diferentes AINES(81).

Segundo escalon: corresponde a los opioides débiles; en nuestro medio, codeina,
dihidrocodeina y tramadol(89). Existe un amplio acuerdo sobre la posibilidad de asociar
los farmacos del primer escaldon con los farmacos de los escalones siguientes. Sin
embargo, la RSL que estudia el papel del paracetamol y los AINES(81) asociados a
opioides no encontrd datos ni a favor ni en contra de la asociacion. Las caracteristicas del
dolor y una evaluacion cuidadosa de cada caso determinan la decisién sobre el uso de

MINSALUD - IETS | 115



esta asociacion. Los AINES son la primera opcion en el dolor de etiologia 6sea, como es
el caso de las metastasis.

Tercer escaldn: estd constituido por los opioides potentes. El farmaco de eleccion es la
morfina, que puede utilizarse por via oral tanto de liberacion répida (solucion o
comprimidos) como de liberacion retardada, por via intramuscular, intravenosa o
subcutanea (con posibilidad de usarla en bombas de infusion).

Se debe comenzar con morfina oral cada cuatro horas hasta conseguir una analgesia
adecuada (GPC 4). Una vez alcanzada, puede cambiarse a la dosis equivalente de
morfina retardada en dos dosis. En caso de no conseguir una analgesia adecuada es
necesario realizar incrementos de dosis del 25 % - 50 %. En situaciones de dolor estable
puede plantearse la utilizacion de la presentacion retardada de 24 horas(78).

La metadona se compard con la morfina en una RSL y la eficacia fue similar(82). Esta
RSL incluyé ECA de breve duracién y con diferentes pautas de dosificacion (Evidencia
basada en RSL de ECA, SIGN: 1+).

La metadona tiene una vida media larga, con el riesgo de acumulacion, y una respuesta
muy variable, lo que dificulta su dosificacion. La oxicodona no aporta ventajas frente a la
morfina oral como opioide de primera eleccion(90).

El fentanilo no es mas eficaz que la morfina oral(83). Tiene la ventaja de la administracion
en forma de parches transdérmicos, lo que permite su utilizacién en caso de dificultades
para la deglucion (aunque no se ha evaluado en este caso frente a morfina por via
subcutanea), problemas de cumplimiento o por preferencias de los pacientes. Su efecto
dura 72 horas; ello dificulta los ajustes de dosis, por o que no se recomienda en el caso
de dolor inestable ni se recomienda iniciar su uso en los ultimos dias de la vida (Evidencia
basada en ECA, SIGN: 1+).

La buprenorfina puede administrase por via oral, parenteral y también mediante
administracién transdérmica. Su efecto por esta via también dura 72 horas. Existe menos
evidencia sobre su uso y no ha sido evaluada frente a otros opioides.

En la figura 5 se resume el uso de la escalera analgésica en la atencién al paciente con
dolor en cuidado paliativo.
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DOLOR

MODERADO INTENSO | IRRUPTIVO |

Fcos 1% escal6n Fcos 2° escalén Fcos 3* escalén
+/- +/-
l Fcos 1* escalén Fcos 1% escalén
....................................... N A )
i PARACETAMOL : CODEINA : Otros opioides: MORFINA g MORFINA réapida
METAMIZOL TRAMADOL FENTANILO : 5-10mg/4hy FENTANILO TRANSMUCOSA
AINE N AT : OXICODONA f 25-50% / dia OXICODONA rapida
Tiiesanescrase I ........................ l BUPRENORFINA / \ . £
Control dolor Control dolor Dolor controlado Dolor no controlado
/\ /\ l o efectos adversos
! ! Paso a liberacion retardada, -Revisar el diagnostico
T s dividir la dosis entre 2 i i -Valorar tto. con técnicas especificas :
. CONTINUAR . i CONTINUAR o y administrar cada 12 h -Rotacién de opioide

En cualquier situacion valorar TERAPIA ADYUVANTE

v ' .

DOLOR NEUROPATICO METASTASIS OSEAS HIPERTENSION ENDOCRANEAL — COMPRESION NERVIOSA
ANTIDEPRESIVOS RADIOTERAPIA CORTICOIDES
ANTICONVULSIVANTES BISFOSFONATOS

Fuente: Guia de practica clinica sobre cuidados paliativos (2)

Figura 5. Algoritmo de tratamiento del dolor
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Efectos secundarios de los opioides
Los autores incluyeron una RSL(91).

La estimulacion de los receptores de opioides es la causa de los efectos sistémicos de
éstos. Algunos de los efectos secundarios, como la depresion respiratoria o el mareo,
desaparecen al producirse tolerancia al farmaco. Otros, como el estrefiimiento, persisten
durante el tratamiento. En una RSL(91) sobre los efectos adversos de los opioides en el
dolor crénico no maligno, 25 % de los pacientes presentaron boca seca; 21 %, nuseas y
15 %, estrefiimiento. El 22 % de los pacientes abandonaron el tratamiento por los efectos
adversos.

En la poblacién con dolor cronico maligno, la incidencia de efectos adversos es superior.
En la tabla 5 se resumen los efectos secundarios mas frecuentes de los opioides(92, 93).

Tabla 5. Efectos secundarios de los opioides

—— Sintomas _ cenedencia

Gastrointestinal Nauseas, vomitos 15-30
Estreflimiento 40-70
. , Xerostomia, retencion urinaria, .
Nervioso autbnomo . i Sin datos
hipotensién postural
Sedacion, deterioro cognitivo
. ; . o . 20-60
Nervioso central mioclonias, alucinaciones, delirium, :
. A ; Sin datos
hiperalgesia, convulsiones
CUtaneos Prurito 2-10
Hipersudoracion Sin datos

Las estrategias terapéuticas posibles en el manejo de los efectos adversos de los
opioides son: reduccion de la dosis o supresién del farmaco, cambio de la via de
administracién, rotacion de opioide y tratamiento sintomatico de los efectos adversos. La
primera de ellas puede ser eficaz siempre que se utilice analgesia alternativa, pero esta
situacion es poco frecuente. No existen muchos estudios que evallen la eficacia del
cambio de la via de administracion del farmaco(92) o de la rotacién de opioides(94).

El tratamiento sintomatico del estrefiimiento, el delirium y el prurito se describe en los
apartados correspondientes de la presente GPC.

La RSL(91) encontr6 escasa evidencia sobre las medidas eficaces para tratar los
diferentes efectos secundarios de los opioides. En el tratamiento sintomatico de las
nauseas y vomitos se han empleado una gran variedad de farmacos sin que existan
estudios comparativos entre ellos (Evidencia basada en Series de casos, SIGN: 3).

La familiaridad del clinico con los farmacos, su perfil de efectos adversos e interacciones
con otros medicamentos determina su eleccion. En nuestro medio, metoclopramida,
haloperidol o los corticoides pueden ser opciones razonables(91).

No existen ECA que evaluen el tratamiento de las mioclonias producidas por los opioides.
La evidencia se deriva de series de casos; se utilizaron baclofeno, benzodiazepinas
(diazepam, clonazepam y midazolam) y &cido valproico. Las mioclonias se relacionan con
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dosis elevadas de morfina, por lo que la reduccién de la dosis es la primera medida que
hay que tener en cuenta.

Rotacion de opioides

Los autores incluyeron dos revisiones de series de casos prospectivas y
retrospectivas(94, 95) y opinién de expertos.

En caso de no lograr una analgesia adecuada o ante la presencia de efectos secundarios
que obliguen a suspender el farmaco, se propone la estrategia de sustitucion del farmaco
inicial por un segundo opioide. Esta estrategia no esta evaluada aun en ensayos clinicos.
Existen dos revisiones de series de casos prospectivas y retrospectivas, que mostraron
una mejoria con el cambio de opioide(94, 95). Puede ser una alternativa para los efectos
secundarios.

El segundo opioide utilizado con mayor frecuencia en ambas RSL es metadona; su
principal inconveniente es la farmacocinética imprevisible y la variabilidad en la respuesta,
lo que requiere personal experto para su manejo. Otras alternativas menos evaluadas
pero de mas facil manejo incluyen fentanilo, oxicodona e hidromorfona. Fentanilo presenta
la ventaja afiadida de su administracion transcuténea.

Existe una amplia variabilidad individual en la respuesta a los opioides. Las tablas de
conversion de dosis son orientativas y su uso requiere una valoracion cuidadosa,
monitorizando la respuesta individual al tratamiento.

Al inicio del tratamiento con opioides es necesario prescribir laxantes; en ocasiones puede
estar indicado pautar antieméticos. En caso de que sea un sintoma de dificil control se
puede ensayar el cambio a fentanilo, ya que se ha relacionado con una menor incidencia
de estrefiimiento(96, 97)( Evidencia basada en Opinion de Expertos, SIGN: 4).

Analgésicos adyuvantes

Los autores incluyeron una RSL de ECA(76), una RSL Cochrane(98), un ECA(99), y dos
series de casos(99, 100).

Los analgésicos adyuvantes son farmacos cuya principal accién no es la analgésica, pero
que funcionan como tales en algunos tipos de dolor. En cuidados paliativos se utilizan
para potenciar el efecto de los analgésicos, habitualmente de los opioides, para disminuir
la dosis de los mismos, o en cuadros de dolor complejos(99). Su uso es casi obligado en
el dolor neuropético o en las metéastasis 6seas dolorosas. También se emplean para tratar
la comorbilidad del paciente en cuidados paliativos; por ejemplo, antidepresivos para la
depresion o ansiedad asociada al dolor (Evidencia basada en ECA, SIGN: 1+).

Esta opcién terapéutica la componen un grupo muy heterogéneo de farmacos. En la tabla
6, se resumen los mas utilizados, con sus principales indicaciones.
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Tabla 6 Analgésicos coadyuvantes para el tratamiento del dolor

Farmacos Indicaciones

Antidepresivos triciclicos:

Amitriptilina, imipramina.

Inhibidores de la recaptacion de serotonina-
noradrenalina (IRSN): duloxetina, venlafaxina. e Dolor neuropatico* (triciclicos, duloxetina)
Inhibidores selectivos de la recaptacion de e Dolor asociado a depresion o ansiedad
serotonina (ISRS): fluoxetina, paroxetina,
sertralina, citalopram

Otros: trazodona

Anticonvulsivantes

Carbamazepina, gabapentina, pregabalina

¢ Dolor neuropatico*

Anestésicos locales e Dolor neuropéatico*
Lidocaina, capsaicina e Dolor musculoesquelético (capsaicina)
Antagonistas de N-metil-D Aspartico e Disminucion dosis de opioides
Ketamina e Dolor neuropatico refractario

- e Astenia, anorexia, compresion medular,
Corticoides P

SCS, metastasis 6seas, aumento de

Dexametasona, metilprednisolona, otros AP o .
presion intracraneal, obstruccion intestinal

Relajantes musculares e Dolor musculoesquelético
Ciclobenzapirina, metocarbamol, baclofeno e Espasmos musculares
Benzodiazepinas** ¢ Ansiedad asociada al dolor**

Bisfosfonatos

Pamidronato, acido zoledrénico
Radiois6topos Estroncio-89, lexidronam,
samario-153

e Utiles en caso de metastasis 6seas ***

e Utiles en caso de metastasis 6seas ***

* Ver seccion dolor neuropatico; ** ver seccion ansiedad; *** ver seccion dolor 6seo metastasico.
SCS: sindrome de compresion medular.

Aunque el uso de adyuvantes esta muy extendido, no existen muchos ensayos clinicos
que hayan estudiado su eficacia en cuidados paliativos. En muchos casos se cataloga
como adyuvantes a farmacos de uso habitual para el tratamiento de los mudltiples
sintomas que presentan los pacientes. Esta es una de las razones que explican la
variabilidad en los farmacos adyuvantes en la literatura sobre cuidados paliativos(99).

El tratamiento de los sintomas también mejora el dolor, sin que pueda saberse con
seguridad si es por un efecto analgésico independiente del farmaco. Por ejemplo, los
corticoides son ampliamente utilizados en cuidados paliativos por su accién
antiinflamatoria y tienen como resultado un alivio de sintomas, entre ellos el dolor.

En la RSL de la Agency for Healthcare Research and Quality del afio 2004 se localizaron
17 ECA sobre el uso de fa&rmacos adyuvantes en pacientes con céncer, entre ellos
trazodona, amitriptilina, metilfenidato, fenitoina o ketamina; no se encontr6 ningin ECA
sobre los corticoides. Un ECA posterior(101) sobre el uso de los corticoides como terapia
afadida a los opioides puso de manifiesto la necesidad de mayor investigacion en esta
area(76)( Evidencia basada en RSL de ECA, SIGN: 1+).

Ketamina es una anestésico general que tiene efecto analgésico central por producir un
bloqueo del receptor N-metil aspartico. Una RSL de Cochrane estudi6 el efecto de
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ketamina(98) como tratamiento adyuvante a morfina. La RSL seleccion6 dos ECA. En uno
de ellos, ketamina se administré de forma intratecal a 20 pacientes, a dosis de 1 mg/kg;
en el otro se utilizé la via intravenosa a dosis de 0,25- 0,5 mg/kg en 10 pacientes. En
ambos estudios ketamina se mostrd eficaz. Los efectos secundarios son frecuentes:
delirio, alucinaciones, etc. Estos efectos pueden ser mas frecuentes en pacientes en
cuidados paliativos, por lo que su uso debe limitarse a casos seleccionados y su manejo a
personal experto en el uso del farmaco.

Las pruebas que apoyan el uso de farmacos adyuvantes en cuidados paliativos provienen
fundamentalmente de estudios realizados en otros contextos distintos (Evidencia basada
en Series de casos, SIGN: 3)(99, 100); incluso en éstos, la evidencia sobre la eficacia
analgésica de farmacos como los relajantes musculares es escasa y contradictoria(99).

Terapias alternativas y complementarias
Los autores incluyeron 4 RSL(102-105).

Acupuntura: una RSL(102) y un informe de la Agencia Andaluza de Evaluacién de
Tecnologias Sanitarias(106) abordaron este tema. Ambos incluyeron dos ECA sobre la
auriculopuntura en el tratamiento del dolor en pacientes con céancer sin que puedan
extraerse resultados concluyentes (Evidencia basada en RSL de ECA, SIGN: 1+)

Musicoterapia: la RSL de la Cochrane(103) que estudi6 el efecto analgésico de la muasica
en el dolor en general incluyé también estudios en pacientes con dolor oncolégico.
Encontré un efecto estadisticamente significativo en el alivio del dolor y en la necesidad
de analgesia, pero de importancia clinica incierta.

Aromaterapia y masaje: la RSL Cochrane(104) estudi6 ambas intervenciones en
pacientes con cancer. Concluyen que existe limitada evidencia sobre su eficacia en la
ansiedad en los pacientes en cuidados paliativos, sin hallazgo de pruebas suficientes
respecto a su efecto sobre el dolor.

Otros tratamientos: diferentes revisiones encontraron escasa evidencia sobre otros
tratamientos como la relajacién muscular o la hipnosis(76, 107). Otra RSL(105) reciente
evalué los efectos de la meditacién y del masaje en pacientes en la fase final de la vida.
Aunque en algunos ECA se sefialan efectos positivos sobre el dolor y otras variables,
como la ansiedad, los sesgos en la seleccion de los pacientes y en los disefios de los
estudios dificultan la generalizacion de estos hallazgos. La evaluacién de todas estas
terapias constituye un area de futura investigacién también en el campo de los cuidados
paliativos.

Dolor irruptivo
Los autores incluyeron una RSL(108) y un ECA(109).

El farmaco mas utilizado es morfina por via oral, aunque esta practica no se ha evaluado
mediante ECA. Hasta hace poco, la presentacion utilizada en nuestro medio ha sido
morfina en comprimidos, mientras que en otros paises se ha utlizado en forma de
solucion oral. La dosis recomendada de morfina en el dolor irruptivo es 1/6 de la dosis
total diaria de morfina (Evidencia basada en ECA, SIGN: 1+).
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Recientemente se ha desarrollado una preparacién de fentanilo especifica para el dolor
irruptivo (fentanilo oral transmucosa), que ha sido evaluada en una RSL(108). Esta
publicacion incluye los estudios de busqueda de dosis del farmaco y el Unico ECA
comparativo frente a morfina oral. La RSL no realiza metaandlisis, pero demuestra la
eficacia del fentanilo oral transmucosa. El estudio que lo compara con la morfina oral(109)
muestra un alivio méas réapido del dolor con fentanilo, pero con los inconvenientes de la
dificultad en el ajuste de las dosis y de su elevado costo (Evidencia basada en RSL de
ECA, SIGN: 1+).

Dolor 6seo metastasico
Los autores incluyeron ocho RSL(110-117) y un ECA(118).

El dolor es la causa mas comun de presentacion de las metastasis 6seas. Se estima que
dos tercios de las metastasis radiolégicas cursan con dolor. Las metastasis dseas son
muy comunes en las neoplasias de préstata, mamay pulmon.

Ademas del alivio del dolor, el tratamiento de las metastasis 6seas tiene como objeto la
prevenciéon de complicaciones, como la hipercalcemia, las fracturas y las lesiones
neuroldgicas (sobre todo la compresion medular maligna). La eleccién del tratamiento
mas adecuado exige su evaluacion sobre todas las variables anteriores.

Los tratamientos disponibles para las metéstasis 0seas, ademds de la analgesia (segun la
escalera analgésica con énfasis en la utilizacion de AINE), son los bifosfonatos, la
radioterapia, la quimioterapia, los radiois6topos y las técnicas quirargicas. No existen
comparaciones directas entre las diferentes opciones.

La quimioterapia depende del tumor original. Las pautas usadas habitualmente en los
tumores de mama y prostata alivian el dolor asociado a las metastasis 6seas. No es
objeto de esta GPC profundizar en los tipos de quimioterapia o en las técnicas
quirdrgicas.

Calcitonina no se ha mostrado eficaz en el dolor metastasico(119).

La eficacia de los bifosfonatos en pacientes con metastasis 6seas ha sido objeto de dos
RSL(110, 111). Existen también revisiones especificas en cancer de prostata(112) y de
mama(113) (Evidencia basada en RSL de ECA, SIGN: 1+).

La RSL de Wong(110) se centré exclusivamente en el alivio del dolor. Esta RS Incluy6 a
3.582 pacientes, algunos ECA en enfermos con cancer de mama, préstata y mieloma
multiple y 10 ECA en poblacion con diferentes tipos de cancer, éstos Ultimos en estadio
mas avanzado de la enfermedad. El tratamiento consiguié un alivio del dolor y
disminucién del consumo de analgésicos.

La revision de Ross(111) incluyé pamidronato y acido zoledrénico por via intravenosa; y
etidronato y clodronato por via oral para cancer de mama, mieloma mdltiple, préstata y
poblacion mixta. Los bifosfonatos redujeron las fracturas, [OR 0,65 (IC 95 %: 0,55 a 0,78)],
la necesidad de radioterapia y la hipercalcemia; pero no la compresion medular maligna
(CMM) o la necesidad de cirugia ortopédica. Los bifosfonatos por via intravenosa fueron
mas eficaces que los orales en aumentar el tiempo hasta el primer evento 6seo. No se
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observaron diferencias entre pamidronato y acido zoledrénico. (Evidencia basada en RSL
de ECA, SIGN: 1+).

En la revision especifica de Pavlakis sobre cancer de mama, més reciente y con mas
estudios, los bifosfonatos (pamidronato, &cido zoledrénico, ibandronato, clodronato)
redujeron en un 17 % el riesgo de cualquier evento 0seo (nuevas metastasis, fracturas
patolégicas, necesidad de radioterapia, aparicion o progresion del dolor). Pamidronato (90
mg cada 3-4 semanas) y acido zoledrénico (4 mg cada 3-4 semanas) fueron los mas
eficaces. En un ECA que comparé é&cido zoledrénico con pamidronato(118), en los
analisis de subgrupos efectuados a posteriori en mujeres con lesiones liticas y en las que
recibian tratamiento hormonal, los resultados fueron mas favorables para el acido
zolendrdnico. No obstante, los autores de la revision(113) concluyen que estos datos no
permiten afirmar la superioridad de acido zoledroénico frente a pamidronato.

La RSL sobre cancer de préstata incluyé 10 ECA (1955 pacientes) con clodronato (siete
ECA) pamidronato, etidronato y acido zoledrénico. La tasa de respuesta al dolor fue del
27,9 % con los bifosfonatos frente al 21,1 % del grupo control, [OR 1,54 (IC 95 %: 0,97 a
2,44)]; y los eventos 6seos disminuyeron con el tratamiento, [OR 0,79 (IC 95 %: 0,62 a
1,00)].

La duracion del tratamiento tiene que ser al menos de seis meses. Este hecho es
determinante para la seleccion de pacientes. Los bifosfonatos orales se asociaron a
efectos secundarios gastrointestinales, mientras que el pamidronato y acido zoledrénico
produjeron mas reacciones agudas.

La radioterapia paliativa ha sido objeto de varias RSL(114, 115), actualizadas a través de
una publicacién reciente(120). En ellas se estudia tanto la eficacia de la radioterapia
paliativa como el esquema terapéutico (simple frente a fraccionada). La revision de
McQuay mostré una tasa de respuesta completa al dolor del 25% con radioterapia,
comparada con la tedrica del 1 % sin tratamiento(115) (Evidencia basada en RSL de ECA,
SIGN: 1+).

La revisién de Chow(120) incluy6 siete nuevos ECA. La tasa de respuesta, definida como
el alivio de al menos el 50 % del dolor, fue similar con la dosis Unica (58 %) y con dosis
multiples (59 %). La necesidad de retratamiento fue superior con radioterapia simple
(20%), en comparacion con la fraccionada (8%). No se observaron diferencias
estadisticamente significativas en las tasa de fracturas (3,2 % con radioterapia simple
frente a 2,8 % con la fraccionada) ni en las de compresion medular maligna (2,8 % frente a
1,9 %). Los efectos secundarios no se describieron en todos los estudios. En dos estudios
hubo mas efectos secundarios en el grupo de la terapia fraccionada. La RSL no permite
identificar qué subgrupo de pacientes se beneficia mas de la terapia fraccionada.

La utilizaciéon de radioisotopos ha sido evaluada en tres RSL: la publicada en 1999 por
McQuay(114) y las més recientes de Roqué(116) y Finlay(117); esta ultima se realizé en
el contexto de la elaboracion de una GPC canadiense(Evidencia basada en RSL de ECA,
SIGN: 1+).
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La revisiobn de Roqué incluy6é cuatro ECA (325 pacientes), la mayoria con cancer de
préstata. Tres de los ECA utilizaron estroncio-89 y uno lexidronam. El tratamiento mostro
una tendencia a la mejoria del dolor sin modificaciones en nuevos eventos 6seos (como
fracturas o CMM). Los efectos secundarios méas frecuentes fueron la trombocitopenia y
sobre todo leucopenia [RR 4,56 (IC 95 %: 1,22 a 17,08)].

La RSL canadiense utilizé unos criterios de seleccidbn mas amplios e incluy6 también ECA
en fase Il. La mayoria de los estudios se realizaron en pacientes con cancer de prostata
resistente al tratamiento hormonal (80 %-90%), cancer de mama y de pulmén con
mdultiples metéstasis 6seas. La revisidbn no realiz6 metaanalisis. El estroncio-89 y el
samario-153 se mostraron moderadamente eficaces.

Con base a estos hallazgos, se concluye que es necesaria una mayor investigacion antes
de proponer el uso de radiois6topos como primera linea del tratamiento de las metastasis
Oseas.

En la figura 6 se resume el tratamiento de los pacientes con metastasis 0seas dolorosas.

Paciente con metastasis 0seas

confirmadas y dolor

Analgesia comenzando
por AINE

............... l

Evaluacién de la extension,
tipo de tumor y prondstico

Pronoéstico > 6 meses

Trat. Oncoldgico Disponibilidad | Pronéstico < 6 meses
especifico \ Efectos secundarios | Trat. Oncolégico
Bisfosfonatos | Contraindicaciones | | especifico
Radioterapia ' Preferencias ] Radioterapia
Radioisétopos S e e S e '

Fracaso del tratamiento:
fracturas, CMM

l

Valorar cirugia

Fuente: Guia de préctica clinica sobre cuidados paliativos (2)

Figura 6. Tratamiento de los pacientes con metastasis 0seas dolorosas
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6.2.1.2. Uso seguro de opoioides en pacientes en situacion terminal

Las recomendaciones y la evidencia relacionadas con el uso de opioides para los
pacientes que se encuentran en fase final de la vida fueron adoptadas de la guia de
practica clinica Uso seguro de opioides en pacientes en situacion terminal(3).

Tratamiento de primera linea

La eficacia de los opioides mayores (morfina, oxicodona, hidromorfona, fentanilo y
metadona) para reducir el dolor esta bien establecida(121-128). Sin embargo, no se
encontraron revisiones sisteméaticas, especificamente orientadas, al tratamiento con
opioides de pacientes en situacion terminal.

La revision de Wifen(129) establecio la efectividad del uso de la morfina oral a la dosis
correcta, en el alivio del dolor, en los pacientes con cancer. Esta revision de estudios
controlados y aleatorizados, acumul6 datos de 54 ensayos con 3749 pacientes, con
periodos de seguimiento de hasta 6 semanas y rangos de dosis utilizadas entre 25 y 2000
mg/dia. La mayoria de sus estudios fueron de buena calidad, si bien es dudoso que
tengan poder estadistico suficiente para detectar diferencias importantes con otros
opioides.

Es esta misma revision, en los estudios de comparacion de morfina y oxicodona, en
formulacion de liberacion controlada, ambas consiguieron una analgesia adecuada una
vez ajustada la dosis, y tuvieron diferencias minimas en cuanto a los efectos secundarios.
De igual manera, morfina e hidromorfona, en formulacién de liberacién controlada,
mejoraron satisfactoriamente el dolor en pacientes con céncer, sin diferencias en la
necesidad de medicacién de rescate.

Un subgrupo de pacientes de este estudio (n=38), expresaron sus preferencias: el 13 %
prefirid hidromorfona, el 34 % morfina y el 53 % no expresd ninguna preferencia entre los
dos farmacos(121).

El estudio también concluyé que la eficacia analgésica entre morfina de liberacién
controlada y los parches transdérmicos de fentanilo fue semejante en pacientes con
cancer. Sin embargo, los pacientes tratados con fentanilo necesitaron, mas
frecuentemente, medicacién de rescate y aumento de la dosis, aunque este tuvo menos
efecto sedante y produjo menos estrefiimiento (28 % versus 18 %). De un subgrupo de
pacientes de este estudio (n=136), que expresaron sus preferencias, el 54 % prefirid
fentanilo, el 36 % se inclin6é por morfina y el 10 % no expres6 ninguna preferencia entre los
dos.

La metadona, para el dolor por cancer, tiene una eficacia analgésica similar a la morfina,
pero se asocia a mayor numero de eventos adversos y puede dar lugar a acumulacion, lo
gue a su vez puede llevar a la aparicion retardada de efectos adversos(121, 122).
Algunos opioides (morfina, oxicodona, codeina, tramadol) se han mostrado eficaces,
frente a placebo, tanto para aliviar el dolor como para mejorar la capacidad funcional en el
dolor crénico no oncolégico (dolor nociceptivo, neuropatico, mixto, fibromialgia)(123); e
igualmente mejoran la calidad de vida.
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Los ensayos clinicos con morfina, oxicodona o metadona con seguimiento, a mediano
plazo, de pacientes con dolor neuropatico, demostraron una mejoria estadisticamente
significativa frente a placebo (disminucion en torno a 13 puntos en una escala de 100).
Esta mejoria puede ser clinicamente importante(124, 125). Un numero limitado de
estudios, en pacientes con dolor agudo o crénico, sugieren que hay poca diferencia entre
la morfina y la hidromorfona en términos de eficacia analgésica, perfil de efectos adversos
0 en las preferencias de los pacientes. Sin embargo, como la mayoria de los estudios
incluyeron una muestra pequenfia, es dificil determinar las diferencias reales entre ambos
farmacos(126, 127). No hay evidencia de que la morfina oral o el fentanilo transdérmico
sean uno mejor que el otro en sus perfiles de eficacia o seguridad para el tratamiento del
dolor crénico no oncolégico(128). Las formulaciones de morfina oral de liberacion
controlada, tanto en las dosis con formulacion para 12 horas como para la de 24 horas,
produjeron un alivio semejante del dolor. El ajuste de dosis se puede hacer con éxito con
ambos preparados y se consigue mejor calidad del suefio con morfina de liberaciéon
controlada, que con dosis doble nocturna de morfina ripida. Los efectos adversos de la
morfina son frecuentes, pero sélo el 4-6 % de los pacientes con cancer abandona el
tratamiento por considerarlos intolerables(121).

Algunas de las GPC seleccionadas(130-132), recomendaron la morfina oral como
tratamiento de eleccidn por su perfil de eficacia y seguridad, superior al de otros opioides
potentes. Aunque existen variaciones interindividuales, la morfina es bien tolerada por la
mayoria de los pacientes y su utilizacién es ampliamente conocida por los profesionales
de la salud(130-132),

Recientemente, algunas agencias internacionales (National Patient Safety Agency 2008;
Health Canada 2008 y US Food and Drug Administration, 2007) alertaron sobre pacientes
con efectos adversos graves derivados del uso inadecuado de parches de fentanilo en
relacion con factores como: iniciacion de titulacion con fentanilo a dosis excesivas o con
incrementos demasiado rapidos; combinacion con otros depresores del sistema nervioso
central; interacciébn medicamentosa con antivirales (lopinavir, ritonavir); roturas del parche
por aplicar presion o doblarlo y sobredosificacion relativa en pacientes mayores y
delgados.

Teniendo en cuenta lo referido anteriormente, el grupo elaborador la guia Uso seguro de
opioides de en pacientes en situacion terminal concluyé que:

La morfina continda siendo el valor de referencia (patrén de oro) para el dolor moderado
no controlado y/o dolor intenso, en pacientes en situacion terminal.

Las caracteristicas farmacocinéticas y farmacodinamicas, asi como las diferentes dosis de
morfina disponibles, la convierten en el opioide de eleccion.

La titulacién con morfina oral de liberacion rapida, debe ser considerada como la opcion
més efectiva y segura en el inicio del tratamiento con opioides, hasta alcanzar una
analgesia estable.
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En aquellos pacientes que presenten dolor moderado no controlado y/o intenso y disnea
refractaria, de forma simultanea, la morfina es el opioide de eleccién al poder actuar sobre
ambos sintomas.

Los resultados hallados en pacientes con cancer o dolor crénico no oncolégico, pueden
ser extrapolables a los pacientes en situacion terminal.

Tratamiento de segunda linea

El nimero de opioides mayores y sus formulaciones, se ha incrementado notablemente
en los ultimos afos. Actualmente los farmacos de este grupo comercializados en Espafia
son: morfina, oxicodona, hidromorfona, fentanilo, metadona y buprenorfina. En el anexo 6
se presentan la disponibilidad de estos farmacos para Colombia.

Los resultados de la revision sistematica de Wifen(129), en la que se compararon
diferentes opioides para el tratamiento del dolor en pacientes con cancer mostré que
oxicodona, hidromorfona y fentanilo proporcionaron una analgesia equivalente a la
morfina, cuando se ajustd la dosis al efecto, con diferencias menores en el perfil de
efectos adversos.

Respecto a oxicodona, una RSL incluyé seis estudios con 331 pacientes; en esta se
compar6 oxicodona de liberacién controlada frente a morfina de liberacién controlada(90,
96, 133-136). En todos los estudios se obtuvo una analgesia adecuada cuando se
ajustaron las dosis con ambos farmacos. La potencia relativa de oxicodona respecto a
morfina fue de 1:1,5 a 1:1,6 segun los ensayos de Mucci LoRusso y Lauretti(96, 136). En
esta revision también se compar6é oxicodona de liberacién controlada con morfina de
liberacion controlada(90, 96, 133-136). En todos los seis estudios se obtuvo una analgesia
adecuada cuando se ajustaron las dosis con ambos farmacos. La potencia relativa de
oxicodona respecto a morfina fue de 1:1,5 a 1:1,6 segun los ensayos de Mucci LoRusso
1998(136) y Lauretti 2003(96). En un metanalisis en el que se incluyeron tres de estos
cinco estudios(137), la sequedad de boca fue menos comun con oxicodona (OR: 0,56; IC
95%: 0,38 — 0,83) y en un metanalisis en el que se incluyeron tres de estos cinco
estudios(137), la sequedad de boca fue menos comun con oxicodona (OR: 0,56; IC 95 %:
0,38 — 0,83).

En relacién a la hidromorfona, una revision sistematica incluyé dos estudios de pequefio
tamafio (n = 138) en los que se comparé hidromorfona y morfina oral, ambas de liberacion
controlada (126). En el primero de ellos, ambos opioides controlaron satisfactoriamente el
dolor, sin diferencias en la necesidad de medicacién de rescate y en ninguna de las
medidas de resultados. En este estudio, el 34 % de los pacientes prefirié la morfina. En el
segundo estudio, que involucr6 a un menor numero de pacientes (n = 49), las
puntuaciones de intensidad del dolor fueron significativamente mas altas con
hidromorfona, se necesitdé un mayor nimero de dosis de rescate y hubo un mayor nimero
de abandonos, por analgesia inadecuada o por efectos adversos.

En esta misma revision(126), se incluyeron 11 estudios (n = 45) con pacientes con cancer
en los que se compardé hidromorfona frente a otros opioides y diferentes vias de
administracién y formulaciones (oral, raquidea, subcutanea, intramuscular, oral rapida
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versus oral controlada). La heterogeneidad entre los estudios y la baja calidad de los
mismos impidio la realizacion de un metanalisis. Los autores concluyeron, que debido al
namero limitado de estudios disponibles y de pacientes incluidos, era dificil establecer las
diferencias reales entre ambos farmacos.

En relacion con el fentanilo, en la revision sistematica de Wifen(129), se incluyeron tres
estudios (n = 333) que compararon fentanilo transdérmico con morfina oral. En el primero
de ellos(95, 138) no se encontraron diferencias significativas entre ambos farmacos en el
control del dolor, aunque en el grupo de fentanilo un mayor nimero de pacientes necesito
medicacion de rescate y aumento de la dosis. El fentanilo causé menos sedacién y
estrefiimiento que la morfina y fue el farmaco preferido por un mayor nimero de pacientes
(54 % versus 36 %, sin preferencias en el 10 % de los casos).

En el segundo estudio(94), después del ajuste de dosis en ambos grupos, se obtuvo un
buen alivio del dolor y los efectos adversos fueron menores para los pacientes en el grupo
de fentanilo, con un uso de laxantes inferior.

En el tercer estudio(95), aleatorizado y con un disefio abierto sin cruzamiento y con una
muestra pequefia (n = 20 pacientes por grupo), se observé un buen control del dolor y los
efectos adversos fueron similares. Los autores mencionaron problemas al utilizar la guia
del fabricante para convertir la dosis de morfina en una dosis de fentanilo equivalente.

Para el tratamiento del dolor crénico no oncolégico(128) no se encontrd evidencia de que
un opioide de liberacion controlada (morfina oral o fentanilo transdérmico) sea mejor que
el otro en sus perfiles de eficacia o seguridad.

La metadona tiene una vida media larga, con mayor riesgo de acumulacién y una
respuesta variable y poco predecible, lo que dificulta su dosificacion. En la revisién
sistematica de Wifen(129) se concluy6 que la metadona administrada cada 12 horas se
asocié a mas acontecimientos adversos que la morfina cada 12 horas.

Respecto a las GPC revisadas, la Guia SIGN(131) incluyé como alternativas a la morfina
oral, diamorfina, hidromorfona, oxicodona y fentanilo transdérmico. En esta GPC, se
recomendo diamorfina como opioide de primera eleccion, por via subcutanea y se plante6
el uso de fentanilo transdérmico en situaciones de dolor estable cuando existen
dificultades para el tratamiento por via oral.

Por otra parte, la GPC sobre Cuidados Paliativos(2) incluyé como alternativas a la morfina
oral, fentanilo y buprenorfina. El uso del fentanilo se plante6 en casos de dificultades para
la deglucion, problemas de cumplimiento o preferencia del paciente, desaconsejandose
en dolor inestable y en situacién de ultimos dias.

Finalmente, la Guia Americana sobre Opioides en el manejo del dolor crénico no
oncoldgico(139) incluy6 para el tratamiento de este tipo de pacientes morfina de liberacién
controlada y fentanilo transdérmico como farmacos con un mayor nivel de evidencia y
oxicodona con un menor nivel de evidencia.

El grupo elaborador de la guia Uso seguro de opioides de en pacientes en situacion
terminal concluyd que en los pacientes en los que no puedan utilizarse opioides por via
oral, la administracion de fentanilo por via transdérmica es la opcién mas comoda y la via
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de administracion con menores riesgos a largo plazo y probablemente la mayoria de los
pacientes bien informados pueden tener preferencia por este farmaco y via, por lo que
puede ser la opcion mas adecuada.

Ademas, las variables fundamentales a tener en cuenta en la seleccion del opioide son su
eficacia y su perfil de seguridad, aunque también hay que considerar la via de
administracion, la flexibilidad de la dosificacion, la experiencia clinica, el costo y las
preferencias del paciente.

La familiaridad que tenga el médico con el uso de estos farmacos, también puede
incrementar la seguridad en su uso.

Dolor persistente no controlado

En algunas ocasiones, aunque se haya realizado una correcta dosificacion de los
opioides, la analgesia puede ser insuficiente o bien pueden aparecer efectos adversos
intolerables que impidan alcanzar una dosis efectiva. Todos los opioides tienen el mismo
espectro de efectos adversos, pero su intensidad puede variar entre las personas
expuestas a los diferentes medicamentos, por lo que cabe cambiar a otro opioide en un
intento de lograr una mejor relacion dafo/beneficio. Esto es lo que se ha venido a
denominar rotacién de opioides(131).

La revision sistematica de Quigley(94), incluida en la GPC de SIGN(127), realizada para
evaluar el cambio de opioide como estrategia para aliviar el dolor y mejorar la tolerancia al
farmaco, incluyé 52 estudios de baja calidad metodoldgica: 23 informes de casos, 15
estudios retrospectivos y 14 estudios prospectivos no controlados. Estos estudios
presentaron inconsistencias metodoldgicas y falta de claridad en cuanto a la definicién de
los cambios de dosis, los motivos para el cambio, o la utilizaciéon de “dosis maximas pero
tolerables”.

Otros elementos de confusion fueron el cambio en la via de administracion, los diferentes
tipos de dolor incluidos en los estudios, el uso de adyuvantes y no considerar otras
posibles causas de toxicidad. A pesar de todo ello, los autores concluyeron que aunque
no existen pruebas sélidas de la eficacia de esta estrategia, los datos disponibles sugieren
que, en algunos pacientes, el cambio de opioide puede mejorar el dolor o los efectos
adversos relacionados, por tener mejor tolerancia o por una reduccion en la dosis.

La revision sistematica de Mercadante(95), también incluida en la GPC de SIGN(127),
identificd6 31 estudios retrospectivos y prospectivos que aunque también presentaron
deficiencias metodolégicas, confirmaron que los pacientes con dolor intenso y persistente
y 0 efectos adversos severos, pese al uso de una dosis adecuada del opioide de primera
eleccion, pueden ser sometidos a rotacion con otro opioide para alcanzar un mejor
balance entre el alivio del dolor y los efectos adversos.

La guia de préctica clinica sobre cuidados paliativos(2), que también se baso en las dos
revisiones mencionadas(94, 140), propuso también la rotacion de opioides como opcion
en estos pacientes. Entre los opioides a elegir considerd, como las opciones mas seguras,
el fentanilo, la oxicodona y la hidromorfona aunque existen pocos estudios de su uso en la
rotacion de opioides.
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La metadona es el opioide méas utilizado en los estudios incluidos en las revisiones
sistematicas referidas(140) pero se considera menos segura por su vida media larga y por
su respuesta poco predecible debido a las variaciones individuales, en la respuesta de los
pacientes, a este opioide.

El grupo elaborador de la guia Uso seguro de opioides de en pacientes en situacion
terminal consideré que, aunque la rotacién de opioides no ha sido suficientemente
evaluada con ensayos clinicos, puede ser una opcién adecuada y segura para reducir el
dolor y disminuir los efectos secundarios severos en aquellos pacientes en los que no se
han alcanzado dichos objetivos, pese a utilizar previamente un opioide a dosis adecuada.

Duracién del tratamiento con opioides

En las revisiones sisteméaticas y GPC valoradas existe escasa evidencia Yy
recomendaciones que permitan responder a esta pregunta. Se consideré por razones
éticas que en los pacientes en situacion terminal se debe tratar el dolor mientras esté
presente.

Las principales controversias existentes tienen relacion con la administracion de opioides
a largo plazo, en pacientes con dolor cronico no oncolégico, por las pérdidas de
adherencia al tratamiento ocasionadas por los efectos adversos y por el posible desarrollo
de tolerancia, dependencia y abuso en la utilizacién de estas substancias.

La revision sistematica de Noble(141), en pacientes con dolor crénico no oncoldgico,
tratados durante mas de seis meses con opioides por via oral, transdérmica o intratecal,
incluyé 16 series temporales prospectivas (n = 3808) y un solo estudio de comparacion
con dos grupos de pacientes (morfina de liberacion controlada versus fentanilo
transdérmico). Ninguna de los 16 series incluyé un grupo de comparacién, en ninguno se
realizé enmascaramiento de los evaluadores de los pacientes o de los profesionales que
administraron el tratamiento; y debido a la baja calidad y a las inconsistencias
encontradas, solo parte de los estudios pudieron ser agrupados en un metanalisis para
evaluar el efecto de los opioides sobre el alivio del dolor a largo plazo. Se encontrg,
ademas, una heterogeneidad significativa entre los estudios.

Los autores concluyeron que aungue no se puede precisar con certeza, el tamafo del
efecto sobre el dolor, los opioides fueron eficaces a largo plazo en aquellos pacientes que
no abandonaron el tratamiento. No obstante, existi6 una proporcion importante de
pacientes que abandonaron el tratamiento ya sea por efectos adversos intolerables
(32,5 % IC 95 %: 26,1 % a 39,6 %) o por alivio insuficiente del dolor.

De los estudios incluidos, muy pocos incluyeron datos sobre la aparicién de tolerancia,
dependencia o abuso de opioides, por lo que no se extrajeron conclusiones al respecto y
se plante6 la necesidad de realizar mas estudios bien disefiados para aclarar las
incertidumbres existentes. Ademds, estos resultados no pueden extrapolarse a los
pacientes en situacion terminal con dolor no oncoldgico. El grupo desarrollador de la guia
uso seguro de opioide de pacientes en situacién terminal, consider6 que algunos
pacientes en situacién terminal con dolor pueden no beneficiarse del tratamiento con
opioides, bien porque no se consiga aliviar el dolor 0 mantener su capacidad funcional,
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por la aparicion de efectos adversos significativos, comportamiento adictivos, o por
preferencias del paciente. En estos casos y desde un punto de vista de eficacia y
seguridad puede plantearse la retirada o reduccién de la dosis de los opioides tras una
adecuada informacion sobre los beneficios y riesgos de estos farmacos.

En opinion del grupo, esta situacion es altamente improbable cuando el origen del dolor
es oncoldgico, salvo en circunstancias excepcionales como la respuesta efectiva a otras
medidas terapéuticas.

Reduccién de dosis

En las revisiones sistematicas y GPC valoradas no se encontrd evidencia para responder
estas preguntas. Una GPC desarrollada mediante consenso de expertos(142), se
preguntdé como reducir o retirar los opioides en pacientes con dolor crénico no oncoldgico
que presentan falta de eficacia del farmaco, efectos secundarios intolerables, desarrollo
de tolerancia o abuso relacionados con estos fdrmacos. La guia propuso, como el ritmo
de reduccién mas seguro para evitar la aparicion de sintomas por abstinencia de opioides,
una reduccién semanal del 10 % de la dosis total y aconsejo clonidina (0,1-0,2 mg/6 horas
por via oral, o con parche transdérmico de clonidina, 0,1 mg/dia). También informé6 que
algunos pacientes requieren un ritmo mas lento en la reduccion (10 % mensual) 0 mas
rapido (hasta el 50 % de la dosis).

Aunque estos datos pueden no ser extrapolables a pacientes en situacion terminal y el
ritmo de bajada puede variar entre el 10 % y el 50 %, el grupo elaborador de la guia Uso
seguro de opioides en pacientes en situacion terminal consider6 que pueden servir de
orientacion para reducir la dosis de forma segura en los casos gue se considere necesaria
la retirada, teniendo siempre en cuenta un ritmo de reduccién individualizado, progresivo,
acorde con la edad y circunstancias clinicas del paciente, y prescribiendo siempre dosis
de rescate para la posible aparicién del sindrome por abstinencia de opioides o de
recurrencia del dolor o la disnea.

El grupo considera que ante un paciente con enfermedad avanzada y mejoria o
estabilizacién del dolor y/o la disnea puede plantearse la reduccion de la dosis o incluso la
retirada de los opioides, considerando las preferencias de los pacientes. También, puede
ser necesaria, la reduccion o retirada, ante la falta de eficacia en el alivio del dolor, o por
la aparicion de efectos adversos intolerables o deseo expreso del paciente.

El grupo también consideré que en la mayoria de los pacientes con cancer avanzado, el
dolor aumenta en intensidad y duracion en las Ultimas semanas de vida, y por esta razon
es muy poco probable que una reduccion o retirada de opioides sea factible. Si existiese
dicha necesidad cabria extrapolar los datos de los estudios en pacientes con dolor crénico
no oncoldgico.

Via de administracion

En la RSL de Wiffen(129), se compardé la administracion de morfina por via oral frente a
fentanilo transdérmico, en 3 estudios con 333 pacientes(94, 138, 143). En dichos estudios
no se encontraron diferencias significativas en cuanto a la eficacia en el alivio del dolor.
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En uno de ellos(138), con limitaciones metodoldgicas por estar realizado con un disefio
cruzado y ciego simple, se encontré menor frecuencia de estrefiimiento con fentanilo,
mayor necesidad de dosis de rescate y menor efecto sedante que con la administracién
de morfina. Se recogieron las preferencias de un subgrupo de pacientes (n = 136), de
ellos el 53,6 % prefirié fentanilo, el 36 % morfina oral y el 10,3 % no expres6é ninguna
preferencia.

Dos pequefnos estudios(144, 145) recogidos en la misma RSL mostraron viabilidad y
equivalencia de la administracion rectal de morfina frente a la oral. Esta RSL concluy6 que
no existieron diferencias significativas entre las distintas opciones y que la morfina
continué siendo el valor de referencia para el dolor moderado — intenso, permitiendo
ajustar el alivio del dolor con morfina de liberacion inmediata y morfina de liberacion
controlada.

La GPC de SIGN(127) consideré que la via espinal debe ser utilizada cuando el dolor
responde a los opioides por via sistémica, después de haber intentado la rotacion de
opioides, tras haberse optimizado el tratamiento con el uso de los farmacos adyuvantes y
cuando las dosis necesarias son demasiado altas produciendo una elevada toxicidad.

Tanto en las revisiones sistematicas como en las guias de préctica clinica consultadas, no
existieron pruebas que apoyen el uso de opioides nebulizados para el tratamiento de la
disnea y es dificil justificar su uso(131, 146).

El grupo concluyd, por tanto, que la via oral es la recomendable para iniciar y mantener el
tratamiento y que para aquellos pacientes con dolor intenso estable que expresan
preferencia por la formulacién transdérmica, asi como aquellos con problemas de
deglucion, nauseas o vémitos, el fentanilo transdérmico puede ser adecuado, siempre y
cuando los requerimientos de opioides para el control de los sintomas sean estables.

El grupo también concluyé que aunque no se han identificado estudios que evallen la via
subcutanea en la administracion de opioides en pacientes en situacion terminal, es una
practica extendida y supone una via alternativa, de facil acceso, se tolera bien y no
requiere hospitalizacion.

Manejo de la neurotoxicidad

La neurotoxicidad inducida por opioides incluye un amplio espectro de sintomas, que van
desde la confusion leve o la somnolencia a las alucinaciones, el delirium, las mioclonias,
las convulsiones o la hiperalgesia(147, 148). La neurotoxicidad inducida por opioides
puede aparecer con el uso de cualquier opioide, pero es mas probable que ocurra con
opioides que originan metabolitos activos, como petidina, codeina, morfina y, en menor
medida, hidromorfona. La oxicodona, aunque tiene metabolitos activos, es dudoso que
sean clinicamente significativos y no se conocen metabolitos activos del fentanilo ni de la
metadona(149).

La dosis de opioides que puede ser tolerada varia ampliamente entre pacientes y a lo
largo del tiempo. La neurotoxicidad inducida por opioides, tipicamente se manifiesta a los
pocos dias o0 a la semana de iniciado el tratamiento y existen ciertas condiciones o
factores de riesgo para desencadenar este cuadro, que son importantes tener en
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consideracién al indicarlos, como son las dosis altas de opioides, la rapida escalada de
dosis, pacientes en terapia prolongada con opioides, la edad avanzada, el deterioro
organico cerebral, la deshidratacion, la insuficiencia renal, o el uso concomitante de otros
farmacos de acciébn central como antidepresivos, las benzodiacepinas y los
anticolinérgicos(149).

La toxicidad a opioides es normalmente reversible si se diagnostica a tiempo. Sintomas
como la confusién y la agitacion pueden interpretarse errbneamente como dolor severo,
no controlado, y provocar un incremento de dosis del opioide, creandose un circulo
vicioso que genera mayor acumulacién de metabolitos y mayor toxicidad(150).

Todos los opioides tienen el mismo espectro de efectos adversos, pero la intensidad
puede variar entre individuos expuestos a diferentes medicamentos(131). En ausencia de
una evidencia fuerte que apoye la practica de la rotacibn de opioides, la GPC de
SIGN(127) sugiri6 que previamente a cambiar de opioide, se haga en el paciente una
valoracién integral del dolor y del tratamiento, de forma individualizada.

Dos RSL incluidas en esta GPC abordaron, especificamente, la rotacién de opioides. Una
de ellas identificd 52 estudios de baja calidad metodoldgica que incluia 23 informes de
casos, 15 estudios retrospectivos y 14 estudios prospectivos no controlados. La
primera(151) presentd inconsistencias en los cambios de dosis, los motivos para el
cambio, y faltas de claridad como el uso de “dosis maximas pero tolerables”. Otros
elementos de confusion de la RSL fueron los cambios en la via de administracion, la
inclusion de pacientes con diferentes tipos de dolor, el uso de adyuvantes y no considerar
otras posibles causas de toxicidad; concluydé que existe evidencia escasa y de baja
calidad para recomendar la rotacion de opioides.

La otra revision sistematica identificé 31 estudios retrospectivos y prospectivos y confirmé
los hallazgos de la primera(140).

En ambas RSL, cuando se realizaba la rotacién el opioide se utilizaba como alternativa a
la morfina, la metadona(140, 151). Su principal inconveniente es la farmacocinética
imprevisible y la variabilidad en la respuesta individual, lo que requiere para su manejo,
personal experto.

Otras alternativas, de mas facil manejo pero menos evaluadas, para la rotacion de
opioides, incluyen fentanilo, oxicodona e hidromorfona(130). La sedaciéon y somnolencia
por opioides es un efecto secundario bien conocido, probablemente asociado a su
actividad anticolinérgica. En opinion de algunos expertos(152) suele desarrollarse
tolerancia a estos efectos, pero a veces pueden experimentarse de manera excesiva
provocando peor calidad de vida e incluso abandono del tratamiento, especialmente si se
aumenta la dosis con excesiva rapidez.

El tratamiento sugerido para estos sintomas es la reduccion de la dosis, rotacién a otro
opioide, y afadir un psicoestimulante(152). El metilfenidato se propone como una
alternativa de tratamiento, pero los datos disponibles sobre la eficacia y seguridad son
indirectos y no concluyentes en pacientes en situacion terminal con sedacién/somnolencia
excesiva por opioides.
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Ante la presencia de delirio atribuido a neurotoxicidad inducida por opioides que no
responde tras la rotacibn de opioides, se deben considerar otras causas como
deshidratacion, anemia o infecciones. A menudo el problema es multifactorial y la base de
su tratamiento es la correccion, si es posible, de las causas precipitantes. Si con las
medidas generales no revierte, esta indicado el tratamiento farmacol6gico(130).

La via subcutanea puede ser util en el caso de que la deshidratacion precipite el delirium
producido por los opioides. Al margen de esta indicacién hay poca evidencia sobre su
eficacia en el tratamiento del delirium en general. Algunos autores proponen la asociacion
de lorazepam con haloperidol en los casos de delirium con ansiedad o agitacion, lo que
podria contribuir a disminuir el riesgo de efectos extrapiramidales del haloperidol. En los
casos de delirium con agitacion intensa se recomienda el uso de levomepromazina vy,
alternativamente, midazolam(130).

No se encontraron ensayos que evallen el tratamiento de las mioclonias producidas por
los opioides. La evidencia se derivd de series de casos y se utilizaron baclofeno,
benzodiazepinas (diazepam, clonazepam y midazolam) y &cido valproico. Las mioclonias
se relacionaron con dosis elevadas de morfina, por lo que la reduccion de la dosis es la
primera medida que hay que tener en cuenta. La hiperalgesia puede manifestarse con
dosis altas o con el tratamiento prolongado con opioides. Parece relacionada con
metabolitos tales como morfina-3-glucuronido, o con la apoptosis celular inducida por
opioides, entre otras causas. Aparte de las medidas generales (disminuciéon de dosis o
cambio de opioide) no se encontraron estudios en humanos sobre intervenciones
eficaces(150).

El grupo concluyd, que ante la presencia de neurotoxicidad inducida por opioides, una vez
valorados y corregidos los factores precipitantes, debe procederse a la rotacién de
opioides.

Prevencién y tratamiento de efectos secundarios

La guia de préactica clinica sobre cuidados paliativos(2) recomendd prevenir el
estrefiimiento relacionado con la administracion de opioides potentes en pacientes con
enfermedad en situacién terminal, con un laxante junto a una dieta adecuada y el ejercicio
adaptado que el paciente sea capaz de realizar. También recomendd que ante la
presencia de estrefiimiento se utilicen, primero, los laxantes convencionales y si se
produce impactacién fecal el tratamiento por via rectal (supositorios, microenemas,
enemas).

Estudios recientes apoyan, como opcion, el uso de la metilnaltrexona, antagonista parcial
de receptores p de opioides de accion periférica, cuando las medidas anteriores resultan
ineficaces en estos pacientes(91, 153, 154). Estos estudios presentaron limitaciones
importantes como un nimero bajo de pacientes, seguimientos cortos (unas dos semanas,
en algunos casos complementados con estudios abiertos que prolongan hasta 3 o 4
semanas), alto porcentaje de abandonos, realizacion por el mismo grupo de
investigadores y financiacion por la industria farmacéutica. Esta molécula, de reciente
aprobacion por la Agencia Europea del Medicamento (EMEA)(155) no atraviesa la barrera
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hematoencefalica y por ello no ejerce antagonismo sobre las acciones analgésicas de los
opioides(109).

Las nauseas o vomitos inducidos por opioides potentes se producen con frecuencia,
(morfina 18-28 %, buprenorfina 8,3-23 %, oxicodona 10-40%)(108) y constituyen un
evento adverso relevante desde el punto de vista de los pacientes. Otro estudio puso de
manifiesto que las nauseas y vémitos estan presentes en el 40-70 % de los pacientes, con
cancer, que reciben opioides para control del dolor(156). La guia de préactica clinica sobre
cuidados paliativos aconsejo la metoclopramida como tratamiento para las nauseas y los
vomitos relacionados con el uso de opioides potentes en pacientes en situacién terminal.
Es el farmaco que dispone actualmente de mayor evidencia y se recomienda afiadirle
antagonistas serotoninérgicos (antagonistas del receptor 5HT3) si el control es
insuficiente.

En caso de pacientes en tratamiento con haloperidol por delirium u otros motivos, antes
de afadir uno de los medicamentos anteriores deberia considerarse la posibilidad de
modificar las dosis, ya que la asociacion de dos neurolépticos como metoclopramida y
haloperidol puede favorecer la aparicion de efectos adversos, como parkinsonismo y
efectos anticolinérgicos.

En pacientes con parkinsonismo previo deben evitarse los neurolépticos, siendo los
antagonistas serotoninérgicos la primera eleccion.

Una RSL incluida en la guia de practica clinica sobre cuidados paliativos(2) encontro
escasa evidencia sobre las medidas eficaces para tratar los diferentes efectos
secundarios de los opioides. En el tratamiento sintomatico de las naduseas y vomitos se
han empleado una gran variedad de fa&rmacos sin que existan estudios comparativos
entre ellos. La familiaridad del clinico con los farmacos, su perfil de efectos adversos e
interacciones con otros farmacos determina su eleccién. En nuestro medio, la
metoclopramida, el haloperidol o los corticoides pueden ser opciones razonables.

Uso de opioides para el manejo del dolor irruptivo

Existe controversia en la literatura con respecto a la definicién del dolor irruptivo. El grupo
desarrollador de la guia Uso seguro de opioides en paciente en situacion terminal asumié
la definiciébn propuesta en la GPC de SIGN(127), en la que se define el dolor irruptivo
como un dolor moderado o intenso, transitorio y que aparece de forma brusca en un
paciente con dolor controlado. Sus caracteristicas son:

e Inicio rapido en picos de 1 a 3 minutos.

¢ Intensidad de moderado a intenso.

e De corta duracion: entre 1y 240 minutos, y 30 minutos de media.

e Se asocia a peores repercusiones psicolégicas y a deterioro de la capacidad
funcional.

e Se asocia a peor respuesta a los opioides reglados

e Se asocia a consecuencias sociales y econdémicas negativas

Puede ser espontaneo o incidental, el espontaneo es brusco e inesperado, el incidental se
asocia con alguna accion como respirar 0 moverse y se puede prever su aparicion, lo que
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es importante para su manejo de cara a tomar medicacion antes de alguna accion que
desencadene el dolor como la deambulacién o el cambio de vendaje.

Es importante diferenciar el dolor irruptivo del dolor por “fracaso de final de dosis” en la
administracién pautada de analgesia, ya que en este caso el dolor ocurre en el mismo
momento del dia y, generalmente, muy cercano a la hora de administracion de la dosis del
analgésico regular; ademas, tiene que ver con una dosis insuficiente del mismo por lo que
incrementarla o acortar el intervalo entre dosis hace desaparecer este problema.

En la GPC sobre el dolor en pacientes con cancer, publicada por SIGN(127), se plante6
que para tratar este tipo de dolor rapido y transitorio, se deben utilizar farmacos que
tengan un inicio rapido de accion y que ésta no sea muy prolongada. La GPC solo incluy6
un ensayo clinico en el que se comparé el citrato de fentanilo oral transmucoso (titulado
segun intensidad del dolor irruptivo con independencia de la dosis diaria total) con sulfato
de morfina oral de liberacién inmediata (titulada segun porcentaje de la dosis diaria total).
Concluyé que ambos son eficaces para controlar el dolor pero el fentanilo alcanzé una
mayor tasa de control (42,3 % versus 33,8 %) y con mayor rapidez en la accién. El estudio
presentd algunas limitaciones metodoldgicas; como no encontraron otros estudios que
comparen fentanilo con preparados de morfina de administracion intravenosa de accion
mucho mas rapida que la morfina oral de liberacion inmediata, los autores de la GPC no
definieron cuales de las opciones es la mas eficaz, por lo que recomendaron utilizar
medicacion de accién rapida y duracién corta, sin priorizar una de las opciones sobre la
otra.

La guia de préctica clinica sobre cuidados paliativos(2), identificé una revisién sistematica
sobre la eficacia de fentanilo oral transmucoso en el dolor irruptivo en pacientes con
cancer, la cual incluy6é cuatro ensayos (393 pacientes) y encontré que el fentanilo fue
eficaz en comparacién con placebo para aliviar dicho sintoma. Solo en uno de los
ensayos, el mismo incluido por la GPC de SIGN(127), se establecié una comparacion
directa del fentanilo oral transmucoso con morfina oral de liberacion inmediata.

No se identific6 ningin estudio que hiciera la comparacion con otros opioides
(hidromorfona, oxicodona) o formulaciones de los mismos (sulfato de morfina por via
intravenosa 0 subcutanea), por lo que se recomendd, en esta GPC, la morfina oral de
liberacion inmediata como farmaco de primera eleccién en este tipo de dolor. Aunque la
morfina oral de liberacién rapida, se muestra algo menos eficaz que el fentanilo oral
transmucoso, con ésta se puede calcular la dosis eficaz en torno a 1/6 de la dosis diaria
mientras que con el fentanilo hay que ajustar la dosis en cada paciente, sin poder
calcularla en relacién a la dosis diaria total de este opioide.

Por todo ello, se propuso a la morfina como tratamiento de eleccion y al fentanilo como
alternativa(130).

La revision sistematica de la literatura de De Devulder(126), en pacientes con dolor
cronico de origen no oncolégico, comparé la estrategia de tratamiento del dolor irruptivo
con opioides de accién corta con una estrategia de ajuste diario de la dosis total sin
utilizar opioides de accién corta como rescate. Incluyé 48 estudios, de los cuales, los que
no utilizaron opioides de accién corta, no incluyeron en su mayoria grupo de comparacion
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y presentaron una calidad metodoldgica claramente inferior a los estudios que utilizaron
opioides de accion corta. No obstante, los autores concluyeron que no encontraron
diferencias en el alivio del dolor o en la aparicion de efectos adversos entre los dos tipos
de estrategias de manejo del dolor de estos pacientes.

El grupo elaborador concluyé que para el dolor irruptivo se necesitan opciones de
tratamiento con opioides que tengan una accion de inicio rapido (maximo 15-30 minutos) y
de duracién corta y que existen diversas alternativas que cumplen estos requisitos y que
se utilizan habitualmente, entre las cuales se encuentran: la morfina oral de liberacion
rapida, la morfina por via intravenosa o subcutanea, el fentanilo oral transmucoso, el
fentanilo sublingual, o incluso otros opioides por via espinal si estan disponibles. No
obstante, existen muy escasos estudios que hayan abordado de forma rigurosa la
comparacion entre las distintas opciones para establecer cual o cuales son las que
presentan un mejor balance riesgo-beneficio, por lo que no se puede establecer de forma
definitiva la superioridad de unas opciones frente a las otras.

El grupo desarrollador de la guia indic6é que en pacientes en situacion terminal, con
frecuencia, pueden presentarse situaciones como sequedad de la mucosa oral que
dificulta la administracion del fentanilo oral transmucoso; nauseas, vomitos o disminucion
del nivel de conciencia que dificultan el uso de la via oral; o expectativa de vida muy corta,
que aconsejen utilizar la via intravenosa o subcutanea. Sugirieren por lo tanto tener en
cuenta estas circunstancias para elegir el opioide y la via de administracion mas
adecuada, aunque en la mayoria de estos pacientes puede ser la morfina oral de
liberacion inmediata el farmaco mas adecuado (la dosis para el dolor irruptivo es 1/6 de la
dosis total diaria de opioide permitiéndose hacer un ajuste de la dosis total para evitar el
efecto de final de dosis).

6.2.1.3. Dolor neuropéatico en pacientes oncoldgicos

Se llevaron a cabo dos RSL y se empled la metodologia GRADE para elaborar estas
recomendaciones de novo. Los resultados de las revisiones pueden encontrarse los
anexos 6 y 7; una revision evaluo la efectividad de estrategias para el manejo del dolor
neuropatico, la otra se orient6 a la busqueda de valores y preferencias de los pacientes.

La evidencia sobre tratamiento del dolor neuropético en pacientes con cancer se obtuvo
de 16 RSL. Se presentan a continuacion los resultados de esas revisiones por desenlace
y por tipo de medicamento.

Control del dolor
Antidepresivos

Un estudio presenta los datos en forma agregada. En el metandlisis de Finnerup et al.
2015 se incluyeron 229 estudios con pacientes con dolor neuropatico asociado a distintas
etiologias. Los autores no hicieron andlisis por subgrupos definidos por esas etiologias.
Se calcularon nimeros necesarios a tratar (NNT) utilizando como desenlace un alivio del
dolor por lo menos del 50 %. Se incluyeron 18 ensayos clinicos aleatorizados para evaluar
la efectividad de antidepresivos triciclicos, utilizando como comparador el placebo; el NNT

MINSALUD - IETS | 137



fue 3,6 (IC 95 %: 3,04-4,4); este desenlace fue evaluado con calidad de la evidencia
moderada. Para evaluar la efectividad de la duloxetina y venlafaxina se incluyeron 14
ensayos clinicos aleatorizados, el NNT fue 6,4 (IC 95 %:5,2-8,4(157). La calidad de la
evidencia para este desenlace fue muy baja (ver perfil de evidencia GRADE en anexo 6).

Dos estudios presentan los resultados de manera descriptiva. Jongen et al. 2013
incluyeron 30 estudios, realizados en pacientes con cancer en dolor neuropético, y
calcularon de riesgo de beneficio definido como la proporcion de pacientes con un grado
de alivio del dolor dividido por el total de pacientes en el grupo de tratamiento.
Encontraron beneficio de los antidepresivos (promedio de riesgos absolutos de beneficio:
0,55; IC 95 %: 0,40-0,69), aunque este fue similar al de los anticonvulsivantes, opioides y
otros tratamientos(158).

Hearn et al. 2014 evaluaron la eficacia analgésica y los eventos adversos asociados a la
imipramina, para dolor neuropatico crénico en adultos. Incluyeron cinco estudios con 168
pacientes con dolor por neuropatia diabética o polineuropatia. 126 pacientes fueron
aleatorizados a imipramina entre 25 mg y 350 mg diarios; los comparadores fueron
placebo, paroxetina, mianserina, venlafaxina, amitriptilina(159). En esta revision no fue
posible hacer analisis agrupando los datos. Los estudios individuales mostraron alguna
mejoria en el alivio de dolor con la imipramina en comparacién con el placebo.

Anticonvulsivos

Tres estudios presentan los datos de manera agrupada. Moore et al. 2009 evaluaron la
eficacia analgésica y los eventos adversos asociados a la pregabalina en pacientes con
dolor agudo y crénico. Incluyeron 19 estudios con 7003 participantes. En dosis de 300,
450 y 600 mg diarios, la pregabalina fue efectiva en pacientes con neuralgia posherpética,
neuropatia diabética, dolor central neuropatico y fibromialgia. Para dolor central
neuropatico, con la dosis de 600 mg se encontraron los siguientes beneficios relativos:
alivio del dolor por lo menos del 30 %: RR: 3,1 (IC 95 %: 1,6-6,1); alivio del dolor por lo
menos del 50 %: RR: 3,6 (1,5-8,4)(160). La calidad de la evidencia para estos desenlaces
fue moderada a alta.

En el metanalisis de Finnerup et al. 2015, para evaluar la efectividad de la pregabalina se
incluyeron 25 ensayos clinicos aleatorizados, el NNT fue 7,7 (IC 95 %: 6,5-9,4); este
desenlace fue evaluado con alta calidad de la evidencia. Para evaluar la efectividad de la
gabapentina se incluyeron 14 ensayos clinicos aleatorizados, el NNT fue 6,3 (IC 95 %:
5,0-8,3)(157). Este desenlace fue evaluado con muy baja calidad de la evidencia (ver
perfil de evidencia GRADE en anexo 6).

Moore et al. 2015 evaluaron la eficacia analgésica de la amitriptilina en el alivio del dolor
neuropatico junto con los eventos adversos relacionados con su uso. Incluyeron 17
ensayos clinicos aleatorizados, doble ciego, con 1342 pacientes, en 7 condiciones de
dolor neuropatico. La mayoria de los estudios tuvieron alto riesgo de sesgos debido a
pequefios tamafos de la muestra. En el dolor neuropatico relacionado con cancer se
incluyé un estudio que no encontrd diferencias en eficacia (alivio importante o completo
del dolor) en comparacién con el placebo: RR: 0,71; IC 95%: 0,19-2,67(161). Este
desenlace se calific6 con muy baja calidad de la evidencia.
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Dos estudios presentan los datos de manera descriptiva. Bennett et al. 2013 llevaron a
cabo una RSL que incluyé 5 estudios, uno de los cuales mostré reduccién en las
puntuaciones de dolor con pregabalina medida con escala visual analoga tras 3 semanas
de tratamiento en comparacion con amitriptilina, gabapentina o placebo. Otro de los
estudios que inici6 la dosis de pregabalina a 50 mg tres veces al dia y escalando a un
maximo dosis de 150 mg tres veces al dia, analizé 23 pacientes, de los cuales 11
pacientes mejoraron la neuropatia derivada del cancer, 5 pacientes se mantuvieron
estables y los demas pacientes abandonaron el estudio por no mostrar beneficio o por
aparicion de eventos adversos. Un estudio observacional con 345 pacientes con cancer
encontré una reduccién del 30 % en las puntuaciones de dolor desde la linea de base en
la semana 6 con el tratamiento con pregabalina, y el 67 % tenia al menos una reduccion
del 50 % de su linea de base puntuaciones de dolor(162).

Jongen et al. 2013 encontraron también un efecto benéfico de los anticonvulsivantes,
similar al de antidepresivos triciclicos y opioides antidepresivos (promedio de riesgos
absolutos de beneficio: 0,56; IC 95 %: 0,43-0,69)(158).

Opioides

Cuatro estudios presentan los datos de manera agregada. Gaskell et al. (2014) evaluaron
la eficacia y eventos adversos de la oxicodona en pacientes con dolor neuropatico crénico
y fibromialgia. Incluyeron tres estudios con 254 pacientes (204 con neuropatia diabética y
50 con neuralgia posherpética). En los tres estudios se compard oxicodona de liberacién
controlada con dosis tituladas hasta alcanzar un méaximo entre 60 y 120 mg al dia. Los
tres estudios usaron placebo como comparador. En los tres estudios se reporté reducciéon
de la intensidad del dolor y mejor satisfaccién de los pacientes con oxicodona que con
placebo: el nUmero de pacientes con una reduccion del dolor por lo menos del 30 % fue
37 de 82 y 20 de 77 respectivamente. (163). Los desenlaces fueron evaluados con muy
baja calidad (ver perfil de evidencia GRADE en anexo 6).

En el metandlisis de Finnerup et al. 2015, para evaluar la efectividad del tramadol se
incluyeron 7 ensayos clinicos aleatorizados, el NNT fue 4,7 (IC 95%: 3,6-6,7); este
desenlace fue evaluado con moderada calidad de la evidencia. Para evaluar la efectividad
de la oxicodona y morfina se incluyeron 13 ensayos clinicos aleatorizados, el NNT fue 4,3
(IC 95%: 3,4-5,8); este desenlace fue evaluado con moderada calidad de la
evidencia(157). Este desenlace fue evaluado con muy baja calidad de la evidencia (ver
perfil de evidencia GRADE en anexo 6).

McNicol et al. 2013 evaluaron la eficacia y seguridad de los opioides en el tratamiento del
dolor neuropético central de cualquier etiologia. Incluyeron 31 ensayos clinicos
aleatorizados. Los estudios incluidos tuvieron alto riesgo de sesgo, sobreestimando el
efecto, dado por pequefios tamafios de la muestra, duraciones cortas, manipulacion
potencialmente inadecuada de las pérdidas (uso de métodos de imputacion asociados
con sesgos). Se encontrd un alivio del dolor por lo menos del 33 % en el 57 % de los
participantes asignados a opioides comparado con el 34 % de los asignados a placebo
(diferencia de riesgos: 0,25; IC 95 %: 0,13-0,37). Cuando el desenlace considerado fue un
alivio del dolor por lo menos del 50% la diferencia de riesgos también fue
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estadisticamente significativa: 0,17, IC 95%: 0,02-0,33 (47 % versus 30%). Este
desenlace fue evaluado con muy baja calidad de la evidencia (ver perfil de evidencia
GRADE en anexo 6). No se encontraron diferencias en los diferentes dominios de la
calidad de vida medida con la escala SF36 excepto en la percepcion del dolor corporal
(diferencia de medias 6,78; IC 95 %: 0,08-13,48)(164).

Duehmke et al. 2006 evaluaron la eficacia del tramadol en el tratamiento del dolor
neuropatico en distintos grados de severidad. Incluyeron 7 ensayos, todos mostraron una
reduccion significativa del dolor en el grupo asignado a tramadol. Al agrupar tres ensayos,
con 303 pacientes en total, se encontré un NNT de 3,8 (IC 95 %: 28-63) considerando
como eficacia una reduccién del dolor por lo menos del 50 %(165). Estos desenlaces
fueron de muy baja calidad.

Cuatro estudios presentan los resultados de manera descriptiva. La revision sistematica
de la literatura de Schmidt-Hansen et al. (2015) evalu6 la efectividad y tolerabilidad de la
buprenorfina en el tratamiento del dolor en pacientes con cancer. Incluyé 19 estudios con
1421 pacientes, en los que se realizaron 16 comparaciones diferentes. Entre los 11
estudios que compararon grupos asignados aleatoriamente, cinco encontraron que la
buprenorfina fue superior al tratamiento de comparacion, tres no encontraron diferencias y
3 mostraron que la buprenorfina fue inferior; los desenlaces evaluados fueron efectos
colaterales, y preferencia/aceptabilidad de los pacientes. En los estudios que compararon
diferentes dosis o vias de administracion, no se encontraron diferencias en la intensidad
del dolor entre la administracién intramuscular versus por supositorios, pero si se
encontraron mayores eventos adversos: mareos, nauseas, vomitos y eventos adversos en
total. La calidad de la evidencia fue baja porque la mayoria de los estudios tenian
pequefios tamafios de muestra y pérdidas de seguimiento (8,2 % en desenlaces de
eficacia y 14,6 % en desenlaces de seguridad); la evidencia fue calificada con baja
calidad. Esta revision no presenta resultados agrupados(166).

La revision de Nicholson et al. 2013 incluyé 9 ensayos clinicos aleatorizados en los que se
compar6 metadona con placebo u otro medicamento para el control del cancer. Cuatro de
los estudios incluidos mostraron un alivio del dolor similar al comparar metadona con
morfina oral y morfina parenteral; la adicion de ibuprofeno a la metadona produjo una
mejora de la eficacia analgésica medida por el indice de gravedad del dolor, en un estudio
que incluyo 28 pacientes (Ferrer-Brechner 1984)(167).

Jongen et al. 2013 encontraron también un efecto benéfico de los opiodes, similar al de
antidepresivos ftriciclicos y anticonvulsivantes (promedio de riesgos absolutos de
beneficio: 0,56; IC 95 %: 0,43-0,69)(158).

La revision de Wiffen et al. 2016 incluy6 62 estudios con 4241 pacientes para evaluar la
efectividad de la morfina en el tratamiento del dolor neuropético en cancer. Se encontro
equivalencia en la morfina de liberacion inmediata versus modificada para la reduccion del
dolor. La revision demuestra el amplio rango de dosis de morfina utilizada en los estudios,
y que un pequefio porcentaje de los participantes son incapaces de tolerar la morfina
oral(168).
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Eventos adversos
Anticonvulsivos

Uno de los estudios incluidos en la RSL de Bennett et al. 2013 report6é eventos adversos,
en el grupo de pacientes tratados con pregabalina, en mas del 10% (mareo, cefalea,
somnolencia, sequedad de boca, ataxia, temblor, edema periférico, aumento de peso, y
vision borrosa)(162).

Jongen et al. 2013 calcularon un riesgo absoluto de dafio definido como la fraccion de
pacientes que abandonaron el tratamiento (con antidepresivos, anticonvulsivantes u
opioides) por eventos adversos. Encontraron una importante reduccién del riesgo
(promedio de riesgos absolutos de dafo: 0,12; IC 95 %: 0,07-0,21)(158).

Opioides

El estudio de Nicholson et al. 2013 concluyé que la metadona tiene una eficacia
analgésica similar a la morfina tanto para dolor neuropatico como no neuropatico sin
embargo con el uso de mas de 28 dias se evidencid mayor retiro de los estudios por
aparicion de efectos secundarios(167).

En la revision de Gaskell et al. (2014) sobre la efectividad de la oxicodona en pacientes
con dolor neuropatico crénico y fibromialgia, por lo menos un evento adverso fue
experimentado por el 86 % de pacientes asignados a oxicodona versus 63 % asignados a
placebo. No se encontraron diferencias entre los dos grupos en la frecuencia de eventos
adversos (RR: 0,48; IC 95%: 0,18-0,23). Tampoco se encontraron diferencias en la
frecuencia de abandonos por eventos adversos entre los grupos (RR: 1,69; IC 95%: 0,83-
3,43); sin embargo los abandonos debidos a la falta de eficacia fueron menos frecuentes
en oxicodona que en placebo (1,1 % versus 11 %; RR: 0,12, IC 95 %: 0,03-0,45)(163).

Antidepresivos

En la revision de Hearn et al. 2014 sobre la eficacia analgésica y los eventos adversos
asociados a la imipramina, aunque cuatro estudios reportaron eventos adversos, el
reporte fue fragmentado e inconsistente; fue mayor la frecuencia de eventos adversos
como boca seca y los abandonos por eventos adversos en el grupo asignado a
imipramina(159).

En el estudio de Moore et al. 2015, sobre la eficacia analgésica de la amitriptilina en el
alivio del dolor neuropatico, el 55% de los pacientes asignados a amitriptilina experimentd
por lo menos un evento adverso comparado con un 36 % en el grupo que recibié placebo
(RR 1,54; IC 95%: 1,32-1,81). Este fue un desenlace de baja calidad. Fue mayor la
frecuencia de abandono por eventos adversos (desenlace de muy baja calidad) en el
grupo que recibié amitriptilina (RR agrupado: 2,23, IC 95 %: 1,11-4,45)(161).

Anticonvulsivos

En la revisiobn de Moore et al. 2009 sobre la eficacia analgésica y los eventos adversos
asociados a la pregabalina no se encontraron diferencias significativas en el abandono
por eventos adversos: RR: 1,45 (IC 95 %: 0,74-2,83); el tratamiento fue discontinuado
debido a eventos adverso entre el 18 % y el 28 %. La proporcion de participantes que
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report6 por lo menos un evento adverso no se afectd por la dosis, tampoco el nimero con
un evento adverso serio, lo cual fue similar al placebo(160).

Moore et al. (2014) evaluaron la eficacia analgésica y los efectos adversos de la
gabapentina en dosis diarias de 1200 mg, en dolor neuropatico crénico o fibromialgia,
comparada con placebo. Incluyeron 37 ensayos clinicos aleatorizados con 5633
participantes. Al considerar todas las condiciones de manera agregada encontraron una
mayor frecuencia de eventos adversos en el grupo asignado a gabapentina versus
placebo: el nimero necesario para hacer dafio (NNH) fue 31 pacientes (IC 95 %: 20-66);
este desenlace se estudi6 en 19 estudios con 3952 pacientes y su calidad fue
considerada alta; sin embargo no se encontraron diferencias en el riesgo de eventos
adversos serios entre el grupo asignado a tratamiento versus placebo: RR = 1,02; IC
95 %: 0,83-1,07)(169).

Opioides

En la revisién de McNicol et al. 2013 sobre la eficacia y seguridad de los opioides en el
tratamiento del dolor neuropético central de cualquier etiologia, se retiraron mas
participantes del tratamiento con opioides debido a eventos adversos (13 % versus 4 %),
NNH: 12,5, IC 95%: 8,3-25,0, diferencia de riesgos: 0,08, IC 95%: 0,01-0,15. Se
encontraron diferencias estadisticamente significativas en la frecuencia de los diferentes
eventos adversos (estrefiimiento, mareos, somnolencia, hauseas y vémitos) siendo mayor
en el grupo asignado a opioides comparado con el asignado a placebo(164).

En la revision de Duehmke 2009 sobre la eficacia del tramadol en el tratamiento del dolor
neuropatico en distintos grados de severidad, se encontré un NNH de 8,3 (IC 95 %: 5,6-
17) usando como medida la frecuencia de abandono debido a efectos secundarios (RR
5,37; 1C 95 %: 1,62-17,75).

En la revision de Gaskell et al. 2014 sobre la eficacia de la oxicodona en el manejo del
dolor neuropatico, por lo menos un evento adverso fue experimentado por el 86 % de
pacientes asignados a oxicodona versus 63 % asignados a placebo. No se encontraron
diferencias entre los dos grupos en la frecuencia de eventos adversos (RR: 0,48; IC 95 %:
0,18-0,23). Tampoco se encontraron diferencias en la frecuencia de abandonos por
eventos adversos entre los grupos (RR: 1,69; IC 95%: 0,83-3,43); sin embargo los
abandonos debidos a la falta de eficacia fueron menos frecuentes en oxicodona que en
placebo (1,1 % versus 11 %; RR: 0,12, IC 95%: 0,03-0,45). Todos los desenlaces fueron
evaluados con muy baja calidad(163).

Calidad de vida y satisfaccién con el tratamiento

Los estudios incluidos en la RSL de Bennett et al. 2013, sobre tratamiento de dolor
neuropatico en pacientes con cancer, por medio de pregabalina, mostraron beneficios
como mejoria en la calidad del suefio, satisfaccion global del tratamiento analgésico y
bienestar en la calidad de vida; en el estudio observacional incluido en esta revisién la
mayoria de los pacientes indicaron que estaban "muy satisfechos" con la tolerabilidad
(39%) y la accion (33%) de la pregabalina. El indice de calidad de suefio de Pittsburgh
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mostrd mejoria en la calidad del suefio desde el inicio hasta semana 6 con el tratamiento
pregabalina en un subgrupo de pacientes con cancer(162).

En la revision de McNicol et al. 2013 sobre la eficacia y seguridad de los opioides en el
tratamiento del dolor neuropéatico central de cualquier etiologia, no se encontraron
diferencias en los diferentes dominios de la calidad de vida medida con la escala SF36
excepto en la percepcion del dolor corporal (diferencia de medias 6,78; IC 95 %: 0,08-
13,48 comparando contra placebo)(164).

Balance entre beneficios y riesgos

Todas las revisiones incluidas, tanto las que presentan los resultados de manera
descriptiva, como las que hacen metanalisis, mostraron beneficio de todos los
tratamientos para el manejo del dolor neuropatico de distintas etiologias, incluido el
relacionado con céncer; también se observé el beneficio del tratamiento en estudios
enfocados solamente en pacientes con cancer. Estos beneficios fueron definidos en la
mayoria de los estudios como la reduccion del dolor en distintos niveles, desde 20 %
hasta 50 %. Dos revisiones presentan este beneficio por medio del reporte de nimeros
necesarios a tratar, los cuales fueron menores a 8 pacientes cuando el tratamiento incluyé
antidepresivos, anticonvulsivos y opiodes(157, 165).

Solamente dos revisiones sistematicas evaluaron los beneficios en la calidad de vida:
Bennett et al. 2013 reporté mejoria en la calidad del suefo, satisfaccién global del
tratamiento analgésico y bienestar en la calidad de vida cuando se administro
gabapentina a pacientes con cancer(162); McNicol et al. 2013 evalué el efecto de los
opioides en el dolor neuropatico de cualquier etiologia y evalué la calidad de vida por
medio de una escala genérica, la SF36 sin encontrar diferencias, con el grupo
comparador, en los distintos dominios de calidad(164). Estos hallazgos muestran una
calidad de vida similar o mejor en los pacientes que reciben el tratamiento, comparados
con Iso pacientes que reciben placebo.

Los principales eventos adversos reportados fueron estreflimiento, mareos, somnolencia,
nauseas y vomitos. Bennett et al. 2013(162) reporté eventos adverso en el 10 % o mas de
los pacientes que recibieron pregabalina; Moore et al. 2009 (160) reporté abandonos por
eventos adversos entre el 18% y el 28% de los estudios incluidos que evaluaron
pregabalina. Gaskell et al. 2014(163) reporté al menos un evento adverso en el 86 % de
los pacientes que recibieron oxicodona y Moore et al. 2015(161) reporté al menos un
evento adverso en el 55% de los pacientes que recibieron antidepresivos. Los NNH
reportados fueron 31 en el tratamiento con gabapentina(169), 12 en opioides(164) y 8 en
tramadol(165).

Valores y preferencias

Para evaluar los valores y preferencias de los pacientes se realizd una revision
sistematica de la literatura (ver anexo 7). La busqueda arroj6 una RSL y un estudio
cualitativo.
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La revisién sistematica de Schmidt-Hansen(74) evalué la seguridad y tolerabilidad de
oxicodona para control del dolor en adultos con cancer. Se incluyeron 17 estudios con
1390 pacientes. Del total de estudios incluidos, 3 tuvieron dentro de sus objetivos la
valoracién de las preferencias de los pacientes sobre las estrategias para manejo del
dolor, las cuales compararon oxicodona con otros opioides. El estudio de Bruera et
al.(170) compar6 oxicodona de liberacion controlada o morfina de liberacién controlada;
los efectos secundarios se evaluaron a través de una lista categdrica de comprobacion y
un cuestionario no dirigido y se calcularon puntuaciones globales de eficacia y preferencia
de los pacientes al tratamiento; no se encontraron diferencias significativas en los efectos
adversos o puntuaciones de eficacia y preferencia de los pacientes.

El estudio de Hagen et al. (171), evalud la eficacia clinica y seguridad de oxicodona
comparada con hidromorfona para el tratamiento de dolor en pacientes con cancer. El
25,8% de los pacientes informaron no tener preferencia sobre algunos de los
medicamentos, de los restantes, el 35,5 % informé tener preferencia por oxicodona y el
38,7 % por la hidromorfona. Dos pacientes sufrieron alucinaciones con hidromorfona de
liberacién controlada.

La publicacion de Kalso et al.(172), es un estudio cruzado que compard la inyeccion
intravenosa de oxicodona para titulacion, seguida de oxicodona de liberacién instantanea
versus inyeccion intravenosa de morfina para titulacion seguido de la morfina de liberacién
instantdnea en 19 pacientes. Diez pacientes no expresaron preferencia de tratamiento,
mientras que cinco pacientes prefirieron oxicodona y el resto prefirieron el tratamiento
con morfina.

El estudio de Garcia —Toyos et al.(173) es una investigacion de tipo cualitativo que se
llevé a cabo utilizando entrevistas semiestructuradas en una poblacién de Andalucia a
pacientes en estado terminal y sus cuidadores. Se incluyeron 42 personas. Menos de una
tercera parte de los participantes reconocio el término opioide. Se encontrd, ademas que
hay creencias falsas en relacién con la naturaleza adictiva de estos medicamentos, su
uso exclusivo en casos terminales y su asociacion con muerte. Los pacientes y
cuidadores participantes mostraron una preferencia para el alivio de dolor por medio de
opioides tratamiento. Se encontré también un concepto negativo en relacién con la
presencia de efectos adversos digestivos que puede causar este tratamiento y que es
causa para abandonarlo. Los participantes expresaron ademas su interés en recibir mas
informacion y en participar en la toma de decisiones terapéuticas para subsanar las
creencias erroneas y la falta de informacion sobre los efectos de estos medicamentos.

De acuerdo con estos hallazgos, las preferencias de los pacientes se relacionan tanto con
la presencia de eventos adversos como en la informacion recibida sobre los
medicamentos por sus meédicos tratantes. Por lo tanto no puede establecerse una
preferencia apriori sino que esta debe ser evaluada para cada paciente individual.

6.2.2. Ajustes para laimplementacién en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcién de la guia relizo las siguientes modificaciones para
mejorar la implementacion de las recomendaciones en Colombia:
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Se incluyd la escala de dolor para pacientes con demencia dado que es una escala usada
en el contexto colombiano para esta poblacion. Sin embargo, también dej6 la posibilidad
de usar las escalas que valoren el dolor a consideracion del médico tratante y a medida
que las investigaciones realizadas validen nuevas escalas.

Se considerd necesario especificar la manera de hacer la titulacion de los opioides, para
lo cual sugirié incluir en la recomendacion las indicaciones presentadas en el texto
elaborado por la asociacion colombiana de cuidados paliativos(174), tal como se
especifica en la recomendacion.

Se considerd necesario especificar las equivalencias de opioides. Para esto cual propuso
incluir una figura sobre equivalencias. Esta es publicada con permiso de los autores
(grupo de cuidados paliativos del Hospital Universitario Méderi, del cual hacen parte los
expertos tematicos del grupo de trabajo para la adopcion de la guia).

Se considerd necesario especificar la manera de hacer la rotacion de los opioides. Para
esto decidié incluir en la recomendaciéon las indicaciones presentadas en el texto
elaborado por la asociacién colombiana de cuidados paliativos(174), tal como se
especifica en la recomendacion.

Se consideré necesario incluir dos puntos de buena practica clinica para indicar la
conducta sugerida cuando no se puede usar a via oral y cuando no se observa control de
dolor.

6.2.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el tratamiento del dolor.

6.3. Astenia, anorexia y caguexia

39. La evaluacion inicial por parte del equipo ante un paciente con astenia*, anorexia-
caquexia** incluye la identificacion y, si es posible, el tratamiento de las causas
desencadenantes; el registro de las actividades; reposo y suefio adaptados a cada situacion,
y una exploracion de las expectativas y creencias sobre la alimentacién de los pacientes y
cuidadores.

* La astenia es un sintoma multidimensional frecuente en la enfermedad avanzada. Se define
como la disminucion de la energia o aumento de la necesidad de descansar
desproporcionados con la actividad fisica habitual. Para su diagnéstico el sintoma debe estar
presente casi a diario en las Ultimas dos semanas y acompafiarse de 5 0 mas de los siguientes
sintomas:

e Debilidad generalizada o pesadez de las extremidades.

e Disminucién de la concentracion o atencion.

e Disminucion de la motivacion para realizar actividades habituales.
e Insomnio o hipersomnia.

e Suefio no reparador.
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¢ Necesidad percibida de luchar para superar la inactividad fisica.

e Reactividad emocional al sentir la astenia (tristeza, frustracion, irritabilidad).

e Dificultad para completar las tareas diarias.

e Dificultades de memoria a corto plazo.

e Malestar general tras el ejercicio fisico que dura varias horas después de hacerlo.

** E|l sindrome de anorexia-caguexia es un estado de emaciacién que implica la
pérdida de musculo y grasa causada por la enfermedad subyacente y mediada
indirectamente por factores secundarios. La disminucion de la ingesta oral y los
complejos cambios metabdlicos causan un balance negativo crénico de energia y
proteina, lo cual se asocia a aceleracion del metabolismo.

En la valoracién inicial debe existir: anorexia (mayor o igual de 3/10 en escala numérica o
visual andloga) o pérdida de peso (2 % en 2 meses, 5% en 6 meses) o0 percepcion del paciente

de una disminucion de la ingesta oral mayor del 25 %.

Recomendacién D

40. En casos seleccionados en los que la anorexia sea un sintoma predominante, se
puede ensayar un tratamiento farmacoldgico, teniendo en cuenta la prediccién de la
supervivencia, los sintomas acompafantes, las interacciones farmacologicas y los posibles
efectos secundarios de la medicacion.

Recomendacion A

41. En caso de necesidad de tratamiento farmacolégico, los corticoides, en primer lugar, y
el acetato de megestrol, como segunda opcion, son los farmacos de eleccién. No se
recomienda el uso de hidracina. Se requieren mas estudios con metilfenidato.

Recomendacion A

Puntos de buena préctica

v' La evaluacion del sindrome anorexia caquexia debe incluir por los siguientes

items:
a) ¢Se observa malnutrido el paciente?
b) ¢Hay disminucion de la fuerza o energia fisica del paciente?

c) (El paciente refiere astenia, saciedad precoz, nauseas croénicas, hinchazén,

tension debido a edemas, sequedad de la boca?

d) ¢El paciente o sus familiares estan preocupados por la pérdida de apetito o de

peso? (evaluacion del sufrimiento psicosocial).
e) ¢Cudl es la evaluacion del estado funcional del paciente en la escala Karnofsky?
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v En el sindrome de anorexia-caquexia se deben identificar y tratar las causas
secundarias: dolor no controlado, disnea, ascitis, edemas, estreflimiento, nauseas,
vémitos, estomatitis, delirio.

v' Se debe brindar asesoria nutricional y evaluacién de habitos alimenticios,
intolerancias, preferencias, alteraciones de la percepcién de los sabores en
pacientes con sindrome de anorexia-caquexia.

v' El paciente debe seguir las indicaciones del nutricionista de manera estricta
porque el uso de nuevas dietas, basadas en creencias del paciente o en la cultura
popular, pueden ocasionar problemas tales como una baja ingesta de proteinas.

v' Se deben seleccionar los alimentos mejor tolerados y aceptados, de manera
fraccionada, pequefias cantidades y frecuentes las cuales pueden ser
complementadas con suplementos nutricionales, segun la necesidad.

v' Ademas de la dieta se debe implementar la realizacién de ejercicio, de acuerdo al
nivel funcional del paciente, en tiempos no superiores a 10 minutos.

v' Se debe hacer intervencion psicoterapédutica, tanto al paciente como a la familia,
con el fin de aliviar la ansiedad que provoca este sintoma.

v Se deben descartar y tratar las causas secundarias de la astenia: depresion,
desnutricion, desacondicionamiento fisico, alteraciones metabdlicas
(endocrinolégicas), anemia, trastornos del suefio, sintomas no controlados
(especialmente el dolor).

v En pacientes con astenia el ejercicio fisico puede ser util en series de cinco
minutos segun la tolerancia y grado funcional.

v' Si las anteriores conductas no llevan a una mejoria del paciente con astenia,
puede considerarse el uso de metilfenidato (descartando la presencia de
depresion).

6.3.1. Resumen de la evidencia
6.3.3.1. Astenia

Los autores incluyeron opinion de expertos, dos RSL(175, 176) y un ECA(177).

La astenia es el sintoma mas frecuente en cuidados paliativos; puede presentarse hasta
en el 90 % de los casos(68). Son muchos los factores implicados y pueden aparecer en
diferentes momentos en un mismo paciente (ver tabla 7). La astenia puede tener un
componente subjetivo individual muy importante. Es necesario que el equipo tenga en
cuenta que cada paciente precisa adaptar sus actividades a su nueva situacion. Una
correcta comunicacion, apoyo y consejo por parte del equipo puede reducir la carga que
supone la disminucion de la capacidad funcional para el paciente y sus cuidadores
(Evidencia basada en Opinion de expertos, SIGN: 4).

El segundo paso es la valoracion y, en la medida de lo posible, el tratamiento de las
causas de la astenia (tabla 7). En muchos casos no se identifica ninguna causa tratable.
Las terapias que pueden utilizarse pueden ser farmacoldgicas y no farmacologicas(175).
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Tabla 7. Factores relacionados con la astenia en los pacientes en cuidados paliativos

Dolor

Anemia

Infecciones

Quimioterapia y radioterapia

Depresién, insomnio y ansiedad

Sindromes paraneoplasicos

Caquexia

Farmacos

Trastornos metabdlicos

Morbilidad asociada: insuficiencia cardiaca, EPOC, etc.

De acuerdo con los resultados de una revision que incluyé 15 estudios (cinco ECA 1+), el
ejercicio fisico, sobre todo el aerébico, mejord la astenia(175). Se incluyeron programas
domiciliarios y ambulatorios, pero fueron pocos los estudios realizados en pacientes con
cancer avanzado. El ejercicio requiere una cuidadosa seleccion de los pacientes y
disponer de la infraestructura adecuada.

Las intervenciones psicosociales también se han mostrado Utiles en el tratamiento de la
astenia.

La evidencia sobre la eficacia de la terapia farmacolégica es escasa y constituye un area
en la que se requiere mas investigacion. No existe ninguna revision sistemética sobre los
farmacos utilizados en la astenia. Eritropoyetina y darbepoetina se han utilizado en los
pacientes con insuficiencia renal y en los oncol6gicos con anemia, sobre todo en la
producida por quimioterapia. Una RSL Cochrane(176) evalud su eficacia en pacientes
oncoldgicos, muchos de ellos en tratamiento con quimioterapia. Eritropoyetina vy
darbepoetina son eficaces en la disminucion de las necesidades de transfusién y en la
mejora de la calidad de vida, sin afectar a la supervivencia y con un aumento de eventos
tromboembalicos.

Los corticoides (prednisona 20-40 mg/dia o dosis equivalente) han sido utilizados
ampliamente, aunque son muy pocos los ECA realizados(177) ( Evidencia basada en
ECA, SIGN: 1+).

6.3.3.2. Anorexia y caquexia

Los autores incluyeron cinco RSL(178-181).

La evaluacién de la anorexia requiere un trabajo conjunto con el enfermo y su familia, del
gue la buena comunicacion es un componente esencial. El equipo tiene que tener en
cuenta el significado cultural y social de la falta de apetito y de las dificultades en la
alimentacion. En la RSL de Shargge(178), basada so6lo en articulos publicados en lengua
inglesa, se examind el significado social y cultural de la pérdida de apetito y de las
dificultades en la alimentacion para pacientes y cuidadores. Estos Ultimos los consideran
de mayor importancia y trascendencia que los propios pacientes.
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La evidencia que evalla las intervenciones se recoge en varias RSL realizadas con
enfoques diferentes(179-181).

Una RSL Cochrane mostré que acetato de megestrol, a dosis de 40-800 mg/dia, es eficaz
para aumentar el apetito y la ganancia de peso en pacientes con enfermedad avanzada y
diagnostico clinico de anorexia y caquexia. La RSL incluyd 4123 pacientes con céncer,
SIDA y otras enfermedades crénicas. La mediana de duracion de los estudios fue de 12
semanas. El RR para el aumento del peso fue 2,79 (IC 95%: 1,56-5,00); para los
pacientes con cancer, RR 3,09 (IC 95 %: 1,68-5,69) y una diferencia de peso de 3,56 kg
(IC 95%: 1,27-5,85). No se observd efecto sobre la calidad de vida. Los efectos
secundarios fueron los siguientes: impotencia, edema en miembros inferiores, trombosis
venosa profunda e intolerancia gastrointestinal, aunque solo en el caso de los edemas se
alcanzo6 una diferencia estadisticamente significativa (Evidencia basada en RSL de ECA,
SIGN: 1++).

En el subandlisis que compar6 acetato de megestrol con corticoides no hubo diferencias
entre ambas medidas en la mejoria del apetito o en el peso.

La RSL de Yavuzsen se basa en 55 ECA(180) sobre la eficacia del tratamiento
farmacoldgico en la anorexia, pérdida de peso y astenia. Sus resultados son consistentes
con los de la revision Cochrane con respecto al acetato de megestrol (Evidencia basada
en RSL de ECA, SIGN: 1+).

Los corticoides metilprednisolona (32-125 mg/dia), prednisolona (10 mg/dia) y
dexametasona (3-8 mg/dia) son también eficaces en la mejora del apetito y en el aumento
de peso.

Respecto a otros farmacos, la evidencia es escasa y con resultados contradictorios para
ciproheptadina, pentoxifiina y melatonina, por lo que no pueden realizarse
recomendaciones sobre su uso. Respecto al sulfato de hidracina, la RSL incluyé cinco
ECA donde s6lo en uno de ellos se mostré eficaz, por lo que se desaconseja su uso
(Evidencia basada en ECA, SIGN: 1 +).

Los psicoestimulantes como metilfenidato o modafinilo requieren una mayor evaluacion
en esta indicacion(177). En un ECA, tanto metilfenidato como placebo se asociaron a una
mejora en la astenia, sin que se observaran diferencias significativas entre ambos tras
una semana de tratamiento. En ambos grupos la intervencion se acompafio de llamadas
telefénicas diarias por parte de enfermeria. Los autores concluyen que se requieren
estudios de mayor duracion y que se deberia explorar el efecto de las llamadas
telefonicas de enfermeria como intervencion terapéutica(182).

6.3.3. Ajustes para laimplementacién en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcion de la guia decidi6 incluir en la recomendacion la
definicion de los conceptos de astenia y anorexia-caquexia de manera que orienten al
personal de la salud en la deteccion oportuna de estos signos y por lo tanto de su manejo.
Se incluyeron puntos de buena practica para guiar en la identificacion del sindrome de
anorexia-caquexia, la busqueda de las causas y el manejo de acuerdo a los hallazgos, asi
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como la pertinencia del manejo del caso por areas especializadas como nutricion y
psicologia.

6.3.6. Brechas en la investigacion

En relacion con la nutricibn en pacientes con enfermedades degenerativas, el grupo de
trabajo considero la existencia de controversia puesto que se ha encontrado aumento de
la supervivencia pero no de la funcionalidad, asi como un posible incremento de
complicaciones como escaras, broncoaspiraciones y delirium. Las propuestas siempre
han sido la gastrostomia o la nutricion parenteral. La pregunta de investigacion planteada
es:

e (Cudl es la estrategia de alimentacion mas efectiva y segura para mantener el estado
nutricional en pacientes con enfermedades degenerativas en cuidados paliativos?

Teniendo en cuenta que la evidencia presentada sobre el uso de psicoestimulates como
metilfenidato no es concluyente, y que los autores de las revisiones sugieren la realizacion
de mas estudios y con mayor duracién para evaluar su eficacia, el grupo de trabajo estuvo
de acuerdo en proponer la siguiente pregunta de investigacion sobre el manejo de la
astenia:

o ¢ Cual es la efectividad y seguridad del metilfenidato para el tratamiento de la astenia
en pacientes que se encuentran recibiendo cuidados paliativos?

6.4. Deshidrataciéon

42. Lavia oral es la via de eleccién para el aporte de liquidos; siempre que se pueda debe
evitarse el uso de la via parenteral.

Recomendacién D

43. La administracion de liquidos por via parenteral requiere una valoracién
individualizada, sopesando riesgos y beneficios y el prondstico del paciente a corto plazo.

Recomendacién D

44. Si se opta por la rehidratacion parenteral en ambito hospitalario o no hospitalario,
puede considerarse en primer lugar la via subcutanea, siempre que se cuente con los medios
necesarios y personal entrenado.

Recomendacion B

6.4.1. Resumen de la evidencia

Los autores incluyeron cuatro RSL basados en ECA y series de casos(183-186), una
revision narrativa(187) y opiniones de expertos.
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La correcta hidratacion del paciente en cuidados paliativos es una medida de soporte
basica si tenemos en cuenta el desgaste que supone la evolucion de la enfermedad y los
tratamientos.

La necesidad de aporte de fluidos por via parenteral puede plantearse en las fases mas
avanzadas de la enfermedad y puede constituir una decision dificil de tomar(188).

Las creencias y expectativas de los pacientes, cuidadores y profesionales sobre los
beneficios del aporte de fluidos en esta fase tienen un peso determinante en la decision.
Para ello es necesario examinar los posibles beneficios y riesgos.

Existen dos RSL(183, 184) que han evaluado la relacién entre el aporte de fluidos y los
sintomas de los pacientes en cuidados paliativos. La evidencia es escasa, dado que no
existen ECA ni suficientes estudios prospectivos.

Existe una revision narrativa(187) que examina las diferentes formas de hidratacion:
intravenosa, subcutanea y rectal. La hipodermoclisis ha sido evaluada también en una
RSL publicada en 1997(185) y actualizada en el afio 2004(186).

La revision de Viola(183) estudiod la relacion entre la hidratacién del paciente y el aporte
de fluidos en la fase terminal en cualquier contexto de la atencion sanitaria, la mayoria en
oncologia. La revision se basé en seis estudios (532 pacientes) de mediana calidad con
un pronostico vital variable. La mejoria en algunos de los sintomas comunmente
atribuidos a la deshidratacion (como la sed, la sequedad de boca o la confusién) con el
aporte de liquidos no pudo demostrarse de forma consistente. Una de las razones es que
estos sintomas tienen una etiologia multifactorial en cuidados paliativos y la hidratacion
del paciente es sd6lo una de ellas (Evidencia basada en RSL de estudios observacionales,
SIGN: 3).

La confusién producida por los opioides se relaciona con situaciones de bajo aporte de
fluidos. La posibilidad de aumentar las secreciones pulmonares, la insuficiencia cardiaca
congestiva y la necesidad de sonda urinaria que puede suponer la sobrecarga de volumen
deben tenerse en cuenta en esta situacion(187)( Evidencia basada en Opiniones de
expertos, SIGN: 4).

La revisién de Burge(184) explord los aspectos socioculturales y simbdlicos del aporte de
fluidos y el papel del cuidador en la hidrataciéon y en la alimentacion. Coincide con la
revision anterior, al mantener las mismas dudas sobre la relacion entre sintomas y aporte
de liquidos.

Para tomar decisiones sobre la hidratacion parenteral existe amplio consenso sobre la
necesidad de una buena comunicacion del equipo con la persona enferma y su familia,
explicando la evidencia existente sobre sus ventajas e inconvenientes(187). Hay que
tener en cuenta que en algunas situaciones esta medida puede suponer el ingreso
hospitalario (Evidencia basada en RSL de estudios observacionales, SIGN: 3).

Al igual que en el tratamiento de la anorexia-caquexia, resulta obligada la exploracion de
las creencias sobre el significado de la hidratacion para el paciente y su familia.
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Otra cuestion que también puede influir en la decision del uso de la via parenteral es la

eleccion del método mas apropiado. En cuidados paliativos puede utilizarse la

administracién endovenosa de liquidos o la subcutanea (hipodermoclisis). En la tabla 8 se
resumen las ventajas y desventajas de este método(187).

Tabla 8. Ventajas y desventaja de la hipodermoclisis

Ventajas

Bajo costo.

Menor necesidad de supervision.

Se puede mantener 5-7 dias.

Insercion menos dolorosa y uso mas
cémodo que la via intravenosa.
Posibilidad de uso domiciliario o en
instituciones cerradas sin necesidad de
ingreso hospitalario.

Ausencia de tromboflebitis y menor
incidencia de efectos locales.

Ventajas en pacientes agitados, ya que

BESENEES

No es valida para la administracién rapida.

El volumen maximo a administrar son 3
litros/dia pero requiere dos accesos
simultaneos (situacién poco frecuente).
Edema y reacciones cutaneas locales (poco
frecuentes).

Posible riesgo de hemorragia en pacientes
con trastornos de la coagulacién

e Falta de conocimiento y pericia de los

se evita necesidad de nuevos . a
profesionales de la salud sobre la técnica

abordajes venosos por autoretirada del
catéter.

La evidencia sobre el uso de la hipodermaoclisis esta recogida en dos RSL (RSL de ECA 'y
series de casos 1+/3)(185, 186), que incluyen ECA realizados con pacientes de edad
avanzada, algunos en el contexto de los cuidados paliativos. La eficacia de la via
subcutanea es comparable a la intravenosa. La hipodermoclisis requiere soluciones con
electrolitos y salinas. Las soluciones sin electrolitos no pueden usarse por esta via(185).
Se puede administrar de forma continua durante 24 horas a un ritmo de 40-60 ml/hora,
nocturna (80 ml/hora) o mediante infusion en bolos de 500 ml/hora 2 6 3 veces/dia.

Existe una tercera alternativa a la endovenosa e hipodermoclisis, la via rectal. Ha sido
descrita sélo en series de casos y permite la administracion de liquidos de forma
intermitente cada 4 horas; puede ser una alternativa en caso de imposibilidad de uso de
cualquier otra via(187)( Evidencia basada en Series de casos, SIGN: 3).

6.4.2. Ajustes para laimplementacién en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcion de la guia no consideré necesario realizar ajustes
para facilitar la implementacion de las recomendaciones en el contexto colombiano.

6.4.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con deshidratacion.
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6.5. Sintomas respiratorios

6.5.1. Disnea

45. Deben tratarse de forma especifica las causas reversibles de la disnea, como la
insuficiencia cardiaca, la exacerbacion de la EPOC, las arritmias cardiacas, la anemia, el
derrame pleural o pericardico, la infeccién bronquial, el embolismo pulmonar, el sindrome de
la vena cava superior, el asma, la linfagitis carcinomatosa y la obstruccion de la via aérea.

Recomendaciéon D

46. En ausencia de evidencia adecuada que permita predecir qué pacientes pueden
beneficiarse mas del tratamiento con oxigeno para aliviar la disnea, se recomienda valorar la
continuidad del tratamiento segun la respuesta individual.

Recomendacion B

47. La morfina es el farmaco de primera eleccion, por via oral y parenteral, para el manejo
de disnea

Recomendaciéon A

Puntos de buena practica

v' La valoracion de la intensidad de los sintomas debe hacerse mediante una escala analoga
visual.

6.5.1.1. Resumen de la evidencia

Los autores incluyeron una RSL de estudios observacionales(189) y la opinion de
expertos.

Valoracién de la disnea

En pacientes en cuidados paliativos se recomienda, en general, valorar la intensidad de
los sintomas relatada por el paciente. Puede utilizarse una escala visual analoga para
valorar la intensidad de la disnea o la efectividad de los tratamientos. La correlacion entre
hipoxia y disnea es baja, y la correccién de la disnea es mas compleja que la de la
hipoxia. En general no se recomienda el uso rutinario de pruebas (radiografia de torax,
gases, pulsioximetria, etc.)(190)( Evidencia basada en Opinion de expertos, SIGN: 4).

Una revision sistemética valoré la validez y fiabilidad de las escalas existentes para
evaluar la disnea en cuidados paliativos, fundamentalmente en el contexto de la
investigacion(189). Numeric Rating Scale (NRS), la escala de Borg modificada, The
Chronic Respiratory Questionnaire Dyspnoeia Subscale (CRQ-D) y Cancer Dyspnoea
Scale (CDS) parecen las mas adecuadas, pero se requiere mayor investigacion. Las
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escalas analdgicas visuales han sido también evaluadas, aunque requieren mayor
tamafio muestral para valorarlas (Evidencia basada en RSL de estudios observacionales,
SIGN: 2+/3).

Medidas generales

Los autores incluyeron en la evidencia tres RSL(131, 191, 192), un metaanalisis(193), un
ECA(132), un reporte de series de casos(194), y una GPC(195).

Las medidas generales son: mantener la habitacion fresca, usar ventiladores, evitar
irritantes —como el humo— o permanecer pocas personas en la habitacion.

En caso de ataque agudo de disnea es importante acompafar al enfermo(190).
Oxigeno

Una RSL valoro6 la utilidad del oxigeno para aliviar la disnea en reposo en pacientes con
enfermedad avanzada de cualquier causa(191), e incluy6 cinco estudios con un total de
83 pacientes. La mayoria de los pacientes tenian hipoxia; se incluyeron estudios en
cancer de ovario, de pulmén y en EPOC. La revisién concluye que hay evidencia débil de
que el oxigeno puede mejorar la disnea en reposo en pacientes seleccionados, pero se
desconoce qué pacientes son los que pueden beneficiarse. Un Unico estudio (n = 38)
incluyé pacientes sin hipoxia, y tanto el oxigeno como el aire fueron eficaces, por lo que
no hay evidencia concluyente que apoye el uso del oxigeno en pacientes sin hipoxia. La
inclusién de pacientes con EPOC también puede influir en los resultados. Otro ensayo
que incluyd 33 pacientes con cancer sin hipoxia tampoco mostré diferencias entre oxigeno
y aire en la reduccion de disnea en esfuerzo (test al caminar seis minutos)( Evidencia
basada en RSL de ECA, SIGN: 1+).

Otra revisién(192) realizada por un grupo de expertos en medicina paliativa analizé los
estudios sobre la eficacia de oxigeno para tratar la disnea en pacientes con EPOC, cancer
avanzado e insuficiencia cardiaca evidenciando:

e Pacientes con EPOC (la mayoria son ensayos pequefios con disefio cruzado): el
oxigeno muestra resultados contradictorios en la disnea en reposo, y mejora de la
disnea de esfuerzo en comparacion con aire.

e Larespuesta entre distintos pacientes es muy variable.

o Pacientes con cancer (la mayoria son ensayos pequefios con disefio cruzado):
algunos pacientes con cancer avanzado pueden beneficiarse del oxigeno, pero no
hay evidencia que permita predecir qué pacientes se van a beneficiar.

o Pacientes con insuficiencia cardiaca. Existe insuficiente evidencia para ofrecer
recomendaciones (Evidencia basada en RSL de distintos tipos de estudio, SIGN:
1+/2+).

Opioides

Un metaanalisis sobre la eficacia de los farmacos opioides en la disnea en enfermedades
avanzadas(193) encontré que estos farmacos son efectivos por via oral y parenteral, con
una mejora de unos 8 mm (en una escala visual analégica de 100). Existe insuficiente
evidencia acerca de su utilidad por via nebulizada. La revision incluy6é 18 estudios, la
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mayoria cruzados; los resultados en el subgrupo de pacientes con EPOC no difirieron del
resto. Los opioides estudiados fueron morfina, dihidrocodeina y diamorfina. Los efectos
adversos descritos fueron los habituales (somnolencia, nduseas, vomitos, mareo y
estrefiimiento). No hay evidencia de que produzcan efectos perjudiciales sobre los gases
arteriales o sobre la saturacion de oxigeno. Un ensayo posterior(131) confirmé los
beneficios de morfina en el tratamiento de la disnea en EPOC, céncer y otras
enfermedades respiratorias (RSL de ECA 1+).

Farmacos adyuvantes: fenotiazinas, benzodiazepinas y corticoides Sistémicos

Un reciente informe(196) encontr6 un total de siete ensayos controlados (seis
aleatorizados y uno no aleatorizado) para estos farmacos en pacientes con cancer.
Encontré evidencia de efectividad para prometazina, y evidencia contradictoria para otras
fenotiazinas en dos pequefios ensayos. La revision concluye que prometazina puede
utilizarse como farmaco de segunda linea cuando no pueden utilizarse opioides, o
afadido a éstos (Evidencia basada en RSL de ECA, SIGN: 1+).

Se encontré cuatro ensayos con benzodiazepinas (alprazolam, diazepam, clorazepato y
midazolam). En general, no se observé alivio de la disnea con estos farmacos. Un ECA
comparé la eficacia de morfina, midazolam y la asociacién de ambos en 101 pacientes
con enfermedades en estadios muy avanzados(132). Una mayor proporcion de pacientes
presentd mejoria de la disnea en el grupo de la terapia combinada respecto a las
monoterapias. No hubo diferencias en la intensidad de la disnea. La disnea puede
coexistir con sintomas como ansiedad o panico en estos pacientes. En la tabla 9 se
presentan los farmacos utilizados en el tratamiento de la disnea.

Tabla 9. Farmacos para la disnea en pacientes terminales (adaptado de Gallagher)(190)

Farmacos de primera linea Farmacos adyuvantes

Pacientes en tratamiento con opioides: Prometazina : 25 mg/ 8 - 12 h o a demanda.
Clorpromazina: 7,5-25 mg via oral o subcutanea
cada 6-8 h, o a demanda.

Pacientes que no toman opioides: Benzodiazepinas (si ansiedad o panico

Morfina: 2,5 - 5 mg via oral cada 4 h. asociado):

Oxicodona: 2,5 - 5 mg via oral cada 4 h. Lorazepam 0,5-1mgcada4-12h,0a
demanda, u otra benzodiazepina.

aumentar la dosis en un 25 %-50 %.

No se encontraron estudios con corticoides sistémicos.

Sin embargo, los corticoides son Utiles en la disnea en determinadas situaciones: EPOC,
asma, enfermos oncoldgicos con problemas obstructivos de la via aérea de causa tumoral
0 en la linfangitis carcinomatosa(194)( Evidencia basada en Series de casos, SIGN: 3).

En la figura 7 se resume el tratamiento de la disnea en el paciente en cuidados paliativos.
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Fuente: Guia de préctica clinica sobre cuidados paliativos (2)

Figura 7. Algoritmo del tratamiento de la disnea en el paciente en cuidados paliativos

Ventilacion no invasiva en pacientes con enfermedades neurolégicas motoras

Una GPC(195) ha revisado la evidencia acerca de la ventilacion no invasiva en pacientes
con enfermedades neurolégicas motoras tratados en su domicilio mediante dispositivos de
presion positiva. Existe evidencia procedente de estudios observacionales y series de
casos de que la ventilacibn no invasiva puede aliviar los sintomas, prolongar la
supervivencia y mejorar la calidad de vida en pacientes con enfermedades neuroldgicas
motoras en estadios avanzados (la mayoria de los estudios incluyen pacientes con
capacidad pulmonar limitada y un prondéstico de vida corto). Sin embargo, no todos los
pacientes la toleran ni la desean. La decision de utilizar la ventilacion no invasiva es muy
compleja y debe discutirse con el enfermo y su familia. Deberia realizarse por
profesionales con entrenamiento adecuado (Evidencia basada en Estudios
observacionales y series de casos, SIGN: 2+/3).

Manejo de la disnea severa en las ultimas horas de vida
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Es importante que el médico esté presente. Se recomienda administrar opioides por via
parenteral (intravenosa, subcutanea o infusion continua); se pueden administrar ademas
fenotiazinas. Pueden requerir sedacién(190). La asociacion de midazolam con morfina
puede ser de utilidad(132).

6.5.1.2. Ajustes para la implementacion en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcion de la guia no considerd necesario realizar ajustes
para facilitar la implementacién de estas recomendaciones en el contexto colombiano.

6.5.1.3. Brechas en la investigacién

El grupo de trabajo identificd areas de controversia sobre el tratamiento de la disnea, en
las que existen pocos estudios con baja calidad: uso de vias de administracion y uso de
farmacos diferentes a la morfina, como las benzodiacepinas. Las preguntas de
investigacion planteadas son:

e (;Cual es la efectividad y seguridad del uso de vias de administracién oral e
inhalada comparadas con la via parenteral para la admiracion de opioides para el
tratamiento de la disnea de pacientes en cuidados paliativos?

e /Cual es la efectividad y seguridad de las benzodiacepinas comparadas con la
morfina, para el tratamiento de la disnea en pacientes en cuidados paliativos?

6.5.2. Tos

48. Los pacientes en cuidados paliativos, con tos, precisan una evaluacién individualizada
para diagnosticar y, en la medida de lo posible, tratar las causas especificas de la tos.

Recomendaciéon D

49. Como farmacos iniciales pueden utilizarse dihidrocodeina y codeina.

Recomendacion B

Puntos de buena practica

v" Si no hay respuesta a los farmacos iniciales se pueden usar opioides fuertes (ver
apartado 1.9).

6.5.2.1. Resumen de la evidencia

La primera medida en el abordaje de la tos en cuidados paliativos es el tratamiento, en la
medida de lo posible, de sus causas.
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En los casos de tos primaria producida por cancer de pulmon, el tratamiento especifico
con quimioterapia y sobre todo con radioterapia(197) es una medida de probada
eficacia(198).

En algunos casos de neoplasia de pulmén distintas de la de células pequefas, la
braquiterapia puede ser una opcion a considerar si persiste la tos a pesar de la
radioterapia paliativa(199).

En muchas ocasiones es necesario el tratamiento farmacolégico. Existen multiples series
de casos que describen la tasa de respuesta al tratamiento con diversos antitusigenos, la
mayoria en pacientes con cancer de pulmén(64, 198). Como en muchas otras areas de
los cuidados paliativos son muy pocos los ECA realizados.

Los antitusigenos pueden clasificarse, por su accion, en central (opioides y no opioides) o
periférica (accion directa o indirecta)(200) (ver tabla 10).

Tabla 10. Clasificacién de los antitusigenos seguin grupo y mecanismo de accién

Central Periférica
Opioides Directa
* Folcodina * Levodropropizina
* Dextrometorfano * Benzonatato
» Codeina
* Dihidrocodeina
* Morfina
* Hidrocodona
No opioides Indirecta
* Clobutinol » Cromoglicato sédico
* Cloperastina * Antihistaminicos
* Broncodilatadores

No todos los opioides han sido evaluados en el tratamiento de la tos en cuidados
paliativos; es el caso de fentanilo, hidromorfona y oxicodona.

La eleccién del farmaco y de las vias de administracién depende de la situacion individual
del paciente, de los efectos secundarios o interacciones, y de la experiencia de uso en
cuidados paliativos. En caso de precisar un opioide puede optarse por
dihidrocodeina(201).

Morfina es el farmaco de eleccién en presencia de dolor o disnea asociados a la tos
(Evidencia basada en series de casos; SIGN: 3)

Como alternativa, puede utilizarse levodropropizina, que es igual de eficaz que la
dihidrocodeina pero produce menos somnolencia(202)( Evidencia basada en ECA, SIGN:
1+).

Cromoglicato sddico se ha mostrado eficaz en la tos en pacientes con cancer de pulmén
resistentes a tratamiento convencional(203)( Evidencia basada en ECA; SIGN: 1+).

En caso de tos resistente a los diferentes antitusigenos, algunos autores recomiendan el
uso de anestésicos nebulizados como bupivacaina o lidocaina(204)(Opinidon de expertos
4)

158 | MINSALUD - IETS



En caso de precisar tratamiento para la tos debida a la EPOC puede utilizarse codeina,
dihidrocodeina o dextrometorfano(205)( Evidencia basada en Opinién de Experto).

6.5.2.2. Ajustes para la implementacion en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcién de la guia no considerd necesario realizar ajustes
para facilitar la implementacion de las recomendaciones en el contexto colombiano.

6.5.2.3. Brechas en la investigacién

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el tratamiento de la tos en cuidados paliativos.

6.5.3. Obstruccion de la vena cava superior

50. Pacientes con obstruccién de la vena cava superior pueden ser tratados con
corticoides y remitir a un nivel de atencién superior.

Recomendaciéon D

6.5.3.1. Resumen de la evidencia

Los tratamientos utilizados hasta ahora han sido la radioterapia (sobre todo para el
carcinoma de células no pequefias), la quimioterapia (carcinoma de células pequefas),
los corticoides y la colocacion de stents. Estos Ultimos presentan la ventaja tedrica de la
rapidez en el alivio de los sintomas(206)( Evidencia basada en Series de casos, SIGN: 3).

Una revisién Cochrane(207) evalud la evidencia acerca de los tratamientos en pacientes
con cancer de pulmén y con OVCS. La revision no encontré estudios sobre el uso de
corticoides, aunque existe un amplio consenso sobre su utilizacion en esta situacion
(dexametasona a dosis diaria de 16 mg)(194)( Evidencia basada en RSL de ECA: SIGN
1+ y opinién de expertos, SIGN: 4).

En dos ECA se comparé la quimioterapia con la radioterapia, y en 44 estudios
observacionales se valoraron los tratamientos individuales (quimioterapia, radioterapia y
stents).

En la tabla 11 se muestra el porcentaje de mejoria con base a la RSL Cochrane(207) y a
otra publicacién reciente sobre los stents(208)( Evidencia basada en RSL de estudios
observacionales, SIGN: 3).

Tabla 11. Porcentaje medio de respuesta al tratamiento paliativo en estudios observacionales

Tratamiento Mejoria % Recidiva %
Radioterapia o Carcinoma de células pequefas 77 17
quimioterapia Resto de canceres pulmonares 60 19
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Tratamiento Mejoria % Recidiva %

Stent (todo tipo de tumores, incluidos los de pulmon) 80-95 13

La colocacion de stents se acompafa de una mortalidad promedio del 3,3 %.

Existe un debate no resuelto sobre si la colocacion de stent debe ser un tratamiento inicial
en la OVCS. Son necesarios estudios comparativos entre la radioterapia y los stents con
una seleccion apropiada de pacientes. Estos estudios son complicados de realizar(209),
por lo que la situacion individual del paciente y la disponibilidad de los recursos son
determinantes para decidir el tratamiento.

6.5.3.2. Ajustes para laimplementacion en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcion de la guia consider6 necesario limitar la
recomendacién al tratamiento con corticoides dado que otras intervenciones (propuestas
en la recomendacion original de la guia espafiola sobre cuidados paliativos), aunque son
usadas, deben ser realizadas y seguidas en un nivel de atencién mayor.

6.5.3.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el tratamiento de obstruccion de la vena cava superior.

6.6. Sintomas psicolégicos y psiquiatricos

51. La atencioén inicial al paciente con delirium deberia incluir la identificacion y tratamiento
de las causas desencadenantes, la informacion adecuada a los familiares y cuidadores, y la
valoracion de la necesidad del tratamiento sintomatico farmacolégico.

Recomendacién D

52. Haloperidol es el farmaco de eleccion para el tratamiento del delirium.

Recomendacion B

53. Se sugiere afadir lorazepam a haloperidol en caso de delirium con ansiedad o
agitacion.

Recomendacién D

54.  En el delirium con agitacién intensa no controlado con haloperidol se puede adicionar
midazolam.

.
v

Recomendacién D

55. Se recomienda reservar la utilizacion de antipsicGticos atipicos para casos
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seleccionados en los que haloperidol esta contraindicado o no se tolera. En situaciones como
las demencias con cuerpos de Lewy o en enfermos de Parkinson, en las que no se
recomienda el uso de haloperidol o risperidona, puede ser necesario recurrir a otros
antipsicoticos, como olanzapina, clozapina o quetiapina.

Recomendaciéon D

6.6.1.1. Resumen de la evidencia

Los autores incluyeron una RSL de ECA 1+(210), una series de casos(211) y opinién de
expertos(212).

Se debe sospechar un delirium ante cualquier cambio agudo en la conducta, el estado
cognitivo o el estado de alerta del paciente, sobre todo cuando exista demencia, cirugia
reciente, discapacidad auditiva o visual, consumo de alcohol, posibilidad de alteracién del
sodio, utilizacion de determinados farmacos, etc.

La intensidad del cuadro es muy variable, por lo que algunas formas leves, que se
manifiestan como intranquilidad o dificultad para conciliar el suefio, por ejemplo, pueden
pasar desapercibidas, ya que los sintomas se atribuyen a cualquier otra circunstancia del
paciente. En el otro extremo estdn los casos graves con agitacion intensa, que
constituyen una urgencia médica(213)( Evidencia basada en Opinién de expertos, SIGN:
4).

Un delirio hipoactivo presenta problemas de diagnéstico, ya que puede confundirse con
un cuadro depresivo. La valoracion del estado cognitivo puede ayudar al diagndstico
diferencial entre delirium y depresion, ya que en la depresion el deterioro cognitivo es
menos frecuente(213).

Existen instrumentos que pueden ayudar al diagnéstico. Confusién Assessment Method
(CAM), especialmente en su forma reducida de cuatro criterios, es un instrumento
validado y simple de deteccién del delirium (ver tabla 12). Evalla el inicio agudo, el curso
fluctuante, la falta de atencién y el pensamiento desorganizado o nivel alterado de
conciencia(214, 215).

Tabla 12. Confusion Assessment Method

Punto 1. Inicio agudo y curso fluctuante

Esta caracteristica se suele obtener de un observador (familiar o personal de enfermeria) y se
demuestra por respuestas positivas a las siguientes preguntas: ¢Hay evidencia de un cambio
agudo en el estado mental previo del paciente? ¢La conducta anormal oscila durante el dia, es
decir, va y viene? ¢ Empeora y mejora?

Punto 2. Falta de atencién

Esta caracteristica se demuestra por una respuesta positiva a la siguiente pregunta: ¢ Ha tenido
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el paciente dificultad para mantener la atencién?; por ejemplo, ¢se distrae facilmente o tiene
dificultad para seguir la conversacion?

Punto 3. Pensamiento desorganizado

Esta caracteristica se demuestra por una respuesta positiva a la siguiente pregunta: ¢El
pensamiento del paciente ha sido desorganizado o incoherente, como una conversacion
irrelevante, confusa o con un flujo ilégico de ideas, o con cambios impredecibles de un tema a
otro?

Punto 4. Nivel de conciencia alterado

Esta caracteristica se demuestra por cualquier respuesta distinta de «alerta» a la siguiente
pregunta: En conjunto, ¢/como puntuarias el nivel de conciencia de este paciente: alerta
(normal), vigilante (hiperalerta), letargico (medio dormido, despierta facilmente), estupor (dificil
de despertar) o coma (incapaz de despertar)?

En las unidades de cuidados intensivos o0 en pacientes incapaces de comunicarse
verbalmente se recomienda el Confusion Assessment Method for the Intensive Care Unit
(CAM-ICU) o también conocido como el mmétodo para la evaluacién de la confusion en la
unidad de cuidados intensivos(216).

Es importante identificar los factores causantes o precipitantes del delirium, ya que
determinan la necesidad de utilizar alguna prueba complementaria y el correcto
tratamiento. A menudo, la etiologia es multifactorial. Los farmacos son la causa aislada
mas frecuente de delirium en cuidados paliativos (efectos adversos a dosis normales,
intoxicacion o abstinencia); esta circunstancia es especialmente importante en los
pacientes en tratamiento con opioides(214).

La monitorizaciéon de los sintomas, aspecto esencial de los cuidados paliativos, puede
prevenir la aparicién de delirium, ya que el inadecuado control de algunos sintomas, como
el dolor, puede desencadenar el cuadro.

Se estima que hasta en un 18 % de los casos pueden encontrarse causas metabdlicas. El
equipo, dependiendo de la situacion del paciente y su familia, puede determinar la
necesidad de solicitar muestras sanguineas (hemograma, glucosa, creatinina, iones,
calcio, fésforo, magnesio y analitica de orina) u otras pruebas, como tomografia axial
computarizada y electrocardiograma(216).

En la tabla 13 se resumen las principales causas de delirium en cuidados paliativos en
cancer avanzado.

Tabla 13. Causas de delirium en el caAncer avanzado

Categoria causal Causa
. Neoplasias primarias metastasicas del
Enfermedades del sistema P ) P y _
. cerebro; enfermedad metastasica
nervioso central . ) .
leptomeningea; postictus.
Oncoldgicos Quimioterapia, radioterapia.
Tratamientos Farmacos Opioides, benzodiazepinas, antidepresivos
psicoactivos triciclicos, anticolinérgicos (oxibutinina,
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Categoria causal Causa

tolterodina), ISRS, neurolépticos,
antihistaminicos, ortopramidas,
anticonvulsivantes  (primidona, fenobarbital,
fenitoina), antiparkinsonianos.

Otros Qorticoideg, antihistaminicos anti-H2,
ciprofloxacino.
Insuficiencia Cardiaca, respiratoria, hepatica, renal.
- De cualquier localizacion, pero especialmente
Infeccién

pulmonar y urinaria.
Hematolégica Anemia, coagulacién intravascular diseminada.
Deshidratacion, hipercalcemia, hiponatremia,

Enfermedad sistémica

Metabdlica . o )
hipomagnesemia, hipoglucemia.
. . Alteraciéon de la vista u oido, dolor, ambiente
Psicosociales ~
extrafio.
Evacuacion Retencién urinaria o fecal.

El tratamiento del delirium incluye la aplicacion simultanea de medidas etiol6gicas,
medidas generales y tratamiento sintoméatico. La base de su tratamiento es la correccion,
si es posible, de las causas precipitantes sefialadas previamente (tabla 13).

Es especialmente importante la valoracion del uso de determinados farmacos que pueden
precipitar o agravar el delirium. Si no es posible su retirada, se puede valorar la reduccion
de la dosis o la rotacion de opioides en el caso que sean la causa del cuadro. El trabajo
conjunto con el entorno familiar y cuidadores del paciente tiene que proporcionar una
informacién y pautas de comportamiento adecuadas y favorecer un ambiente que
contribuya a mejorar el cuadro y disminuir su impacto. Si con las medidas generales no
revierten los sintomas, estd indicado el tratamiento farmacoldégico.

La investigacion sobre el tratamiento farmacolégico plantea problemas éticos en estos
pacientes, ya que los ECA frente a placebo no son aceptables(210). Esta puede ser una
de las razones de la falta de estudios aleatorizados sobre la evaluacion de cualquier
tratamiento del delirium en cuidados paliativos. La mayoria de las recomendaciones de
este capitulo se extrapolan desde las evaluaciones del delirium fuera del contexto de los
cuidados paliativos (Evidencia basada en RSL de ECA, SIGN:1+).

Sin embargo los neurolépticos (sobre todo el haloperidol), las benzodiacepinas
(midazolam u otras como lorazepam, clonazepam o diazepam)(211) o la hidratacién
artificial se han utilizado ampliamente en estos pacientes. Es necesario tener en cuenta
que las benzodiazepinas, a su vez, pueden desencadenar el delirium (tabla 13) (Evidencia
basada en Series de Casos, SIGN: 3).

Existe una RSL Cochrane especifica sobre el delirium en cuidados paliativos(217), pero
se basa en un solo ECA en pacientes con SIDA. Haloperidol por via oral o intramuscular
se ha mostrado eficaz con una buena tolerancia (Evidencia basada en RSL de ECA,
SIGN:1+).

La hipodermoclisis puede ser util en el caso de que la deshidratacion precipite el delirium
producido por los opioides(74). Al margen de esta indicacion hay poca evidencia sobre su
eficacia en el tratamiento del delirium en general(210)(Evidencia basada en Series de
casos, SIGN: 3).
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Algunos autores proponen la asociacién de lorazepam con haloperidol en los casos de
delirium con ansiedad o agitacion, lo que podria contribuir a disminuir el riesgo de efectos
extrapiramidales del haloperidol(212)( Evidencia basada en Opinion de expertos, SIGN:
4).

En los casos de delirium con agitacion intensa se recomienda el uso de levomepromazina
y, alternativamente, midazolam(212). Es precisa una valoracion clinica y una atencién
cuidadosa de las repercusiones de la agitacion en el paciente y su familia para evitar una
sedacion prematura(213). En la figura 8 se resume el tratamiento del delirium en el
paciente en cuidados paliativos.

CAUSA TRATABLE?
NO sl
Predomina
agitacion Tto especifico
sl NO| :
Farmacos: opiocides, corticoides .

l l + Metabdlico: deshidratacion, |
hiponatremia, hipercalcemia

...................................

Metastasis cerebral

' Levomepromazina Haloperidol " Dolor '
: VO-SC-IV : | VO-SC-IV : Sepsis :
i Alternativa: ;T : :
. Midazolam :  TTTTIIIIITIIIIIIIIAIEIIIEEEEEE I
! VO-SC-IV

Fuente: Guia de practica clinica sobre cuidados paliativos (2)

Figura 8. Algoritmo de tratamiento del delirium en el paciente en cuidados paliativos

6.6.1.2. Ajustes paralaimplementacién en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcion de la guia considerd necesario retirar de la
recomendacion la levomepromazina (el cual se recomienda en la recomendacion original
de la guia espafiola sobre cuidados paliativos) dado que no se usa actualmente en
Colombia.
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6.6.1.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el tratamiento del delirium.

6.6.2. Insomnio

56. La valoracion de un paciente con insomnio deberia realizarse mediante una entrevista
semiestructurada dirigida a evaluar los factores relacionados con el insomnio: factores que
predisponen, higiene del suefio, control de sintomas, efectos secundarios de la medicacion y
expectativas del paciente respecto al suefio.

Recomendaciéon D

57. Siempre que sea posible se deben intentar corregir los factores que predisponen al
insomnio o lo desencadenan.

Recomendaciéon D

58. En los casos de depresion asociada pueden utilizarse los antidepresivos con accién
sedante para el tratamiento del insomnio.

Recomendacién D

Puntos de buena practica

v' Las medidas de higiene de suefio son la estrategia inicial para el manejo del
insomnio.

6.6.2.1. Resumen de la evidencia

El suefio esta alterado en el 50% o mas de los pacientes que sufren un cancer
avanzado(218) y puede llegar hasta el 70 %, dependiendo de la enfermedad de base y el
ambito de atencién(68).

El insomnio puede aparecer como reflejo de las complejas reacciones psicologicas que
tienen lugar en personas que se encuentran en la fase final de la vida, por un control
deficiente de los sintomas, o como consecuencia de los tratamientos. En la tabla 14 se
resumen los factores implicados en la aparicion del insomnio en cuidados paliativos.

Tabla 14. Factores implicados en el insomnio en cuidados paliativos (modificado de (203))

MINSALUD - IETS | 165



Predisponentes

» Aumento del nivel de excitacion

* Mujer

» Edad

* Antecedentes familiares de insomnio

» Antecedentes personales de insomnio

» Enfermedad psiquiatrica concomitante (ansiedad, depresion, etc.)

Desencadenantes

* Impacto psicolégico de la enfermedad

« Cirugia mutilante (con afectacion estética o funcional)
* Ingreso hospitalario

* Radioterapia

* Transplante de médula 6sea

* Quimioterapia (nauseas y vomitos)

* Uso de farmacos (como corticoides)

+ Sintomas menopausicos (sofocos)

* Dolor

* Delirium

+ Otros sintomas (reflujo, disnea, prurito, etc.)

Mantenedores

» Conductas maladaptativas ante el insomnio

— Permanencia demasiado larga en la cama

— Horario suefio-vigilia irregular

— Siestas

— Actividades en la cama que interfieren con el suefio

* Creencias y actitudes erréneas ante el insomnio

— Expectativas poco realistas acerca de las necesidades de suefio
— Valoracion errénea de las dificultades para dormir

— Atribucion errénea de alteraciones diurnas

— Ideas erréneas acerca de las causas del insomnio

El problema fundamental en la deteccién del insomnio radica en no preguntar al paciente
y, cuando se queja, pasarlo por alto por ignorancia o nihilismo terapéutico del profesional.

Cuando el paciente refiere dificultad para mantener el suefio se deben buscar los factores
precipitantes de los despertares. Entre los aspectos etioldgicos se debe preguntar por 1)
molestias fisicas que le dificulten el suefio; 2) farmacos; 3) factores psicologicos:
preocupaciones, ansiedad, depresion, expectativas acerca del suefio y creencias sobre
como le puede afectar al dia siguiente; y 4) habitos del suefio (siestas, permanencia en la
cama, etc.).

El tratamiento del insomnio es multifactorial, debido a las numerosas causas que
contribuyen a su aparicion. Se debe comenzar por tratar de corregir los factores
etiologicos. Sin embargo, muchas veces no se encuentran o no se pueden corregir. En
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este caso puede ser necesario recurrir a una higiene del suefio, a tratamientos no
farmacoldgicos y al tratamiento farmacol6gico(219).

Las recomendaciones para la higiene del suefio para personas que reciben cuidados
paliativos son(219):

e Mantener en lo posible un horario regular, sobre todo el despertar de la
mafana.

¢ Evitar tiempos innecesarios en la cama durante el dia.

e Dormir la siesta sélo cuando sea necesaria, evitando la Ultima hora de la
tarde si es posible.

e Llevar un horario con actividades durante el dia.

e Minimizar las interrupciones del suefio durante la noche: ruidos,
medicacion, etc.

e Evitar permanecer despierto durante la noche por periodos prolongados en
situaciones de tension.

e Eliminar estimulos desagradables, tanto a la vista como al tacto, al oido o
al olfato.

¢ Identificar antes de acostarse problemas o asuntos que le han preocupado
durante el dia, tratando de abordarlos con un enfoque activo de resolucion.

e Evitar medicaciones estimulantes u otras sustancias (cafeina, nicotina)
sobre todo en las horas previas a acostarse.

¢ Mantener un adecuado alivio del dolor durante la noche, preferentemente
con analgésicos de vida media larga.

e Usar la medicacién adecuada tras la evaluacion del insomnio.

Aunque existen muchos ensayos sobre la eficacia de los tratamientos (psicolégicos vy
farmacoldgicos) en la poblacién general, la investigacibn en pacientes en cuidados
paliativos es escasa, sobre todo en el caso de medidas no farmacoldgicas. Es preciso
recurrir a estudios no experimentales o a la opinidon de expertos, y extrapolar datos de
otras poblaciones para elaborar recomendaciones sobre el tratamiento del insomnio.

Varias terapias cognitivo-conductuales se consideran el tratamiento de referencia del
insomnio. Su eficacia, demostrada en varios metaanalisis en poblacién general(220, 221),
es comparable a la de los hipnoéticos, sobre el tiempo de conciliacion, calidad del suefio y
duracion de los despertares; y moderada sobre el tiempo total de suefio y nimero de
despertares. Los tratamientos mas eficaces son el control de estimulos, la restricciéon del
suefio y el tratamiento multifactorial (estrategias multiples). La educacién en higiene del
suefio tiene beneficios modestos. Otros tratamientos de eficacia demostrada son la
relajacion —aunque a veces tiene un efecto paraddjico— y el tratamiento cognitivo,
aunque éste ha sido estudiado siempre en el contexto de una estrategia multifactorial.

Los estudios acerca de la eficacia de estos tratamientos siempre han excluido pacientes
con otras enfermedades, por lo que se desconaoce si sus resultados se pueden generalizar
al area de los cuidados paliativos.
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Respecto al tratamiento farmacoldgico, las benzodiazepinas son los farmacos mas
utilizados. Una revision sistematica no encontré ningn ensayo aleatorizado con estos
farmacos en cuidados paliativos(222).

En poblacién general han demostrado eficacia a corto plazo. Los efectos secundarios mas
frecuentes son inestabilidad con riesgo de caidas, somnolencia, sedacion, alteraciones
cognitivas y psicomotoras, especialmente con los farmacos de accién prolongada. Otros
riesgos son la tolerancia y dependencia, mayores con los de vida media corta.

Algunos antidepresivos sedantes (amitriptilina, trazodona, mirtazapina) también pueden
utilizarse como hipnéticos, especialmente en pacientes con sintomas depresivos, aunque
los efectos secundarios sedantes y anticolinérgicos también limitan su uso.

En cualquier caso, el tratamiento debe individualizarse en funcion del paciente (pronostico
de vida, riesgo de acumulacién o interaccion farmacoldgica, etc.). (Evidencia basada en
Opinién de expertos, SIGN: 4)

6.6.2.2. Ajustes para laimplementacion en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcion de la guia no consideré necesario realizar ajustes
para la implementacion de la recomendacion en nuestro contexto.

6.6.2.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el tratamiento del insomnio.

6.6.3. Ansiedad

59. El tratamiento de la ansiedad requiere una evaluacién individual del paciente en fase
final de la vida que incluya las posibles causas desencadenantes, su estado adaptativo, el
estadio de la enfermedad, los tratamientos asociados y las preferencias del paciente.

Recomendacion D

60. Las medidas de apoyo psicologico al enfermo y sus allegados son la primera medida
gue debe proporcionarse tras la valoracion individual.

Recomendacion D

61. Los tratamientos farmacolégicos se recomiendan cuando el apoyo psicoldgico no es
suficiente. Pueden utilizarse benzodiacepinas, preferentemente las de accién corta o
intermedia.

Recomendacién D

Puntos de buena préctica
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v' Las mezclas de benzodiacepinas con opioides no deben realizarse cuando las
expectativas de vida son elevadas, pero si pueden utilizarse en la fase terminal
avanzada.

6.6.3.1. Resumen de la evidencia

Una RSL Cochrane(223) sobre este tema no identificé ningun ECA realizado en cuidados
paliativos por lo que las recomendaciones se basan en el consenso y la extrapolacion de
las pruebas a partir de la poblacién general. (Evidencia basada en RSL de ECA, SIGN:1+)

Cuando los sintomas de ansiedad son leves, proporcionados y aparecen en respuesta a
un factor identificable suele ser suficiente el apoyo psicolégico y el seguimiento de la
respuesta adaptativa(224).

Aunque no hay evidencias cientificas a favor o en contra de su eficacia, las intervenciones
no farmacolégicas basicas para el tratamiento de la ansiedad en el paciente en la fase
final de la vida son la psicoterapia de apoyo Yy la psicoterapia cognitivo-conductual. Deben
abordar al paciente y a su familia(225-227). Tampoco hay evidencias sobre la eficacia del
masaje y la meditacion(105), la hipnoterapia(225) ni la aromaterapia(104)( Evidencia
basada en RSL de ECA, SIGN: 1+).

El tratamiento farmacoldgico de la ansiedad en el paciente en la fase final de la vida
incluye el uso racional e individualizado de benzodiazepinas (BZD), neurolépticos,
antidepresivos, antihistaminicos y opioides(211)( Evidencia basada en Opinion de
expertos, SIGN: 4).

Aunque no existen ECA especificos en cuidados paliativos, las BZD son la base del
tratamiento farmacolégico. Las BZD de accion corta (como alprazolam y midazolam) o
intermedia (como lorazepam o lormetazepam) son las mas seguras, ya que evitan la
acumulacién de sus metabolitos en el organismo debilitado. Su mayor inconveniente es la
posibilidad de apariciéon de ansiedad entre dosis o al final de la misma, en cuyo caso esta
indicada la administracién de una BZD de acci6on mas larga, como diazepam, clorazepato
dipotasico o clonazepam. Normalmente se administran por via oral, pero en el paciente
moribundo puede ser (til la administracion de diazepam por via rectal o midazolam por via
subcutanea(228).

Los neurolépticos tipicos —haloperidol, clorpromazina— o atipicos —olanzapina,
risperidona, quetiapina— pueden ser Utiles cuando la ansiedad no se controla con BZD, o
cuando se acompafia de alucinaciones o delirium; ademas, son mas seguros en caso de
compromiso respiratorio. Tienen el inconveniente de provocar efectos adversos
extrapiramidales —especialmente cuando el paciente estda tomando otro neuroléptico,
como antiemético (metoclopramida)—, o la acatisia. El sindrome neuroléptico maligno y la
discinesia tardia son muy raros(211, 229).

Los antidepresivos triciclicos, heterociclicos y de segunda generacion pueden ser eficaces
en la ansiedad que acompafia a la depresion y en el trastorno de pénico. Su utilidad esta
limitada por sus efectos secundarios anticolinérgicos y por el tiempo de latencia hasta que
empieza a manifestarse su efecto beneficioso.
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Los opioides son Utiles para el alivio de la ansiedad asociada a la disnea o al dolor(193).
6.6.3.2. Ajustes para laimplementacion en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopciébn de la guia no realiz6 ajustes en estas
recomendaciones.

6.6.3.3. Brechas en la investigacién

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el tratamiento de la ansiedad.

6.6.4. Depresidn

62. La evaluacion inicial del paciente deprimido en cuidados paliativos comprende:
identificacion y abordaje de causas potencialmente tratables, valoracion de los efectos
adversos y las interacciones de los tratamientos farmacoldgicos previos y estimacion del
posible riesgo de suicidio.

Recomendacién D

63. La terapia inicial del paciente deprimido en cuidados paliativos comprende
intervenciones estructuradas psicosociales, incluida la psicoterapia por el personal del equipo
gue le atiende vy, si el caso lo requiere, por profesionales de la salud especializados dentro de
un programa estructurado.

Recomendacion B

64. En caso necesario pueden utilizarse farmacos antidepresivos (inhibidores selectivos de
la recaptacion de la serotonina o triciclicos), teniendo en cuenta sus propiedades
farmacoldgicas, otros farmacos que recibe el paciente y el perfil de sintomas.

Recomendacion B

6.6.4.1. Resumen de la evidencia

Las investigaciones acerca de la depresion en la fase final de la vida se han realizado
fundamentalmente en pacientes con cancer, con SIDA y en ancianos. Se sabe poco
acerca de su epidemiologia en las fases avanzadas de enfermedades del corazon,
pulmon, higado, rifion y de las enfermedades neurodegenerativas. La mayoria de las
veces se trata de estudios pequefios y con importantes defectos metodologicos. Por ello,
las recomendaciones se derivan de opiniones de expertos y de extrapolaciones a partir de
otros grupos de poblacion.
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Se debe establecer un umbral bajo para empezar a tratar la depresion en los pacientes en
cuidados paliativos. El primer paso es el control del dolor, cuando exista(224)( Evidencia
basada en Opinion de expertos, SIGN: 4).

Diferentes revisiones sistematicas han estudiado los tratamientos farmacolédgicos y no
farmacologicos en pacientes con cancer(230, 231). Debido a la heterogeneidad en los
resultados, las publicaciones presentan los resultados sin metaandlisis (Evidencia basada
en RSL de ECA, SIGN: 1+).

Respecto a la terapia no farmacoldgica, la revision de la Agency for Healthcare Research
and Quality se basa en tres RSL previas; alguna de ellas incluye pacientes con cancer,
pero sin diagnoéstico de depresion (la aparicion de ésta es una de las variables de
resultado evaluadas).

Las intervenciones se basan en asesoramiento psicolégico (counselling) y apoyo por
diferentes profesionales, apoyo social, relajacion y terapia grupal. En conjunto, las
intervenciones muestran una eficacia moderada. Se desconoce qué tipo de profesional o
de formato (grupal o individual) se asocia con mejores resultados.

La revision de Rodin(231) se bas6 en cuatro estudios individuales que incluyeron
pacientes con diagnostico de depresiéon. Las intervenciones incluyeron psicoterapia con
relajacion o sin ella, programas de orientacion (informacién con feedback participativo con
expertos) e intervencion estructurada por enfermeria con mdltiples componentes
(sesiones de apoyo y coordinacién con el médico de familia). Sélo los programas de
asesoramiento psicologico y la intervencion estructurada por enfermeria se mostraron
eficaces.

En resumen, las intervenciones no farmacolégicas proporcionadas por el equipo que
atiende al paciente (psiquiatra, psicélogo, personal de enfermeria, trabajador social o
médico de atencién primaria) pueden ser suficientes en determinadas situaciones,
dependiendo también de la disponibilidad de medios (perfil profesional, conocimientos y
habilidades, tiempo disponible, etc.) y de la gravedad de la depresion(230, 231).

No hay estudios controlados acerca de la eficacia de las terapias complementarias o
alternativas en el tratamiento de la depresion en los pacientes con cancer(230).

Los inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS) y los antidepresivos
triciclicos (ADT) son eficaces en el tratamiento de la depresion de los pacientes con
cancer. (Evidencia basada en RSL de ECA, SIGN: 1+).

La revision de Rodin(231) incluyé siete ECA con una duracién de entre 10 dias y 8
semanas, de calidad variable, utilizando mianserina (20-60 mg/dia), fluoxetina (20
mg/dia), paroxetina (20-40 mg/dia), amitriptilina (75-150 mg/dia) y alprazolam (1,5 mg/ 12
horas).

La revision de la Agency for Healthcare Research and Quality(76) incluyé nueve estudios
(cinco compartidos con la revision de Rodin) y aporta datos sobre la eficacia de los
corticoides (metilprednisolona) y de desimipramina.
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En conjunto, ambas revisiones no muestran diferencias entre los distintos grupos de
antidepresivos. La valoracion individualizada de los sintomas de cada paciente con el
perfil de efectos secundarios de los antidepresivos y las posibles interacciones determina
la eleccidn del antidepresivo.

Los autores de las revisiones recomiendan los ISRS como primera elecciéon por su mejor
perfil de efectos secundarios(231). En general, los pacientes en la fase final de la vida
toleran mejor paroxetina y sertralina(224). Trazodona tiene un efecto sedante que puede
limitar su uso en estos pacientes(230).

Los ISRS y los ADT tardan varias semanas en comenzar su accion. Los
psicoestimulantes, como dextroanfetamina, metilfenidato, modafinilo y pemolina pueden
producir una respuesta mas rapida (incluso en las primeras 24 horas) y son bien
tolerados(232). Por ello, en los pacientes que tienen una expectativa de vida limitada a
pocas semanas, se puede empezar con un psicoestimulante(211, 224). En los ultimos
afios se han introducido varios antidepresivos nuevos, pero no se han evaluado en este
grupo de pacientes. (Evidencia basada en Opinién de expertos, SIGN: 4)

El tratamiento farmacolégico de la depresion requiere una evaluacién cuidadosa de los
tratamientos que recibe el paciente por el riesgo de interacciones y el aumento de los
efectos secundarios. Es necesario iniciar el tratamiento antidepresivo a dosis graduales
en los pacientes que reciben farmacos con efectos sedantes como los opioides; la
asociacion de ISRS con tramadol potencia el riesgo de convulsiones.

Aunque no hay estudios controlados, la mayoria de los expertos recomienda una
estrategia que combine la psicoterapia de apoyo, la educacién del paciente y su familia, y
la administracion de antidepresivos(224, 233)( Evidencia basada en Opinién de expertos,
SIGN: 4)

Evaluacion y tratamiento del riesgo de suicidio

El riesgo de suicidio es en los pacientes con cancer hasta 10 veces superior que en la
poblacion general(234). Son factores de riesgo de suicidio: dolor no controlado,
enfermedad avanzada, sexo masculino, depresion, desesperacion, delirium,
psicopatologia previa y abuso de sustancias, historia familiar o personal de intento de
suicidio, edad avanzada(211) o aislamiento social.

Los pensamientos de suicidio son muy frecuentes en los pacientes con cancer en fase
avanzada (hasta el 45% de ellos los presentan), pero suelen ser fugaces y se suelen
asociar con sentimientos de pérdida de control y ansiedad acerca del futuro(224). Sin
embargo, algunos pacientes (hasta el 8,5% en un pequefio estudio prospectivo) tienen
pensamientos persistentes y un deseo dominante de morir rapidamente, y ademas tienen
un plan letal: la inmensa mayoria de éstos padecen una depresién mayor y tienen un
mayor riesgo de suicidio(211). Por ello, para reducir el riesgo de suicidio es esencial
identificar la depresion mayor, asi como la desesperacion, que es un predictor aun mas
fuerte que la depresion(211).

Es importante identificar la causa de la desesperacion, que con frecuencia son sintomas
mal controlados (dolor) y sentimientos de abandono(211). En la tabla 15 se resumen los
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pasos para evaluar los pensamientos suicidas de los pacientes en la fase final de la vida
(Evidencia basada en Opinion de expertos, SIGN: 4).

Tabla 15. Evaluacion de los pensamientos suicidas en el paciente en la fase final de la
vida(235)

Examine los motivos por los que el paciente desea que su vida termine ahora.
* Explore el significado de su deseo de morir.

Evalue el control de los sintomas fisicos y el dolor.

* ;Hay un dolor no tratado o tratado inadecuadamente que contribuye a su deseo de
morir?

* . Hay un sintoma no tratado o tratado inadecuadamente que contribuye a su deseo de
morir?

* ;,Hay miedos acerca del proceso de la muerte que contribuyen a su deseo de morir?

» ; Esta sufriendo efectos adversos de farmacos que se pueden aliviar?

Revise los apoyos sociales del paciente.

* ;Ha habido una pérdida, conflicto o rechazo reciente?

* s Hay nuevos miedos de abandono o problemas econémicos?
* ;,Con quién ha hablado acerca de su plan de suicidio?

* ¢, Qué opinan estas personas acerca de ese plan?

Evalle su estado cognitivo.

* s, Hay déficit cognitivo?

* ;Hay sintomas o signos neurolégicos nuevos?

* ¢ El paciente comprende su enfermedad, sus consecuencias y las consecuencias del
suicidio?

+ ¢ El juicio del paciente esta distorsionado por la desesperacion o por otros sintomas de
la depresion?

Evalle su estado psicologico.

» ;Padece el paciente ansiedad, depresién, delirium u otro trastorno psiquiatrico no
tratado o tratado deficientemente?

+ ;Como esta afrontando el paciente la pérdida de control, la dependencia, la
incertidumbre y el duelo?

Explore sus preocupaciones religiosas, espirituales y existenciales.
* ;Hay en estas areas alguna cuestion o preocupacion no resuelta o acuciante?

Establecer una relacién terapéutica es la base del trabajo con pacientes en riesgo de
suicidio. Hablar del suicidio no facilita que se produzca; todo lo contrario: legitima las
preocupaciones del paciente y le permite describir sus miedos y sentimientos, lo que
incrementa su sensacion de control(224).

Estrategias para prevenir el suicidio en los pacientes con cancer(236):

e Controlar agresivamente los sintomas subyacentes, especialmente el dolor.
Si es preciso, se puede recurrir a la sedacion.
e Limitar, si es necesario, el acceso a farmacos potencialmente letales.
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¢ Mantener frecuentes visitas de contacto en las que se revalle el riesgo de
suicidio y el control de los sintomas, y se proporcionen los farmacos
necesarios hasta la siguiente visita.

o Administrar farmacos que actlen rapidamente, aliviando el malestar
psicolégico (p. €j. una benzodiazepina para la ansiedad o un estimulante
para la astenia).

e Evitar que el paciente permanezca solo durante mucho tiempo.

e Movilizar toda la red de apoyo familiar y social.

e Evaluar cuidadosamente la respuesta psicologica del paciente a cada crisis
a lo largo de la enfermedad.

e Consultar con un psiquiatra.

6.6.4.2. Ajustes para la implementacion en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcion de la guia no realiz6 ajustes en estas
recomendaciones.

6.6.4.3. Brechas en la investigacién

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el tratamiento de la depresion en cuidados paliativos.

6.7. Sintomas digestivos

Puntos de buena practica

v La base del cuidado de la mucositis es la higiene cuidadosa y la analgesia
sistémica.

6.7.1.1. Resumen de la evidencia

Los autores incluyeron en las recomendaciones de tratamiento de mucositis evidencia
segun tres RSL de ECA(237-239).

La mayor parte de los pacientes que reciben radioterapia o quimioterapia sufren mucositis
como efecto secundario del tratamiento. La mucositis es una reaccién inflamatoria que se
manifiesta en forma de eritema o ulceraciones y puede acompafiarse de xerostomia y
cambios en el sentido del gusto. Es una patologia que afecta a la calidad de vida de los
pacientes y que puede prolongar las estancias hospitalarias e interferir con la
administracion de los tratamientos.

Aparece entre 5-7 dias tras el tratamiento, dependiendo de la dosis y del tipo de
guimioterapia. Es especialmente frecuente con 5-fluorouracilo (5-FU) y metotrexato. Es
mucho mas frecuente en las neoplasias hematoldgicas que en los tumores so6lidos(240).
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Existen muy pocos ECA sobre su tratamiento o su prevencion. La mayoria de los estudios
gque evallan intervenciones en la mucositis evallan la mejoria a través de escalas y
segun la disminucion del dolor. La escala més utilizada es la de OMS, que define la
gravedad con una puntuacién de 0 a 4:

0 sin signos de mucositis

1 eritema o irritacion

2 ulceracion y capacidad para comer

3 ulceracién y limitacion para comer

4 ulceracién con hemorragia y necrosis

La escasa evidencia sobre la prevencion y el tratamiento de este problema ha sido
estudiada en dos RSL Cochrane(237, 239) y en una reciente GPC especifica sobre el
tema(238). Existen discrepancias en la seleccidén y evaluacion de la evidencia entre la
GPC vy las RSL (Evidencia basada en RSL de ECA 1+).

La RSL sobre prevencion evalué 71 estudios con 5217 pacientes. Los estudios estan
realizados con pacientes tratados con radioterapia (dosis de radiacion entre 60 - 74 Gy) o
altas dosis de quimioterapia. El 51 % son en tumores de cabeza y cuello; 12 ECA en
pacientes sometidos a trasplante de médula 6sea.

La calidad de los ECA fue muy variable. De las 29 intervenciones analizadas, 10
mostraron algun beneficio.

Las medidas farmacologicas que mostraron algun resultado positivo en al menos dos
ECA, fueron amifostina, pasta o pastilla antibidtica y enzimas hidroliticas. Las astillas de
hielo se mostraron efectivas en pacientes que reciben quimioterapia con 5-FU. Amifostina
produce un ligero beneficio en la prevencién de la mucositis moderada y grave [RR 0,84
(IC 95%: 0,75-0,95), numero necesario a tratar (NNT) de 10 (IC 95 %: 2-33)] para una
prevalencia de mucositis de 60 % en el grupo control. Las enzimas hidroliticas (papaina,
tripsina, quimiotripsina) se administran por via oral y disminuyen la mucositis moderada y
grave, [RR 0,52 (IC 95 %: 0,36-0,74)]. EI NNT para una prevalencia de mucositis del 60 %
es de 4 (IC 95%: 3-6). La pasta antibidtica (combinacién de polimixina, tobramicina y
anfotericina) también mostré un beneficio moderado en la prevencion de la mucositis
inducida por la radioterapia, pero los estudios presentan alto riesgo de sesgo(238, 241).

Las astillas de hielo previnieron la mucositis en todos los niveles [RR 0,63 (IC 95 %: 0,44-
0,91)] y un NNT de 5 (IC 95 %: 3-19).

Otras intervenciones que muestran algun beneficio en un solo ECA son bencidamina,
fosfato de calcio, miel, povidona y sulfato de zinc. Todos ellos en administracién local en
forma de pastas o enjuagues. La GPC recomienda el uso de bencidamina en la
prevencién de la mucositis inducida por radioterapia (238)( Evidencia basada en ECA 1+).

Hay algunos estudios posteriores a la RSL. Glutamina oral(242) disminuyé la incidencia
de mucositis oral (igual o mayor de dos en la escala de la OMS), 38,7 % versus 49,7 % (p
= 0,026), y también la mucositis grave (igual o mayor de tres), 1,2 % versus 6,7 % (p =
0,005), en pacientes con cancer de mama en tratamiento con quimioterapia con
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antraciclina. La reciente GPC sobre este tema no recomienda esta opcién debido a su
toxicidad(238)( Evidencia basada en ECA 1-).

Otro estudio, con pocos pacientes y evaluacion no enmascarada, obtuvo resultados
favorables para la palifermina(243). La GPC limita este ultimo farmaco a los pacientes que
reciben tratamiento con altas dosis de quimioterapia y radioterapia previa a un trasplante
de médula 6sea(238). La decision de utilizar tratamiento farmacologico preventivo
depende del tipo de tumor y del régimen de radioterapia o quimioterapia que se
utilice(238).

La revision Cochrane(239) sobre el tratamiento de la mucositis oral en pacientes con
cancer en tratamiento con radioterapia o quimioterapia incluyé 26 ECA, con un total de
1.353 pacientes. Sus objetivos fueron comprobar la efectividad de los tratamientos para
mejorar o erradicar la mucositis 0 para el dolor asociado a ella. En 10 ECA los pacientes
recibieron trasplantes de médula, y 7 fueron en pacientes con cancer de cabeza y cuello
(Evidencia basada en RSL de ECA 1+).

Hay evidencia débil y contradictoria (sélo un ensayo por intervencion y con riesgo de
sesgo) de que los enjuagues de alopurinol, factores estimulantes del crecimiento de
granulocitos, inmunoglobulinas y extractos de placenta pueden ser beneficiosos para
mejorar o erradicar la mucositis. La GPC recomienda no utilizar los factores estimulantes
del crecimiento de granulocitos, ni la clorhexidina; ésta Ultima puede ser perjudicial(238).

No hay evidencia de que la analgesia controlada por el paciente sea mejor para el control
del dolor que el método de infusiéon continua; sin embargo, la cantidad de opioides
utilizados por hora y la duracion de la terapia son menores en el primer caso.

Hay evidencia débil de que la analgesia basada en la farmacocinética reduce mas el dolor
que la analgesia controlada por el paciente, pero se utiliza mayor cantidad de opioides.

6.7.1.2. Ajustes para laimplementacidon en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcion de la guia consider6 necesario orientar la
recomendacién solo al tratamiento de base dado que otras intervenciones no estan
respaldadas por evidencia cientifica. Ademas, consideré necesario especificar que es la
analgesia sistémica la que debe brindarse para el tratamiento de la mucositis.

6.7.1.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el tratamiento de la mucositis.

6.7.2. Boca seca (xerostomia)

65. En los pacientes con xerostomia, ademas de la higiene de la boca, se pueden utilizar
estimulantes de la salivacidn, hielo o saliva artificial.

Recomendacién D
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66. En el caso de precisarse tratamiento farmacolégico de la xerostomia esta indicada la
pilocarpina, teniendo en cuenta su beneficio y la posibilidad de efectos secundarios.

Recomendacion A

6.7.2.1. Resumen de la evidencia

Los autores incluyeron una RSL(244, 245) y opinidén de expertos(240).

Una revision sistematica en pacientes que padecian xerostomia después de haber
recibido radioterapia para cancer de cabeza o cuello concluye que el tratamiento que ha
demostrado eficacia es la pilocarpina oral a dosis entre 5-10 mg(244). Segun los datos
incluidos en el metaandlisis se observa una mejoria en la xerostomia [RR 1,83 (IC 95:
1,34-2,49)]( Evidencia basada en RSL de ECA 1+).

Estos datos se han confirmado en una reciente revisiobn Cochrane también en pacientes
en tratamiento con radioterapia(246). El efecto secundario mas frecuente fue el aumento
de la sudoracion, que estad relacionado con las dosis. Entre el 21% y el 55%
experimentaron este efecto adverso (en el grupo placebo entre el 5% y el 10 %). La tasa
de abandono del tratamiento por la sudoracién esta entre el 0% y el 29 %. Los autores
comentan como limitacion que pilocarpina sélo ha demostrado su utilidad en pacientes
tratados con radioterapia. Debe constar la preexistencia de funcién salivar y no existir
contraindicaciones a pilocarpina (aunque no se observaron efectos secundarios graves,
los pacientes asmaticos o que utilizaban betabloqueantes estaban excluidos de los
estudios).

Una revision posterior(245), que engloba un espectro mas amplio de pacientes, también
recomienda la utilizacion de pilocarpina 5 mg tres veces al dia (con incremento hasta de
10 mg) en individuos con xerostomia tras el tratamiento con radioterapia. Los efectos
secundarios mas frecuentes son: sudoracion, rinitis, molestias digestivas y urinarias. El
tratamiento esta contraindicado en pacientes con Ulcera gdstrica, asma incontrolada,
hipertensién arterial o en tratamiento con betablogueantes (Evidencia basada en RSL de
ECA 1+).

Un estudio reciente, recogido en esta revision, con enguajes de pilocarpina en individuos
sanos, muestra resultados prometedores (aumento de la salivacion sin efectos
secundarios), pero se necesitan mas estudios. También es eficaz administrar cevimelina
30 mg tres veces diarias para la xerostomia en el sindrome Sjogren(245), aunque este
farmaco no esta comercializado en nuestro pais.

No hay evidencia de que la acupuntura(245) sirva para mejorar los sintomas en los
pacientes con xerostomia, ni de otros tratamientos topicos, como enguajes (Evidencia
basada en RSL de ECA 1+).
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La correcta higiene de la boca y el uso de estimuladores de la salivaciéon como chicles,
frutas (como la pifia), hielo y el uso de saliva artificial (como metilcelulosa) puede ser
dtiles en algunos casos, aunque son escasas las evidencias sobre su eficacia(240).

6.7.2.2. Ajustes para laimplementacion en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopciébn de la guia no realiz6 ajustes en estas
recomendaciones.

6.7.2.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con xerostomia.

6.7.3. Candidiasis

67. La candidiasis no relacionada directamente con radioterapia o quimioterapia puede ser
tratada en primer lugar con antifingicos tépicos y, en caso necesario, con antifingicos orales.

Recomendacion B

68. En los pacientes oncoldgicos con candidiasis oral tras tratamiento inmunosupresor,
puede utilizarse el tratamiento con ketoconazol y fluconazol.

Recomendacion A

69. En los pacientes oncoldgicos con neutropenia o alto riesgo de padecerla que van a
recibir tratamientos con quimioterapia y radioterapia, los antifingicos que se absorben en el
tracto gastrointestinal total o parcialmente (fluconazol o ketoconazol) son los farmacos de
eleccion en la prevencion de la candidiasis oral.

Recomendacion A

6.7.3.1. Resumen de la videncia

Los autores incluyeron dos RSL(247, 248).

La candidiasis puede aparecer, sobre todo, como consecuencia de los tratamientos
inmunosupresores (quimioterapia y radioterapia) o en el SIDA; pero también es frecuente
en pacientes no oncolégicos como consecuencia de tratamientos antibiéticos, corticoides,
deficiente higiene bucal, etc.(249) Fuera del contexto del tratamiento de la candidiasis
producida por la quimioterapia y la radioterapia, existen pocos ECA, la mayoria realizados
en pacientes con SIDA.

Existe consistencia sobre la eficacia de los tratamientos topicos (nistatina, miconazol y
clotrimazol) y orales (itraconazol y fluconazol)(250, 251). Fluconazol es mas efectivo que
nistatina; no existen comparaciones entre miconazol o clotrimazol con el tratamiento
oral(250, 251).
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En la eleccién del tratamiento conviene tener en cuenta la posibilidad de administracion
de miconazol en una sola dosis, frente a las cinco dosis de clotrimazol. En el caso de que
los pacientes en cuidados paliativos vayan a recibir tratamiento con quimioterapia, puede
plantearse la necesidad de realizar profilaxis con antifiungicos (Evidencia basada en RSL
de ECA 1+).

Una revision Cochrane abordé la prevencion de la candidiasis en pacientes con cancer
gue recibian quimioterapia o radioterapia(247). Incluy6é 28 ensayos con 4.226 pacientes.
Muchos ensayos estan realizados en pacientes con neutropenia o con alto riesgo de
padecerla por la quimioterapia empleada, ya que 18 de los ECA eran en pacientes con
leucemia.

Hay pruebas sélidas derivadas de ECA de que los antimicéticos de absorcidon total
(fluconazol, ketoconazol e itraconazol) o parcial (miconazol y clotrimazol) en el tracto
gastrointestinal previenen la candidiasis oral en pacientes que reciben tratamiento para el
cancer. Siete ensayos con 1153 pacientes que compararon dos farmacos de absorcion
total frente a placebo o no tratamiento, muestran un RR de 0,47 (IC 95 %: 0,29 a 0,78 %),
lo que implica un NNT de 9 (IC 95 %: 7 a 13) en poblaciones con una incidencia del 20 %
en el grupo control. Cuatro ensayos con 292 pacientes compararon farmacos de
absorcion parcial en el tracto gastrointestinal con placebo y se observd que estos
farmacos también previnieron la candidiasis oral [RR 0,13; (IC 95%: 0,6 a 0,46)]. Los
farmacos que no se absorben en el tracto gastrointestinal (anfotericina B, nistatina o
clorhexidina) no se han mostrado eficaces en la prevencion de la candidiasis. La profilaxis
se realiza al recibir el tratamiento con radioterapia o quimioterapia y la duracién de los
estudios es de entre tres y seis semanas (ver tabla 16).

Tabla 16. Farmacos para la prevencion de la candidiasis

Farmaco | Dosis |
Fluconazol 50mg/12 horas

Ketoconazol 400mg/dia

Existe otra revisibn Cochrane(248) acerca del tratamiento de la candidiasis en pacientes
tratados con quimioterapia o radioterapia. No existen muchos ECA sobre esta cuestién, y
los localizados son de poca calidad y no incluyen los antifingicos de mayor uso en
nuestro medio. Existe una evidencia débil de que el ketoconazol puede erradicar la
candidiasis oral y de que clotrimazol a dosis 50 mg es mas efectivo que a dosis de 10 mg.
Fluconazol se mostr6 mas efectivo que nistatina en uno de los ECA incluido en la RSL
(Evidencia basada en RSL de ECA 1+).

En un ECA el ketoconazol se muestra mas efectivo que el placebo [RR 3,61 (IC 95 %:
1,47-8,88)] y en otro ECA el clotrimazol es mas eficaz a dosis de 50 mg que de 10 mg [RR
2 (IC 95%: 1,11 a 3,6)]. Antes de tomar una decision respecto al tratamiento hay que
tener en cuenta la toxicidad hepatica del ketoconazol.
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6.7.3.2. Ajustes para laimplementacion en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcion de la guia decidi6 no especificar nombres de
medicamentos, permitiendo a los médicos el uso de los antifungicos segun disponibilidad
de los recursos.

6.7.3.3. Brechas en la investigacién

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el tratamiento de la candidiasis.

6.7.4. Disfagia

70.  El tratamiento de la disfagia requiere una valoracion individualizada para identificar y, si
es posible, tratar las diferentes causas implicadas.

Recomendacién D

71. La dieta debe adaptarse a las caracteristicas clinicas de la disfagia. Se recomienda
una dieta blanda, de acuerdo a los gustos de cada paciente. En el caso de disfagia por
liquidos se pueden utilizar espesantes.

Recomendacién D

72. En caso de disfagia obstructiva por invasion tumoral se puede ensayar un ciclo corto
de corticoides.

Recomendacién D

73. En caso de disfagia grave que no responde al tratamiento y que impide la alimentacién
oral, el equipo, el paciente y sus cuidadores en conjunto podrian considerar el uso de sonda
nasogastrica o de la realizacion de ostomias, teniendo en cuenta el prondstico de paciente.

Recomendacién D

6.7.4.1. Resumen de la evidencia

Los autores incluyeron series de casos(252) y opinion de expertos.

El tratamiento requiere una valoracién individualizada dirigida a determinar y, si es
posible, tratar la causa responsable (consultar secciones de mucositis y xerostomia)(
Evidencia basada en Opinién de expertos 4).

Pueden emplearse algunas medidas generales destinadas a favorecer la deglucién, como
una hidratacion adecuada, una dieta blanda adaptada a las preferencias del paciente o
uso de espesantes(252).
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En el caso de problemas obstructivos, la radioterapia puede disminuir el tamafio tumoral,
y los corticoides disminuyen el edema peritumoral (eso6fago, faringe, laringe,
etc.)(Dexametasona 8 mg/dia oral 0 4 mg parenteral(252) (Evidencia basada en Series de
casos 3).

En esta GPC no se aborda el tratamiento paliativo de la disfagia debida a tumores
primarios esofagicos, ya que requiere técnicas especializadas, como dilatacion
endoscopica, braquiterapia, colocacién de stents por via endoscoOpica o tratamiento
mediante laser endoscopico(253).

En caso de una disfagia por componente obstructivo que no responda a ninguna medida
puede valorarse la alimentacion mediante sonda nasogastrica, gastrostomia o
yeyunostomia (Evidencia basada en Opinién de expertos 4).

6.7.4.2. Ajustes para laimplementacidon en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcion de la guia no consideré necesario realizar ajustes
para facilitar la implemetacién en el contexto colombiano.

6.7.4.3. Brechas en la investigacién

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el tratamiento de disfagia.

6.7.5. Nauseas y vomitos

74.  En los pacientes que reciben quimioterapia o radioterapia, la profilaxis de las nduseas y
vomitos deberia basarse en el riesgo de vomitos.

Recomendaciéon D

75.  En los vomitos inducidos por quimioterapia con moderado o bajo riesgo de vomitos, se
recomienda la asociacion de antagonistas de 5HT3 (como ondansetrén) y corticoides.

3
\ 4

Recomendacion B

76.  En los vémitos inducidos por quimioterapia con alto riesgo de vémitos se recomienda la
asociacion de antagonistas de 5HT3, corticoides y aprepitant.

Recomendacion B

77. En los vémitos irruptivos tras el tratamiento con quimioterapia o radioterapia pueden
utilizarse los corticoides, domperidona, metoclopramida o combinaciones de corticoides con
metoclopramida o domperidona, dependiendo de la intensidad de los sintomas.

Recomendacién D
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78. Metoclopramida es el tratamiento de eleccién en los pacientes con naduseas y vomitos
sin relacioén con la quimioterapia o la radioterapia. Los antagonistas de 5HT3 pueden afiadirse
a la terapia convencional en caso de escaso control de sintomas.

Recomendacion B

79. En los vémitos anticipatorios puede utilizarse la psicoterapia mediante técnicas
conductuales. Alprazolam y lorazepam pueden utilizarse como terapia afiadida al consejo y a
la psicoterapia.

Recomendacion B

Puntos de buena practica

v El tratamiento de las nduseas y vomitos en el paciente en la fase final de la vida
requiere una valoracion cuidadosa de la etiologia y los factores implicados
(hipertensiéon endocraneal por invasion tumoral, trastornos metabdlicos, farmacos,
afectacion visceral, etc.) para poder realizar un tratamiento individualizado.

6.7.5.1. Resumen de la evidencia

Los autores incluyeron cinco RSL(254-258), una GPC(259), dos ECA(260, 261), dos
series de casos(254, 262) y la opinion de expertos.

Dos revisiones recientes(254, 255) recogen la evidencia sobre nduseas y vomitos. Una de
ellas(254) se centra en estos sintomas en el contexto de los pacientes que reciben
quimioterapia o radioterapia, mientras que la otra(255) los excluye. Es mucho mas
abundante la literatura acerca de la profilaxis y el tratamiento de las nauseas y vomitos en
el primer caso.

Las GPC especificas de oncologia recomiendan la seleccion del régimen de profilaxis y
de tratamiento tras las 24 horas de su administracion en funcién del riesgo de emesis de
los farmacos administrados(259)(GPC 4).

La quimioterapia se clasifica en cuatro categorias segin su riesgo de emesis: alta
(>90 %), moderada (>30 % <90 %), baja (=10 % <30 %) y minima (<10 %)(259).

Las categorias de la radioterapia se corresponden con la superficie corporal irradiada: alta
(>90 %; todo el cuerpo), moderada (>60 % <90 %; abdomen superior), baja (=30 % <60 %;
térax inferior, pelvis, craneoespinal) y minima (<30 %; cabeza y cuello, extremidades,
mama)(259).

Para la profilaxis en quimioterapia existen datos que avalan la eficacia de dexametasona
(20 mg/dia)(254, 263), antagonistas de 5HT3(254, 256) (ondansetrén 16-24 mg/dia) y
metoclopramida (40-60 mg/dia)(254). Los antagonistas de 5HT3 y dexametasona son
més eficaces que metoclopramida; la combinacion de dexametasona con antagonistas
5HT3 es mas eficaz que la monoterapia en los pacientes con riesgo de emesis bajo o
moderado(256)( Evidencia basada en RSL de ECA 1+).
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Los antieméticos se emplean previamente a la administracion de la quimioterapia durante
periodos breves de tiempo; por ejemplo, los antagonistas de 5HT3 se administran en
dosis Unica previa a la quimioterapia. Aprepitant afiadido a dexametasona y a un
antagonista de 5HT3, aumenta la eficacia de éstos Ultimos en pacientes con un régimen
de quimioterapia con alto riesgo de emesis(260)( Evidencia basada en ECA 1+).

Los cannabinoides nabilona, dronabinol (tetrahidrocannabinol) por via oral y levonantradol
por via intramuscular se han mostrado mas eficaces que placebo y que otros farmacos
como haloperidol, domperidona o metoclopramida; pero con una elevada frecuencia de
multiples efectos adversos, como alteraciones del estado de 4nimo, sedacién, paranoia o
hipotension(237). Ello obliga a seleccionar cuidadosamente a los pacientes que pueden
beneficiarse del tratamiento. Ademas aun algunos de estos medicamentos no se
encuentran disponibles para Colombia (Evidencia basada en RSL de ECA 1+).

Existe mucha menos evidencia sobre la profilaxis de los vémitos inducidos por la
radioterapia. Ademas de la extensién de la zona irradiada, hay que tener en cuenta la
dosis administrada por sesion. Una RSL sobre los antagonistas de 5HT3 en profilaxis de
vomitos por radioterapia sOlo encontr6 limitada evidencia a favor(257) con
metoclopramida (Evidencia basada en RSL de ECA 1+).

Otro ECA, no incluido en la RSL, mostr6 que ondansetron fue mas eficaz que una
combinacién de dexametasona y clorpromazina en pacientes con una sesion de
radioterapia en hemicuerpo inferior(261)(ECA 1+).

Una GPC recomienda el ondansetron, solo o combinado con corticoides, para los
pacientes con alto riesgo de emesis. Para el resto de categorias, lo recomienda solo,
salvo para la de riesgo minimo, para la que no se recomienda profilaxis (Evidencia basada
en GPC 4).

El abordaje de los vomitos que se producen a pesar de la profilaxis recomendada tras
guimioterapia o radioterapia ha sido mucho menos estudiado. En estos casos se
recomienda la utilizacion de dexametasona (4 a 8 mg/12 horas), metoclopramida (5-10
mg/8 horas) o domperidona (20 mg/6 horas). Puede combinarse dexametasona con
cualquiera de los otros dos farmacos(231, 264, 265)( Evidencia basada en Opinién de
expertos 4).

Las nauseas y vomitos no asociados a terapia especifica oncolégica se estudiaron en la
RSL de Glare(255), que recogié 22 estudios (Evidencia basada en 2 RSL, 7 ECA y 12
estudios no controlados). Debido a la heterogeneidad de los estudios, no se realiz6
metaanalisis. Metoclopramida es el farmaco mas estudiado; se muestra méas eficaz que
placebo e igual de eficaz que clorpromazina(Evidencia basada en ECA 1+).

Los corticoides se evallan en los casos de obstruccion intestinal (ver seccion especifica).

Haloperidol(254, 258) no ha sido evaluado mediante ECA. Se ha mostrado eficaz en
series de casos, especialmente en nauseas producidas por opioides, insuficiencia renal o
hipercalcemia (Evidencia basada en Series de casos 3).

En cuanto a los antagonistas de 5 HT3, un ECA no encontr6 diferencias entre
metoclopramida y ondansetron; en un segundo ECA, tropisetron, solo o afiadido a
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corticoides, se mostré eficaz en controlar las nauseas y vomitos en los casos resistentes
al tratamiento convencional con metoclopramida o clorpromazina (Evidencia basada en
ECA1+).

Los antihistaminicos no estan avalados por ECA. En las series de casos se muestran
respuestas positivas cuando existen alteraciones vestibulares. No existen datos sobre la
eficacia de antipsicéticos atipicos.

La evidencia sobre los vomitos anticipatorios es escasa. Se ha localizado una revision
reciente(258) en la cual se sabe que la incidencia e intensidad de los vémitos en el
tratamiento inicial determinan la aparicién del fenédmeno, por lo que una profilaxis correcta
puede disminuir su aparicién. Los pacientes menores de 50 afios, la disfuncion familiar y
los trastornos emocionales previos son también factores de riesgo. Existe evidencia
consistente sobre la eficacia de la psicoterapia con técnicas conductuales
(desensibilizacién sistematica) o de relajacion, lo que obliga a disponer de personal
especializado. Existen algunos ensayos clinicos con un nimero reducido de pacientes en
los que las benzodiacepinas (alprazolam 0,5-2 mg/dia y lorazepam), afadidas al
tratamiento antiemético y al apoyo psicologico, mejoraron los vémitos anticipatorios
(Evidencia basada en ECA 1+).

En la figura 9 se resume la profilaxis y el tratamiento de los vémitos en los pacientes en
cuidados paliativos.
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Profilaxis y tratamiento de los vomitos en CP

TRATAMIENTO
Mauseas y vomitos segun
situacion clinica
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]
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Vomitos irruptivos a pesar de la profilaxis

Fuente: Guia de préctica clinica sobre cuidados paliativos (2)

Figura 9. Profilaxis y tratamiento de los vomitos en los pacientes en cuidados paliativos
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6.7.5.2. Ajustes para laimplementacion en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopciébn de la guia no realiz6 ajustes en estas
recomendaciones.

6.7.5.3. Brechas en la investigacién

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el tratamiento de las nduseas y vomito.

6.7.6. Estrefimiento

80. De acuerdo con el estado clinico del paciente se recomienda el uso de laxantes (sen,
lactulosa sola o asociada a sen, polietilenglicol, sales de magnesio y glicerina liquida) junto
con una dieta adecuada (fibra e hidratacion suficiente) y ejercicio adaptado.

Recomendaciéon A

81. La prescripcion de opioides debe acompafiarse de medidas preventivas para el
estrefiimiento, incluidos los laxantes

Recomendacion B

82. En el caso de impactacion fecal pueden usarse los laxantes por via rectal (supositorios
0 enemas).

Recomendacién D

Puntos de buena préctica

v" Antes de prescribir un tratamiento con laxantes, evalle y trate las posibles causas.
6.7.6.1. Resumen de la evidencia

Los autores incluyeron la evidencia de dos RSL(266, 267) y la opinién de expertos.

La eficacia de los laxantes ha sido estudiada en dos revisiones recientes(266, 267). La
revision Cochrane examina el tratamiento en los pacientes en cuidados paliativos,
mientras que la segunda se centra s6lo en los pacientes en tratamiento con opioides. Son
muchos los laxantes empleados en cuidados paliativos; sin embargo, existen pocos ECA
que hayan estudiado su eficacia. Ninguna de las dos revisiones encuentra ECA o estudios
de cohorte que evalien los enemas o los supositorios de glicerina, por ejemplo. Los
laxantes pueden clasificarse segin su mecanismo de accion:

e Formadores de bolo (metilcelulosa, plantago ovata).
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o Activadores del peristaltismo intestinal (sen, senodsidos A y B, bisacodilo,
picosulfato sédico).

e Lubricantes y emolientes (docusato, aceites minerales).

¢ Osmadticos (lactulosa, lactitol, sales de magnesio, polietilenglicol).

La RSL Cochrane(267), basada sélo en cuatro ECA (280 pacientes), encuentra moderada
eficacia para lactulosa, sen, dantron combinado con poloxadmero e hidréxido de magnesio
combinado con parafina liquida(Evidencia basada en RSL de ECA 1+).

La segunda(266) confirma la eficacia de los mismos farmacos mas la del polietilenglicol.
No se han encontrado diferencias en eficacia o efectos secundarios entre lactulosa y sen
o polietilenglicol. Las preferencias de los pacientes y la experiencia de uso del equipo
determinan la eleccién del laxante(Evidencia basada en RSL de ECA 1+).

No encuentra datos suficientes que avalen la eficacia de otros laxantes usados
comunmente en cuidados paliativos, como las sales de magnesio solas, metilcelulosa o
picosulfato sodico. Otra situacién clinica frecuente que complica el estrefiimiento en los
pacientes en cuidados paliativos es la impactacion fecal (fecalomas), ya que limita la
calidad de vida del paciente y su familia. Es necesario descartarlo mediante un examen
rectal antes de prescribir tratamientos especificos para el estrefiimiento. Para tratar la
impactacién fecal se recomienda el uso de laxantes administrados por via rectal:
supositorios (glicerina) o enemas (citrato sodico, fosfatos)(268). Su uso requiere una
correcta analgesia del paciente (Evidencia basada en Opinién de Expertos 4).

6.7.6.2. Ajustes paralaimplementacién en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcion de la guia no considerd necesaria la realizacion de
ajustes a las recomendaciones para facilitar su implementaciéon en nuestro contexto.

6.7.6.3. Brechas en la investigacién

Aunque se ha propuesto la administracion de opioides con naloxona para evitar el
estrefiimiento, el grupo de trabajo considera que la evidencia al respecto es escasa y de
baja calidad por lo que se requiere la realizacién de estudios adicionales. La pregunta de
investigacion propuesta es:

e (Cual es la efectividad y seguridad de la administracion de naloxona comparada
con su no administracion para prevenir estrefiimiento en pacientes en cuidados
paliativos quienes estan recibiendo tratamiento con opioides?
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6.7.7. Diarrea

83. El tratamiento de la diarrea en pacientes en cuidados paliativos requiere la
identificacion de posibles causas corregibles, la valoracion del grado en funcién del ritmo de
las deposiciones y la afectacion del estado general, y un tratamiento inicial con dieta y aporte
de liquidos adecuados.

Recomendaciéon D

84. Loperamida esta indicado cuando persista la diarrea de origen no infeccioso, incluidos
la toxicidad grado 1y 2 producidos por quimioterapia o radioterapia.

Recomendacion B

85. Loperamida esta indicado hasta conseguir 12 horas sin deposiciones. En el caso de la
radioterapia, esta indicado durante el tiempo que dure el tratamiento.

Recomendacién D

Puntos de buena préctica

v" En caso de diarrea refractaria remitir a un nivel superior de atencién.
6.7.7.1. Resumen de la evidencia

Los opioides son los farmacos mas utilizados en el tratamiento de la diarrea en cuidados
paliativos. Su utilizacion como analgésicos puede evitar el uso de antidiarreicos
adicionales.

Loperamida es el antidiarreico de eleccién. Es eficaz también en el tratamiento de la
diarrea producida por quimioterapia y radioterapia. Las pautas usadas en los ECA son
variables y pueden llegar hasta los 16 mg/dia(269-273). La pauta mas comun consiste en
una dosis inicial de 4 mg, seguida de 2 mg en cada deposicion hasta la normalizacion del
ritmo intestinal sin superar los 16 mg/dia (Evidencia basada en ECA 1+).

En caso de diarrea refractaria, la eficacia de somatostatina y octre6tido se ha evaluado en
un metaanalisis con algunos problemas metodoldgicos (busqueda limitada al inglés,
descripcion escasa de la evaluacion de los articulos incluidos)(274). Esta publicacion
incluyé ECA vy series de casos; soOlo en tres ECA utilizaron somatostatina y ninguno de
ellos en pacientes tratados con quimioterapia. Los resultados mostraron la eficacia de
somatostatina y octredtido, aunque hubo heterogeneidad en los resultados. Los
resultados fueron homogéneos en pacientes con SIDA (menor eficacia). Octreétido se
utilizé en forma de dosis progresivas desde 50 mcg por via subcutanea hasta 5.000 mcg
cada 8 horas, con una duracién de entre 2 dias a 33 semanas. La duracion en pacientes
gue recibian quimioterapia oscil6 entre 3 y 5 dias (Evidencia basada en RSL de ECA 1+).

Este farmaco puede usarse también mediante bombas de infusion subcutanea.
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6.7.7.2. Ajustes para la implementacion en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcion no realizé ajustes para la implementacion de la
recomendacion en nuestro contexto.

6.7.7.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el tratamiento de diarrea en cuidados paliativos.

6.7.8. Obstruccion intestinal

86. Los pacientes con obstruccion intestinal maligna requieren una valoracién individual
gue tenga en cuenta su situacién funcional, incluidas las contraindicaciones quirargicas; la
localizacion de la obstruccién; sus preferencias; la disponibilidad de las técnicas quirdrgicas o
endoscapicas, y la experiencia con ellas en el medio donde se trata al paciente.

Recomendacién D

87. La cirugia y la colocacién endoscépica de prétesis pueden utilizarse en pacientes con
obstruccién intestinal maligna seleccionados, debe remitirse tercer o cuarto nivel de atencion.

Recomendacién C

88.  El tratamiento médico de la obstruccion intestinal debe incluir analgésicos, antieméticos
y antisecretores. Pueden utilizarse, como terapia afiadida corticoides.

Recomendacion C

Puntos de buena practica

v' Octre6tido puede utilizarse en caso de ausencia de respuesta a las medidas
médicas anteriores.

6.7.8.1. Resumen de la evidencia

Los autores incluyeron dos RSL de ECA y series de casos (275-279), un ECA(280) vy
opinion de expertos

Existe una RSL Cochrane sobre la cirugia de la OIM en el cancer gastrointestinal y
ginecoldgico avanzado. Esta revisibn no localiz6 ningin ECA y se basa en 2.058
pacientes que provienen de 24 estudios retrospectivos y uno prospectivo. Se obtuvo una
mejoria entre el 42 % y 80 % de los casos con recurrencia de la obstruccion entre el 10 %
y 50%. La mortalidad perioperatoria oscil6 entre el 5% y 32%, con una importante
morbilidad postoperatoria (infeccion de la herida, dehiscencias, sepsis, fistulas,
tromboembolismo, etc.). La morbilidad postoperatoria es muy frecuente en estos
pacientes, oscilando en las diferentes series entre el 9% y 90% de los casos(275)(
Evidencia basada en RSL de series de casos 3)
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El tratamiento mediante PMA es una técnica reciente que se utiliza tanto como paso
previo a la cirugia curativa como paliativa. Consiste en la insercion endoscopica por via
rectal de un tubo cilindrico en forma plegada que se expande una vez colocado y logra
recanalizar la obstruccion. Son escasos los estudios comparativos realizados hasta ahora
con otras alternativas como la cirugia.

Una reciente RSL, sin metaandlisis, ha estudiado la eficacia y las complicaciones de la
técnica en ambas situaciones (curativa o paliativa)(276).Se incluyeron 88 articulos, de los
cuales sélo 15 fueron comparativos frente a la cirugia, dos de ellos ECA. El resto fueron
73 series retrospectivas de casos. (Evidencia basada en RSL de ECA y series de casos
1+/3)

De los 1.785 pacientes incluidos, en 762 (43 %) se uso la PMA con intencion paliativa. La
calidad de la informacién (métodos para evaluar los resultados, duracién del estado
funcional de PMA, necesidad de reintervencion, etc.) proporcionada por los estudios fue
pobre. En la tabla 17 se resumen los principales resultados en la poblacién con intencion
paliativa.

Tabla 17. Resultados (% y rango) de la colocacion de PMA con intencién paliativa en la
OIM(276)

Resultados Mediana %  Rango %
Prétesis funcionante al final de seguimiento o fallecimiento 90 53 - 100
Perforacion 4,5 0-83
Recolocacion de nueva prétesis 20 0-100
Movilizacion postoperatoria de la protesis 11 0-50
Obstruccion 12 1-92

En los dos ECA incluidos en la revision, la PMA tenia intencion paliativa y se comparé
frente a cirugia. Se incluyeron 52 pacientes aleatorios (pero sin especificacién del método)
y la evaluacion de resultados no fue ciega(258;259). Los resultados en cuanto a
supervivencia y recuperacion de la alimentacion oral fueron similares en ambos grupos,
pero el periodo de hospitalizacion fue significativamente menor en el grupo de PMA. En
uno de los ECA, la obstrucciéon no fue completa(259)( Evidencia basada en ECA 1+/-).

El tratamiento médico de la OIM en los pacientes en los que no se ha considerado
apropiada la cirugia va dirigido al alivio de los sintomas, como el dolor, las nauseas o los
vomitos. Ello requiere un tratamiento asociado de antieméticos, analgésicos y
antisecretores(281)( Evidencia basada en Opinién de expertos 4).

Los corticoides han sido ampliamente utilizados en esta indicacién con base a su efecto
antiinflamatorio y antisecretor. Feuer realiz6 una revision sobre estos farmacos(277).
Localizé 10 estudios (sélo tres ECA) con 270 pacientes en total, que utilizaron corticoides
intravenosos (rango de dosis equivalente a dexametasona entre 6 y 16 mg). Se encontré
una tendencia a la mejoria del cuadro obstructivo sin alcanzar una diferencia significativa
y sin efectos sobre la mortalidad ni datos sobre nuevos episodios obstructivos. Los ECA
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presentaron algunos problemas metodolégicos, como los tratamientos concomitantes
utilizados y la pérdida de pacientes (Evidencia basada en RSL de ECA 1+/-).

La reciente revision de Mercadante(279) estudié cualquier tratamiento médico: corticoides
frente a placebo (mismos ECA que la RSL Cochrane) y octreétido frente a
butilescopolamina (103 pacientes), afiadido a un tratamiento estandar de soporte. Esta
tltima comparacion incluyé tres ECA con problemas metodolégicos en una poblacion de
peor prondstico que la de los ECA de corticoides. Las dosis utilizadas fueron de entre 0,3-
0,8 mg/dia de octredtido y 60-80 mg/dia de butilescopolamina. Las variables de resultado
consideradas fueron nauseas y vomitos, dolor, sequedad de boca, astenia y anorexia.
Octredtido se mostré mas eficaz en el alivio de las nduseas, sin diferencias en el resto de
variables, incluidos los efectos adversos. En nuestro pais no tiene esta indicacién
aprobada (Evidencia basada en RSL de ECA 1+/-)

No existen comparaciones entre octredétido y corticoides.

6.7.8.2. Ajustes paralaimplementacién en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcion de la guia no realizd ajustes para facilitar la
implementacién de estas recomendaciones en el contexto colombiano.

6.7.8.3. Brechas en la investigacién

El grupo de trabajo consideré como brecha de investigacion del uso del haloperidol en el
tratamiento de la obstruccion intestinal maligna y en el sindrome emético, pues aunque se
ha propuesto en protocolos, esta disponible en el pais y no implica un uso significativo de
los recursos, existe poca evidencia que respalde su efectividad. Por lo tanto se plante6 la
siguiente pregunta de investigacion:

e ¢(Cual es la efectividad y seguridad del tratamiento con haloperidol para el
tratamiento de sindrome emético y obstruccidn intestinal maligna en pacientes que
se encuentran en cuidados paliativos?

6.7.9. Ascitis

89. _En caso de ascitis maligna que precise tratamiento sintomatico puede utilizarse la
paracentesis.

Recomendacién D

90. Puede plantearse el tratamiento con diuréticos en casos muy seleccionados en los que
se sospeche presencia de niveles de renina elevados, y en ascitis por cirrosis avanzada.

Recomendaciéon D

Puntos de buena préctica
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v En caso de persistencia de ascitis a pesar del tratamiento prescrito, se puede
considerar la posibilidad de intervencionismo avanzado; por lo cual se debe remitir
a servicios de alta complejidad.

6.7.9.1. Resumen de la evidencia

Los autores incluyeron una RSL de distintos tipos de estudio(282) para dar respuesta a la
pregunta de ascitis.

Una RSL reciente estudié la evidencia existente sobre las medidas utilizadas en la
practica: paracentesis, diuréticos y derivaciones peritoneovenosas(282). La RSL no
localizé ninglin ECA. A continuacion se resumen sus hallazgos:

» Paracentesis: tres series de casos y dos estudios de cohortes. Mostraron una eficacia
elevada en el alivio de sintomas, pero con efectos secundarios. Los estudios realizan
evacuaciones de hasta 5 litros. No parece que la administracion rutinaria de sueroterapia
o albumina sea eficaz. (Evidencia basada en RSL de distintos tipos de estudio 2+/3)

» Diuréticos: un ensayo abierto, tres cohortes y una serie de casos. Se evaluaron
furosemida intravenosa y espironolactona, sola o combinada con furosemida. Se consigue
una modesta eficacia, pero con posibles alteraciones de iones y de la funcién renal.
Espironolactona puede recomendarse sola o combinada, a las dosis empleadas en la
ascitis de etiologia no maligna.

* Derivaciones peritoneovenosas: se encontraron 21 series de casos y un ensayo no
controlado. Se compararon dos tipos de derivaciones (Le Veen y Denver) que difieren en
la presién a la que funcionan, sin que pudiera concluirse cudl es mejor. Se observé una
peor respuesta para las neoplasias gastrointestinales y mejor para neoplasias de mama y
ovario. La medida se mostro eficaz, pero se presentan efectos secundarios frecuentes y
graves en el 6 % de los casos (obstruccion, edema pulmonar, embolismo pulmonar, etc.),
lo que obliga a una seleccion muy cuidadosa de los pacientes que pueden beneficiarse de
esta medida.

6.7.9.2. Ajustes para laimplementacidon en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcién de la guia realizé no realiz6é ajustes para facilitar la
implementacién de las recomendaciones en el contexto colombiano.

6.7.9.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el tratamiento de la ascitis.
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6.7.10. Hipo

91. En caso de persistencia del hipo, con afectacién importante, puede utilizarse un
tratamiento farmacologico (baclofeno, metoclopramida, haloperidol, nifedipino o gabapentina)
teniendo en cuenta las interacciones y efectos secundarios en cada caso.

Recomendaciéon D

92. En caso de hipo intratable, y tras el fracaso de la terapia por via oral, puede utilizarse
midazolam parenteral.

Recomendaciéon D

6.7.10.1. Resumen de la evidencia

Los autores incluyeron series de casos(252, 283, 284); para emitir las recomendaciones.

No existen datos exactos sobre la prevalencia del hipo en los pacientes en cuidados
paliativos, pero en algunos casos puede llegar a ser causa de importante sufrimiento del
paciente y su familia(252).

El hipo puede producirse por estimulacién directa de los nervios frénico y vago, y por
accion del sistema nervioso central. Existen muchas causas que pueden actuar a través
de estos mecanismos; entre ellas, enfermedad tumoral abdominal o mediastinica,
esclerosis multiple, efectos de los tratamientos (dilatacion gastrica, cirugia abdominal,
etc.), efectos secundarios farmacol6gicos (corticoides, opioides, BDZ, etc.), procesos
intercurrentes (neumonia, pleuritis, etc.).

Hay que tener en cuenta que pueden coexistir varios mecanismos de accién en un mismo
paciente. Las primeras medidas en el tratamiento van encaminadas a inhibir el reflejo del
hipo: apnea forzada, estimulacion faringea por diversos métodos, como un catéter
plastico, masaje del paladar blando, etc.

En caso de que persista el hipo con afectacion importante del paciente hay que recurrir al
tratamiento farmacol6gico. En ausencia de ECA en pacientes en cuidados paliativos, la
literatura recoge multiples series de casos con experiencias con diferentes farmacos.

En la tabla 18 se recogen las pautas mas recomendadas por diferentes autores(252, 283,
284). Algunas pueden combinarse, como por ejemplo farmacos que actien a nivel central
como baclofeno o metoclopramida con omeprazol (Evidencia basada en Series de casos
3).
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Tabla 18. Medicamento y dosis utilizados en el tratamiento del hipo

Medicamento Dosis

Metoclopramida 10 mg cada 6 a 8 horas
Haloperidol 3 mg por la noche

Nifedipino 10-20 mg cada 8 horas
Gabapentina 300-600 mg cada 8 horas
Midazolam Empezar con 2 mg diluido y lento

El baclofeno es el farmaco mas estudiado, por lo que puede ser la primera droga a utilizar
en estos casos. Algunos autores desaconsejan clorpromazina por los efectos
adversos(252).

En casos de persistir un hipo que no responde a las anteriores medidas, esta indicada la
utilizacion de midazolam intravenoso(252) antes de recurrir a otras técnicas quirdrgicas
que se escapan del objetivo de esta GPC.

6.7.10.2. Ajustes para la implementacion en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcion de la guia y el consenso de expertos decidid eliminar
de la recomendacion el uso del baclofeno como primera linea (recomendado en la guia
espafiola sobre cuidados paliativos), porque no es de primera eleccién dado su alto costo.

6.7.10.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el tratamiento del hipo en cuidados paliativos.

6.8. Cuidados de la piel

6.8.1. Prevencion y tratamiento de las Ulceras

93. Las medidas de prevencién de las Ulceras por presién son: cambios posturales (cada 2
horas), adecuada nutricién, no elevar la cabecera de la cama mas de 30 grados y mantener
una adecuada limpieza e hidratacion.

%

Recomendacién D

94.  Se recomienda utilizar superficies especiales de apoyo en pacientes con alto riesgo de
desarrollar Glceras por presion.

Recomendaciéon A

95. Se puede considerar el uso de acidos grasos hiperoxigenados en pacientes con alto
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riesgo de desarrollar Ulceras por presion.

©
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Recomendacion A

96. Puede utilizarse metronidazol por via topica para disminuir el olor en Ulceras
neopléasicas.

Recomendaciéon D

Puntos de buena practica

v' En pacientes con ulceras por presion se deben valorar las caracteristicas de la
herida (color, tamafo, olor, presencia de secreciones, estadio I-1V), realizar
curacién con gasas y solucion salina al 0,9 %, dejar la ulcera cubierta con gasa
vaselinada y apésito y remitir a clinica de heridas para el respectivo manejo.

6.8.1.1. Resumen de la evidencia

¢ Cual es la mejor forma de prevenir Ulceras en personas en la fase final de la vida?

Las ulceras por presion son lesiones de la piel que pueden afectar al musculo e incluso al
hueso y estan causadas por una combinacion de factores entre los que destacan la
presion, la traccion y el cizallamiento, siendo determinante la relacion presién/tiempo para
su aparicion. Pueden darse en cualquier localizacién, aunque las mas frecuentes son las
prominencias 6seas(285) .

La prevencion es la herramienta esencial de las Ulceras por presién y en el caso de los
pacientes en la fase final de la vida, si no pueden prevenirse totalmente, es importante
retrasar al maximo su aparicion para minimizar el impacto en la calidad de vida del
paciente.

El alivio de la presion se consigue mediante cambios posturales y, cuando sea necesario,
la utilizacién de dispositivos para este fin. La revision Cochrane sobre este tema(286)
concluye que las- diferentes alternativas de espumas frente al colchdn estandar pueden
reducir la incidencia de las Ulceras por presién. Estan poco claras las ventajas relativas de
los dispositivos de baja presion constante, de presion alterna, y de los diferentes sistemas
de presién alterna. En general, los estudios presentan limitaciones metodolégicas, por lo
que es un tema que requiere mas investigacion (Evidencia basada en RSL de ECA 1++).

Otra revision(287) respecto a la prevencion de las Ulceras por presion concluye que los
cambios posturales, las superficies especiales de apoyo, el buen estado nutricional y la
hidratacion de la piel son las mejores estrategias en prevencion, pero la calidad de los
ECA es baja en general (Evidencia basada en RSL de ECA 1+).

Por lo demés, las medidas de cuidado de la piel son: mantenerla limpia, seca e hidratada;
evitar las arrugas en la ropa del paciente o de la cama, y no elevar la cabecera de la cama
mas de 30 grados (Evidencia basada en Opinion de expertos 4).
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Los acidos grasos hiperoxigenados han demostrado su utilidad en la prevencion de
Ulceras por presién(269)( Evidencia basada en ECA 1+).

¢, Cudl es el tratamiento méas adecuado de las Ulceras por presion en personas en la
fase final de la vida?

Si pese a las medidas de prevencion, aparecen Ulceras de presion, el tratamiento debe
ser realista en sus objetivos y aceptado por el paciente. El objetivo principal es minimizar
el impacto de las Ulceras por presion en la calidad de vida del paciente y, si las medidas
implementadas no contribuyen a aumentar el confort del paciente, hay que replantearse el
tratamiento (Evidencia basada en RSL de ECA 1+).

Para elegir el aposito apropiado para cada Ulcera hay que tener en cuenta que no hay
evidencia que demuestre la superioridad de un tipo frente a otro(285), por lo que habra
que considerar el estadio de la Ulcera, los objetivos y el confort del paciente.

Las condiciones que cumple el aposito ideal son:

e permite absorber el exceso de exudado de la superficie de la herida
e proporciona un ambiente himedo a la herida

e es estéril, no permite la contaminacion de la herida

e reduce el dolor

e es facil de quitar y poner

e no causa reacciones alérgicas

¢ no produce dafio a los tejidos al quitarlo

e esimpermeable a los microorganismos

e proporciona aislamiento térmico.

En los pacientes en la fase final de la vida son aspectos muy importantes el dolor, el
control del exudado y del olor(288). Un estudio realizado con este tipo de pacientes(289)
comprobd, con resultados positivos, la eficacia de un gel de diamorfina para disminuir el
dolor producido por las Ulceras por presion en pacientes de un centro de cuidado. El
estudio es muy pequefio para poder generalizar los resultados. Dado que, de momento,
no se comercializa el gel de diamorfina en nuestro medio, estas conclusiones no nos
aportan una informacién de utilidad practica inmediata; sin embargo, es importante para
futuras investigaciones.

No existen datos acerca de la calidad de vida.
¢Cudl es el tratamiento mas adecuado de las Ulceras neoplasicas?

Una revisibn Cochrane abord6 el tema de los tratamientos topicos de las Ulceras
neoplésicas(290). Esta revision localizo dos estudios:

» Un estudio sobre la aplicacion topica de una solucion de miltefosina al 6 %.

* Un segundo estudio sobre metronidazol tépico en gel al 0,8 %.
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En el caso de la miltefosina, el tiempo hasta el fallo del tratamiento fue significativamente
mayor en el grupo de intervencion (mediana 56 dias, rango 8-324) que en el grupo control
(mediana 21 dias, rango 8-197).

En el estudio con metronidazol se observa una disminucion del olor en el grupo de
intervencion que no alcanza significacion estadistica.

Estos ensayos incluyeron a pocos pacientes, especialmente el del metronidazol, y son de
calidad baja, lo que no permite sacar conclusiones firmes. Hay una evidencia débil de que
miltefosina en solucién topica al 6 % puede frenar la progresion de la ulceracion®.

6.8.1.2. Ajustes para laimplementacion en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcion de la guia no consideré necesario realizar ajustes
para facilitar la implementacién de la guia en el contexto colombiano.

6.8.1.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con la prevencion y tratamiento de las Ulceras.

6.8.2. Prurito

97. El manejo inicial de la persona con prurito consiste en identificar y, si es posible, tratar
especificamente las causas subyacentes, con especial hincapié en los farmacos. Deben
evitarse los factores agravantes, como el alcohol, las comidas picantes, el calor, el uso de
ropa ajustada, la utilizacién de jabones con detergentes, etc.

Recomendaciéon D

98. Deben proporcionarse cuidados generales de la piel que incluyan una hidratacion
suficiente y prevencién de lesiones de rascado.

Recomendaciéon D

99. En caso necesario se administraran tratamientos farmacolégicos segun el origen del
prurito (opioides, urémico, colestasis, paraneoplasico, piel seca). El tratamiento se podra
cambiar segun la respuesta terapéutica, siguiendo el esquema propuesto:

Propuesta de seleccién de tratamiento segun etiologia del prurito

Etiologia del prurito Tratamiento
Colestasis 1. Rifampicina
2. Colestiramina
Uremia 1. Fototerapia

2. Antihistaminicos
3. Ondansetrén

® Sin embargo en Colombia no se encuentra disponible la miltefosina para esta indicacion.
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N

. Mirtazapina

. Paroxetina
. Mirtazapina
. Combinaciénde 1y 2

Sindromes paraneoplasicos 1
2
3
Neoplasias hematolégicas 1. Cimetidina
2
1
2
1

. Paroxetina
. Hidratacion topica. Emolientes
. Antihistaminicos
Sustitucion o rotacion de
opiodes
2. Ondansetrén

Piel seca

Opioides

Recomendacién D

6.8.2.1. Resumen de la evidencia

Los autores incluyeron la opinién de expertos, ECA(291, .292) y series de casos para
emitir las recomendaciones(273-281).

En estos pacientes, la higiene e hidratacion de la piel mediante el uso de jabones suaves
sin detergente, cremas hidratantes y emolientes estan especialmente indicadas
(Evidencia basada en Opinion de expertos 4).

El tratamiento del prurito requiere, en primer lugar, la identificacion y tratamiento de la
causa subyacente, con especial énfasis en los farmacos. Sin embargo, existe una serie de
medidas generales sencillas de proporcionar. Entre ellas estan: mantener una hidratacién
cutanea correcta, dar bafios con agua tibia y agentes emolientes, evitar alcohol y comidas
picantes, recortar las ufas, uso de guantes de algodén nocturnos, evitar el calor y la ropa
ajustada, etc(292).

La evidencia acerca de los agentes tGpicos es escasa. Puede utilizarse locién de calamina
o polvos con mentol al 0,25 - 2 %. Los corticoides topicos pueden emplearse en casos de
prurito localizado(292).

En la insuficiencia renal avanzada puede utilizarse la fototerapia con rayos ultravioleta.

Cuando la etiologia es la obstruccion biliar puede plantearse la derivacion biliar. En el
prurito.inducido por opioides se debe valorar la continuidad de los mismos.

Al igual que en el tratamiento del prurito en la poblaciéon general, existen pocos ECA
realizados en cuidados paliativos. Existen varias revisiones narrativas que han examinado
la eficacia de los diferentes tratamientos, con muchas conclusiones contradictorias. La
mayoria de los estudios considerados son series de casos con pocos pacientes y muchos
de ellos no realizados especificamente en cuidados paliativos; por ejemplo, los ECA
realizados sobre rifampicina en la colestasis maligna(293). Por eso, con mucha frecuencia
es necesario el tratamiento con sucesivos farmacos, valorando la respuesta individual al
tratamiento.
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Con base a las diferentes revisiones y estudios(291-299), en la tabla 19 se resumen los
tratamientos con una propuesta de inicio y orden secuencial, teniendo en cuenta el
mecanismo de accion y la eficacia. (Evidencia basada en ECA, series de casos, opinion
de expertos 1+/3/4)

Tabla 19. Propuesta de seleccidn de tratamiento segln etiologia del prurito

Etiologia del prurito Tratamiento
Colestasis 1. Rifampicina
2. Colestiramina
Uremia 1. Fototerapia
2. Antihistaminicos
3. Ondansetrén
4. Mirtazapina
Sindromes paraneoplasicos 1. Paroxetina
2. Mirtazapina
3. Combinaciénde 1y 2
Neoplasias hematologicas 1. Cimetidina
2. Paroxetina
Piel seca 1. Hidratacion tépica. Emolientes
2. Antihistaminicos
Opioides 1. Sustitucién o rotacion de opiodes
2. Ondansetron

6.8.2.2. Ajustes para laimplementacién en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcién de la guia ajusté la recomendacién teniendo en
cuenta solamente los medicamentos disponibles en Colombia.

6.8.2.3. Brechas en la investigacién

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el tratamiento del prurito en cuidados paliativos.

6.9. Sintomas urinarios

6.9.1. Tenesmo vesical

100. En ausencia de evidencia sobre cudl es el mejor tratamiento del tenesmo vesical en
cuidados paliativos, pueden utilizarse farmacos anticolinérgicos, antiespasmaodicos,
antiinflamatorios no esteroideos*, corticoides y anestésicos locales.

*Tenga en cuenta las contraindicaciones para antiinflamatorios no esteroideos.

Recomendacién D
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6.9.1.1. Resumen de la evidencia

Tratamiento del tenesmo vesical

No existe evidencia acerca de coémo tratar el tenesmo vesical, por lo que las
recomendaciones se basan en consenso de expertos(300).

El tratamiento no farmacolégico consiste en insistir sobre habitos regulares de miccion,
ingesta adecuada de liquidos y evitacion de cafeina y alcohol (Evidencia basada en
Opinidn de expertos 4).

Los farmacos utilizados habitualmente se recogen en la tabla 20.

Tabla 20. Farmacos utilizados con mas frecuencia en el tenesmo vesical

Farmacos utilizados con mas frecuencia en el tenesmo vesical

Antiespasmoédicos:
Oxibutinina 2,5-5 mg/6-10 h
Tolterodina 2 mg/12 h

Cloruro de trospio 20 mg/12 h

Antidepresivos triciclicos:
Amitriptilina 25-50 mg por la noche

Imipramina 25-50 mg por la noche

AINE y corticoides

Anestésicos locales con o sin opioides por via intravesical:

Instilacion de lidocaina 2 % mediante catéter, durante 20 minutos-1 h

Bupivacaina 0,5% combinado con morfina 10-20 mg tres veces al dia mediante catéter, 30

minutos.

Anticolinérgicos via subcutanea en bolos o en infusién continua:

Butilescopolamina de hioscina 60-120 mg en 24 h

6.9.1.2. Ajustes paralaimplementacién en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcién de la guia no realizé ajustes en esta recomendacion.
6.9.1.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos

clinicos relacionados con el tratamiento del tenesmo vesical.
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6.10. Urgencias

6.10.1. Hipercalcemia

101. El tratamiento de eleccién de la hipercalcemia grave es la hidratacion junto con el uso
de corticoides. En caso de no haber una respuesta adecuada realice remisién a un nivel
especializado.

Recomendacion A

102. Los bifosfonatos por via intravenosa son los farmacos de eleccion en la hipercalcemia
aguda; se recomiendan dosis altas de aminobifosfonatos potentes segun nivel de atencion.

Recomendacion A

103. Puede utilizarse calcitonina de salmon por via subcutdnea o intramuscular durante las
primeras horas y continuar después con bifosfonatos.

]

Y
v

Recomendaciéon D

Puntos de buena préctica

v' Debe considerarse la posibilidad de hipercalcemia en pacientes en cuidados
paliativos con empeoramiento de su estado general sin una causa clara que lo
explique.

6.10.1.1. Resumen de la evidencia

Los autores incluyeron en la evidencia una RSL de ECA(301) vy opinion de expertos
(302).

La hipercalcemia tumoral puede darse por tres mecanismos: metastasis osteoliticas
(frecuente en cancer de mama y pulmoén), hipercalcemia humoral (secrecién tumoral de
proteina relacionada con la hormona paratiroidea, causa frecuente en tumores sélidos no
metastasicos y algunos pacientes con linfomas no-Hodgkin) y produccién tumoral de
calcitriol (causa de la mayoria de las hipercalcemias en la enfermedad de Hodgkin y en un
tercio de los linfomas no-Hodgkin)(301).

Los signos y sintomas mas caracteristicos se describen en la tabla 21. Los profesionales
que atienden a pacientes en cuidados paliativos deben estar alerta y sospechar
hipercalcemia ante pacientes que empeoran su estado general sin una causa clara y con
clinica sugestiva, ya que existen tratamientos efectivos.

El tratamiento se considera necesario cuando existen sintomas y puede no ser necesario
si se prevé una muerte proxima(302).
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Tabla 21. Caracteristicas clinicas de la hipercalcemia maligna(302)

Gastrointestinal Neurolégico Cardiolégico
. . Bradicardia
Anorexia Fatiga o .
- Arritmias auriculares
. . Pérdida de peso Letargo . .
Deshidratacién , L Arritmias ventriculares
e Nauseas Confusion .
Polidipsia o ) . Aumento intervalo PR
. Vomitos Miopatia S .
Prurito e . . Disminucion del intervalo
Estrefiimiento Convulsiones oT
lleo paralitico Psicosis
P Onda T ancha

El tratamiento consiste en la rehidratacién seguida de la administracion de farmacos
hipocalcemiantes (bifosfonatos, calcitonina, otros). Se deben retirar los farmacos que
producen hipercalcemia (diuréticos tiazidicos, vitaminas A y D). Los niveles séricos de
calcio se calculan con base a la siguiente formula(302):

Calcio corregido = calcio medido + [40-albumina sérica (g/l) x 0,22]

Se considera hipercalcemia las cifras de calcio corregido superiores a 2,6 mmol/litro (10,4
mg/dl). Los sintomas generalmente se manifiestan sélo a partir de 3,0 mmol/litro (12
mg/dl). Los niveles a partir de 4,0 mmol/litro (16 mg/dl) pueden producir la muerte en
pocos dias si no se tratan(303).

Hidratacion

Se recomienda la hidratacion, bien por via oral si la situacion clinica del paciente lo
permite, bien por via intravenosa en los casos mas graves. La hidratacion por si sola
raramente permite normalizar los niveles de calcio y es necesario monitorizarla para evitar
la sobrecarga de fluidos. La terapia estandar aceptada es de 2-3 I/dia, con monitorizacion
diaria de electrolitos. No hay evidencia de que los diuréticos de asa sean Utiles como
terapia adjunta a la hidratacion y pueden agravar la hipovolemia y los trastornos
electroliticos, por lo que no se recomienda su uso rutinario(301, 302); estarian indicados
s6lo en caso de sobrecarga (Opinién de expertos 4).

Bifosfonatos

Los bifosfonatos se consideran el tratamiento farmacolégico de eleccibn en la
hipercalcemia maligna(302, 304) .

Una revision sistematica(302) analizé la eficacia de los bifosfonatos sobre la morbilidad
O0sea en el cancer metastéasico, incluyendo también el efecto sobre la hipercalcemia.
Ademas de los beneficios a nivel 6seo (disminucion de fracturas y necesidad de
radioterapia), los bifosfonatos redujeron el riesgo de hipercalcemia [OR 0,54 (IC 95 %:
0,36-0,81)] (Evidencia basada en RSL de ECA 1+).
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Otra revision sistemética evaluo la eficacia de los distintos bifosfonatos, dosis y pautas; se
incluyeron 26 ECA(304); la busqueda finalizé en junio de 2001. El resultado principal fue
la proporcion de pacientes que alcanzaron la normocalcemia. Pamidronato fue superior a
etidronato (7,5 mg/kg) y a dosis bajas de clodronato (600 mg). Pamidronato mostré una
eficacia similar a 1.500 mg de clodronato. Alendronato fue igual de eficaz que 600 mg de
clodronato y superior a etidronato. El acido zoledronico fue superior a pamidronato.
Ibandronato y pamidronato mostraron una eficacia similar, aunque los estudios
presentaban problemas metodolégicos. Los estudios que compararon distintas dosis
mostraron que la eficacia aumenta con la dosis. El tiempo medio requerido para alcanzar
la normocalcemia oscil6 entre 2-6 dias, sin que se observaran diferencias entre los
distintos bifosfonatos o pautas. El tiempo de recaida fue menor con pamidronato en
comparacion con clodronato o etidronato. La revision concluye que los bifosfonatos por
via intravenosa son los farmacos de eleccion en la hipercalcemia aguda (ver tabla 22), ya
que logran la normocalcemia en el 70% de los pacientes y son bien tolerados.
Recomienda el uso de dosis altas de aminobifosfonatos potentes (como zoledrénico,
pamidronato), independientemente de los niveles basales de calcio.

Tabla 22. Pautas de bifosfonatos en infusién intravenosa para hipercalcemia(302, 305)

Medicamento Dosis

Pamidronato 30-90 mg/2-4 h
Zoledrdnico 4 mg/15 min
Ibandronico 2-4 mg/1-2 h

Calcitonina

Calcitonina es eficaz aproximadamente en un tercio de los pacientes y reduce los niveles
de calcio en 4 horas, pero generalmente no se alcanza la normocalcemia. Es poco
utilizado en cuidados paliativos(302). Su eficacia se limita a las primeras 48 horas(301)(
Evidencia basada en Opinién de expertos 4).

La calcitonina de salmén se utiliza por via intramuscular o subcutanea a dosis de 4 Ul/kg
cada 12 horas; las dosis pueden aumentar hasta 6-8 Ul/kg cada 6 horas. La aplicacion
nasal no es eficaz para la hipercalcemia.

Corticoides

Se utilizan en tumores hematoldgicos o en pacientes con hipervitaminosis D debida a
granulomatosis(301, 302). La pauta recomendada es prednisolona 40-100 mg/dia por via
oral(302)( Evidencia basada en Opinién de expertos 4).

6.10.1.2. Ajustes parala implementacion en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcién de la guia consider6 que si no hay respuesta al
manejo de la hipercalcemia, el manejo se debe hacer en un nivel especializado por lo que
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la recomendacion se ajusté para recomendar el clinico la remision de esos casos. Asi
mismo, el grupo de trabajo consider6 que la recomendacién sobre bifosfonatos no debe
contener el listado de los mismos dado que estos dependeran del bifosfonato requerido
por el especialista y cuya indicacién deber& ser brindada segun el nivel de atencién, dado
gue estos medicamentos pueden producir complicaciones graves como necrosis 0seas y
deben ser de estricto seguimiento.

6.10.1.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el tratamiento de la hipercalcemia.

6.10.2. Compresion medular

104. Ante la sospecha clinica de compresién medular maligna debe solicitarse una
resonancia magnética nuclear para confirmar el diagnéstico.

Recomendacion D

105. Ante un paciente con compresion medular maligna debe realizarse una valoracion
individual que incluya nivel y nimero de compresiones espinales, tipo de tumor y extension,
prondstico vital y funcional, grado de afectacién neuroldgica, preferencias del paciente y
disponibilidad de tratamiento con radioterapia y cirugia.

Recomendacion D

106. Se recomienda administrar corticoides a dosis altas, tanto en el tratamiento con
radioterapia como con cirugia.

Recomendacion B

107. La radioterapia como Unico tratamiento es preferible en caso de contraindicacion de la
cirugia, tumores radiosensibles, paraplejia establecida, compresiones a varios niveles,
fracaso de la cirugia o deseo del paciente.

Recomendacion D

108. ' La cirugia combinada con la radioterapia es el tratamiento de eleccién en pacientes
seleccionados con prondstico vital superior a tres meses.

Recomendacién B
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Puntos de buena préctica

v' La sospecha de compresion medular maligna requiere la derivacion urgente del
paciente para realizar un estudio y tratamiento apropiados.
v'El tratamiento para la compresién medular debe llevarse a cabo lo antes posible

6.10.2.1. Resumen de la evidencia

Los autores incluyeron una RSL de distintos tipos de estudios(306) y dos ECA(307, 308).

Los tratamientos utilizados hasta ahora han sido los corticoides, la radioterapia y la
cirugia. El tratamiento de la CMM se ha evaluado en dos revisiones recientes. En la
primera de ellas se evaluaron todos los tratamientos, asi como aspectos relacionados con
el diagndstico y prondstico de la CMM(307). La segunda revisién evaluo6 el papel de la
radioterapia y la cirugia mediante un metanalisis de estudios prospectivos y retrospectivos
sin grupo control(306)( Evidencia basada en RSL de distintos tipos de estudio 1+/2+/3).

Finalmente, un ECA(308) no enmascarado, citado en una de las revisiones(307), compara
la combinacién de cirugia con radioterapia frente a sélo radioterapia (ECA 1+).

La revision de Loblaw(309) incluy6 dos ECA, un ensayo en fase Il y estudios de casos
control sobre el uso de corticoides. Dexametasona, combinada con radioterapia, utilizada
en bolos iniciales de 100 mg se mostré mas efectiva que dosis inferiores, pero presentd
un aumento significativo de efectos secundarios graves (Evidencia basada en RSL de
distintos tipos de estudio 1+/2+).

La variable de resultado elegida para evaluar la respuesta del tratamiento fue la
capacidad de marcha autbnoma de los pacientes tras el tratamiento. La radioterapia
obtuvo una tasa de respuesta del 64 %; la cirugia, del 85 %(306).

La cirugia presentd una tasa de mortalidad de hasta el 13 % en el mes siguiente y hasta
un 54 % en los pacientes que presentaron morbilidad relacionada con la cirugia.

Un ECA(308) comparé- la eficacia de la cirugia seguida de radioterapia frente a la
radioterapia aislada en 101 pacientes con CMM confirmada, en una sola area vertebral y
con al menos un signo neurolégico presente. Ambos grupos recibieron ademas
corticoides. Fueron criterios de exclusion los siguientes: algunos tumores radiosensibles
(leucemias, linfomas, mielomas), paraparesia, metastasis cerebrales, CMM o radioterapia
previa, y supervivencia esperada menor de tres meses (Evidencia basada en ECA 1+).

La supervivencia fue mayor en el grupo quirlrgico, con una mayor capacidad para
deambular, 84 % frente a 57 %, [NNT de 4 (IC 95 %: 3 a 11)] y durante més tiempo, con
menor necesidad de corticoides y opioides.

El tratamiento quirdrgico precisa una cuidadosa seleccion de los pacientes. En funciéon de
las caracteristicas de los pacientes y la forma de presentacion de la CMM, algunos
autores han elaborado unos criterios que deben considerarse al tomar la decision sobre el
tratamiento mas conveniente(310) (ver tabla 23).
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Tabla 23. Criterios para la eleccion de radioterapia o cirugia en la CMM

Cirugia Radioterapia

» Compresién medular por metastasis de
origen desconocido

« Persistencia de sintomas a pesar de la * Tumor radiosensible

radioterapia * Lesiones metastasicas en multiples niveles
» Tumor resistente a la radioterapia + Contraindicacién de la cirugia

* Inestabilidad de la columna * Eleccion del paciente

» Compresién cervical
» Metastasis en una Unica zona

6.10.2.2. Ajustes parala implementacion en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcién de la guia realizé ajustes en estas recomendaciones.

6.10.2.3. Brechas en la investigacién

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos

clinicos relacionados con el tratamiento de la comprension medular.

6.10.3. Crisis convulsivas

109. El manejo inicial de un paciente con crisis convulsivas en cuidados paliativos debe
incluir la identificaciéon y el tratamiento de las posibles causas desencadenantes e
instrucciones a los cuidadores del paciente, incluida la posibilidad de administracién de
medicacion anticonvulsivante.

Recomendacion D

110. El estatus epiléptico es una emergencia médica que requiere una derivacion urgente
hospitalaria.

Recomendacién D

111. El tratamiento inicial de la crisis convulsiva debe ser con benzodiazepinas por via
parenteral.

Recomendacién D

112. En caso de precisarse tratamiento para prevenir nuevas crisis, la eleccién del
tratamiento tiene que realizarse de forma individualizada, teniendo en cuenta los tipos de
crisis; la experiencia de uso; los efectos secundarios; y la posibilidad de interacciones
farmacoldgicas, incluida la quimioterapia.

Recomendacién D
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6.10.3.1. Resumen de la evidencia

Los autores incluyeron una RSL de ECA(311) vy opiniobn de expertos para emitir las
recomendaciones.

Si las convulsiones duran mas de cinco minutos o se suceden una tras otra sin recuperar
el conocimiento durante ese tiempo, estamos ante un estatus epiléptico: una emergencia
médica. Dependiendo de la situacion clinica del paciente, puede utilizarse en primer lugar
diazepam intravenoso(311). La via intramuscular no debe utilizarse debido a su absorcién
irregular.

El diazepam también permite la administracion rectal. En este caso, se recomienda que
cualquier persona cercana al paciente le administre diazepam 5 a 10 mg por dicha
via(312, 313).

Midazolam es una alternativa y cuenta con la ventaja de su administracién por via
subcutdnea. En el caso de convulsiones en la fase de agonia, estas dos opciones
(diazepam rectal y midazolam subcutaneo) son especialmente tiles(314)( Evidencia
basada en Opinion de expertos 4).

Si las convulsiones persisten, se debe proceder a la derivaciéon del paciente al hospital
con caracter urgente.

No se recomienda el tratamiento preventivo con anticonvulsivantes a pacientes con tumor
cerebral que aun no han sufrido ninguna crisis(311)( Evidencia basada en RSL de ECA
1+).

En el caso de convulsiones de repeticion por neoplasias cerebrales primarias o
metastasicas esta indicada la profilaxis, que debe realizarse en lo posible con un solo
farmaco para evitar efectos adversos (astenia, somnolencia y alteraciones
cognitivas)(296).

La eleccién de un farmaco tiene que realizarse de forma individualizada, teniendo en
cuenta el tipo de crisis, los efectos secundarios y las posibles interacciones con otros
tratamientos (quimioterapia, corticoides, etc.). El uso de corticoides puede obligar a
monitorizar los niveles sanguineos de muchos antiepilépticos(315)( Evidencia basada en
Opinién de expertos 4).

6.10.3.2. Ajustes para la implementacion en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcién de la guia consider6 la necesidad de recomendar la
benzodiacepina como una opcién general, de manera que el médico tratante tenga la
posibilidad de usar aquella disponible segun el nivel de atencién, pues la recomendacion
original de la guia espafiola se enfoca en diazepam.

6.10.3.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el tratamiento de las crisis convulsivas.
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6.10.4. Hemorragia

113. Se debe advertir y preparar a los cuidadores de los pacientes de riesgo sobre la
posibilidad de un sangrado masivo.

Recomendaciéon D

114. Es necesario ofrecer disponibilidad de atencién urgente con la mayor cobertura
horaria posible, incluido un teléfono de contacto directo para el caso de sangrado masivo.

Recomendacion D

115. Se recomienda, en los pacientes de riesgo, la elaboracién de un plan de accién con
instrucciones a los cuidadores, incluidas las siguientes:

a) Disponer en la cabecera del paciente un recipiente y toallas de color oscuro para
comprimir el punto de hemorragia y absorber y disimular la sangre.

b) Colocar al paciente en decubito lateral en caso de hematemesis o hemoptisis para
prevenir el ahogamiento.

c) Disponer de midazolam para realizar una sedacion de emergencia con 5-10 mg
administrados por via parenteral, preferiblemente subcutanea, que podria repetirse
en caso necesario.

d) Notificacién al equipo de cuidados paliativos.

Recomendacién D

6.10.4.1. Resumen de la evidencia

No se han identificado estudios de intervencion sobre este problema, por lo que las
recomendaciones se apoyan en las preferencias particulares del clinico y en los recursos
disponibles(316, 317).

En la tabla 24 se muestran las medidas terapéuticas generales y especificas. Algunas de
ellas requieren la derivacion del paciente a atencion especializada(316-318).

Tabla 24. Tratamiento de la hemorragia en cuidados paliativos

Medidas generales

e Identificar a los pacientes con riesgo hemorragico
¢ Mantener una buena comunicacion con los pacientes y sus cuidadores
e Establecer medidas de soporte en caso de sangrado masivo

Medidas especificas

Locales
e Vendajes compresivos
e Taponamientos (nasales)
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e Agentes hemostasicos
e Agentes vasoconstrictores (epinefrina, prostaglandinas, otros)

Técnicas especiales
Radioterapia

e Cirugia (ligadura de vasos sanguineos)

e Intervenciones endoscépicas

e Radiologia intervencionista (embolizacién)
Sistémicas

e Vitamina K

e Agentes antifibrinoliticos (acido tranexamico, acido aminocaproico)
e Analogos de la somatostatina (octreétido)

e Transfusiones de plaquetas y otros productos hemoderivados

6.10.4.2. Ajustes para laimplementacién en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcién de la guia consideré necesario incluir el numeral D
sobre la naotificacién al equipo de cuidados paliativos, en la recomendacion sobre el plan
de accibén para las pacientes en riesgo (no considerado en la recomendacion original de la
guia espafiola), con el propdsito tanto de realizar un manejo adecuado como de disminuir
la ansiedad de la familia en los casos de hemorragia.

6.10.4.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el tratamiento de hemorragia en cuidados paliativos.
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7. APOYO PSICOSOCIAL Y ESPIRITUAL A LA PERSONA EN FASE FINAL DE LA
VIDA

7.1. Necesidades psicosociales

116. Debe valorarse de forma regular el bienestar psicosocial de los pacientes con
enfermedades amenazantes para la vida.

Recomendacion B

117. La evaluacion psicosocial del paciente en cuidados paliativos deberia incluir los
siguientes campos: aspectos relativos al momento vital, significado e impacto de la
enfermedad, estilo de afrontamiento, impacto en la percepciéon de uno mismo, relaciones (tipo
de familia, amigos, etc.), fuentes de estrés (dificultades economicas, problemas familiares,
etc.), recursos espirituales, circunstancias econdmicas, relacibn médico-paciente, red de
recursos sociales (centros de salud, trabajadores sociales, etc.)

Recomendacion D

118. Los profesionales de la salud que atienden a pacientes en cuidados paliativos deberian
ofrecerles un soporte emocional basico.

Recomendacién B

119. Los pacientes con niveles significativos de sufrimiento psicolégico deberian ser
derivados para recibir apoyo psicoldgico especializado.

Recomendacién D

120. Se deberia promover la formaciéon de los profesionales en salud en técnicas de apoyo
psicosocial.

]

W

Recomendacién D

Puntos de buena practica

v' .Se deben identificar actores sociales y establecer objetivos comunes para
establecer puentes entre trabajadores de la salud y sociales de los ambitos
hospitalario y comunitario.

7.1.1. Resumen de la evidencia

Los autores incluyeron una RSL de distintos tipos de estudio(319-322) y dos GPC: NICE
y una Australiana.
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La revisiobn de Block(319) trata este tema, aunque precisa que no hay mucha
investigacion en la fase final de la vida y que a menudo las conclusiones se derivan de
investigaciones en pacientes con cancer, SIDA, o ancianos (Evidencia basada en RSL de
distintos tipos de estudios, SIGN: 1+/2+/3/Q).

Recomiendan una evaluacién de los aspectos psicosociales que considere los siguientes
campos:

e Aspectos relativos al momento vital: segin el momento de la vida y las
circunstancias, cambiard mucho la respuesta a la enfermedad. Hay que considerar
si tiene hijos pequefos, si se truncan las expectativas de futuro precozmente, etc.

¢ Significado e impacto de la enfermedad: cada enfermedad tiene un significado
especial para cada paciente (cancer, cardiopatia, SIDA). Encontrar sentido a la
vida en esos momentos se correlaciona negativamente con depresion y esta
asociado a la capacidad de tolerar los sintomas y a la satisfaccion con la propia
calidad de vida.

e Estilo de afrontamiento: constituido por las estrategias que se utilizan para
resolver problemas. Incluye la negacion, evitacion, espiritu luchador, etc. Muchas
veces un mismo paciente utiliza varias estrategias:.afrontar lo que se siente capaz
de asumir y evitar aquello que le abruma. La negacion extrema es sintoma de
depresion.

e Impacto en la percepcién de uno mismo: hay multiples constructos para el
término dignidad, desde la autonomia y capacidad de decisién al mantenimiento
de la imagen corporal, higiene o continuidad en las relaciones.

e Relaciones: la preocupacion por los miembros de la familia suele ser un aspecto
esencial en los pacientes en fase final de la vida. Segun un estudio mencionado en
la revision, entre el 92% y el 97 % consideran este aspecto importante 0 muy
importante.

e Fuentes de estrés: pueden ser econémicas, de trabajo, legales, etc.

e Recursos espirituales

e Circunstancias econdémicas: la enfermedad puede tener un impacto econémico
muy grande en el paciente y su familia.

e Relacién médico-paciente: el paciente debe sentirse seguro, saber que sus
necesidades van a ser atendidas.

Intervenciones psicosociales

Existen distintas revisiones sistematicas sobre la efectividad de la psicoterapia, la mayoria
realizadas en pacientes con cancer. La revision sistematica de Newell(320), realizada
sobre pacientes con cancer en distintos estadios, incluyé 150 estudios. A diferencia de
otras RSL previas, realiz6 una evaluacion exhaustiva de la calidad de los estudios
individuales y describié los resultados en funcién del objetivo al que iba dirigida la terapia
(efecto global, estrés o sufrimiento, funcionalidad y calidad de vida, afrontamiento, etc.) y
del tipo de terapia. Como limitaciones, hay que citar que solo se incluyeron estudios en
inglés y la baja calidad de los estudios. De las intervenciones estudiadas, la terapia
grupal, la educacion, el consejo estructurado o no estructurado y la terapia cognitiva-
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conductual parecen ser las que ofrecen resultados mas consistentes a mediano y largo
plazo. Los beneficios observados se centran fundamentalmente en aspectos
psicosociales (resultados como la adaptacion a la nueva situacion, depresion, ansiedad,
etc.). Distintos pacientes con distintos tipos o estadios de la enfermedad pueden tener
necesidades diferentes. Existe evidencia de que las intervenciones individualizadas, como
las proporcionadas por personal de enfermeria especializado o por un equipo
multidisciplinar, son eficaces. El beneficio de la psicoterapia sobre los aspectos fisicos o
sobre la supervivencia es mas incierto (Evidencia basada en RSL de distintos tipos de
estudios, SIGN: 1+/2+).

Posteriormente, la revision de Uitterhoeve(321) evalué 10 ensayos clinicos que’ incluian
13 intervenciones con distinto contenido; la mayoria utilizaron técnicas conductuales
(relajacion etc.), grupos de apoyo, asesoramiento psicoldgico o combinaciones de varias
intervenciones, en pacientes con cancer avanzado. La mayoria de las intervenciones se
realizaron por psicélogos psicoterapeutas o personal de enfermeria entrenado
especificamente. Todos los estudios procedian del medio anglosajon. La heterogeneidad
no permitio realizar metanalisis. De los estudios, tres fueron en pacientes en fase
claramente avanzada, dos de ellos con cancer de pulmon (Evidencia basada en RSL de
ECA 1+).

Segun los resultados generales de la revision, el - mayor beneficio se observa en la
disminucién de la tristeza y la depresion, y también se observa una mejoria en los
mecanismos de afrontamiento. No se aclara qué tipo de intervencién es mas eficaz, quién
es el profesional idéneo para llevarla a cabo ni si es mejor una intervencion de caracter
individual o en grupo.

Si bien los articulos citados hacen referencia a intervenciones psicosociales, se centran
mas en aspectos psicoldgicos. Una RSL(322) buscé estudios acerca de la comunicacion
de informacién sobre ancianos entre servicios de salud (fundamentalmente personal de
enfermeria) y sociales. Los resultados muestran falta de evidencia en esta area. Los
mecanismos de informacion fueron inadecuados (produciendo retraso e insatisfaccion
entre pacientes y profesionales), y se basaban fundamentalmente en la comunicacion
informal entre profesionales. La estrategia mas adecuada fue la comunicacién de
informacion mediante trabajadores de enlace, que proporcionan un punto de contacto
entre el nivel hospitalario y comunitario, aunque esta opcién tampoco esta exenta de
problemas. La ausencia de objetivos comunes entre los diferentes profesionales de los
distintos &mbitos de atencién o el desconocimiento mutuo de los roles profesionales, son
alguno de ellos. (Evidencia basada en RSL de distintos tipos de estudios, SIGN:
1+/2+/3/Q)

La guia NICE hace las siguientes recomendaciones en este campo(25):

e Se debe evaluar el bienestar psicoldgico del paciente.

e Todos los profesionales responsables del cuidado del paciente deben ofrecer
soporte emocional basico.

e Sies preciso, debe derivarse al paciente a atencidén especializada.

e El personal debe recibir formacion y supervision.
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La guia australiana para aspectos psicosociales en adultos con cancer ofrece las
siguientes conclusiones:

e Las sesiones de educacién pueden mejorar la adaptacion y el conocimiento, y
aumentar la autoimagen positiva.

e Las intervenciones psicologicas estan asociadas con mejorias en calidad de vida,
estado de animo, afrontamiento, sensacién de control y adaptacion fisica y
funcional.

e La comunicacion abierta y la expresion de sentimientos promueven la adaptacion.

Uno de los aspectos asociados con una buena muerte es la vida social del paciente en la
fase final de la vida.

En resumen, puede decirse que es necesario hacer una evaluacion que contemple los
diferentes aspectos psicosociales y parece que las intervenciones conductuales o de
asesoramiento pueden mejorar la calidad de vida, la capacidad de afrontamiento y la
depresion; pero hay menos datos para precisar qué tipo de intervencion es mas eficaz.
Las intervenciones exigen disponer de profesionales con la preparacion adecuada para
llevarlas a cabo.

7.1.2. Ajustes para laimplementacién en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcion de la guia no consider6 necesario realizar ajustes a
estas recomendaciones para facilitar su implementacion en Colombia

7.1.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el apoyo psicosocial y espiritual al final de la vida.

7.2. Apoyo Espiritual

121. En ausencia de evidencia apropiada sobre cual es la mejor forma de proporcionar apoyo
espiritual, se recomienda ofrecer dicho apoyo como parte integral de los cuidados, cualquiera
gue sea el contexto de atencién, y con un enfoque basado en los principios de la comunicacion
efectiva.

Recomendacién D

122. El equipo que atiende a una persona en cuidados paliativos deberia tener en cuenta sus
creencias y necesidades espirituales.

Recomendacién D

123. Es importante considerar las diferencias culturales respecto a la espiritualidad, sin que
ello justifique la falta de atencién a estos aspectos en personas que pertenecen a grupos
culturales distintos al nuestro.
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Recomendacion D

7.2.1. Resumen de la evidencia

Los autores incluyeron una RSL(319), una GPC y la opinién de expertos.

La revision sistematica de Block(319) se centr6 en los aspectos psicoldgicos de los
cuidados en la fase final de la vida, como son los diferentes estilos de afrontamiento, las
fuentes de estrés, las relaciones personales, etc. Algunos autores(319) hablan de
bienestar psicoespiritual, y lo definen como una experiencia subjetiva que incorpora salud
emocional y preocupaciones acerca del sentido de la vida; pero, como apuntan otros
autores, no resulta relevante que los profesionales de la salud crean 0 nho que existe
diferencia entre cuerpo, mente y espiritu para ofrecer unos buenos cuidados paliativos
centrados en el paciente. Las necesidades que se llaman espirituales pueden deducirse
de las conductas o ser explicitadas por el paciente, y pueden distinguirse de aspectos
tales como los estados de &nimo o los problemas econdémicos, de relaciones personales,
etc.

De acuerdo a la definicion de espiritualidad que utiliza Holloway(323), se trata de “una
dimensién que redne actitudes, creencias, sentimientos y practicas que van mas alla de lo
estrictamente racional y material”.

Partiendo de esa idea de espiritualidad —no forzosamente vinculada a la religion—, debe
considerarse imprescindible la valoracion de esta necesidad en cualquier paciente.

Valoracién de las necesidades espirituales

Se han desarrollado diferentes instrumentos, como escalas o cuestionarios, con este fin,
tales como el System of Belief Inventory(14), o el Brief Measure of Religious Coping(324).
La Guia Institute for Clinical Systems Improvement(15) para cuidados paliativos propone
un acrénimo, SPIRIT, para reconocer las necesidades espirituales, reconocimiento que
debe incluir: sistema de creencias espirituales, espiritualidad personal, integracion en una
comunidad espiritual, rituales, restricciones, implicaciones para el cuidado médico y
planificacion de Ultimas disposiciones (Evidencia basada en Opinion de expertos 4).

Bayés y Borras aconsejan establecer un instrumento sencillo de cribado y tener en cuenta
que los pacientes prefieren conversar a rellenar cuestionarios(325). El instrumento
adecuado son las técnicas basicas de comunicacion: preguntas abiertas, escucha activa,
silencios y contacto fisico.

Algunos autores han propuesto cuatro cuestiones que los equipos que atienden a
pacientes en cuidados paliativos podian plantearse para explorar las necesidades
espirituales en este contexto(326):

e (Cuadl es tu fe o cudles son tus creencias?

e ;Qué papel juegan en el cuidado de tu salud?

e ¢ Formas parte de un grupo espiritual o religioso?

e ;Como podrian manejarse estas cuestiones por el equipo que atiende al paciente?

214 | MINSALUD - IETS



En cualquier caso, no existe unanimidad respecto a la conveniencia de utilizar
instrumentos y, menos todavia, acerca de cual seria el indicado.

Es importante considerar las diferencias culturales respecto a la espiritualidad. En su
articulo, Holloway(323) trata de encontrar un marco transcultural que permita a los
profesionales de la salud trabajar en cuidados paliativos con independencia del contexto
cultural. Establece una tipologia de formas de entender la muerte (como una luz, como un
misterio, como la oscuridad, etc.) que al final se pueden resumir en tres grupos: vision
positiva, negativa y dialéctica. Concluye que hay mucho mas en comun frente a la muerte
gue lo que nos separa, y que las diferencias no justifican la falta de atenciébn a estos
aspectos en personas que pertenecen a grupos culturales distintos del nuestro.

Influencia de los aspectos espirituales en la evolucion de los pacientes
Los autores incluyeron dos RSL(327, 328) una GPC(17) y opinién de expertos.

La revision de Puchalski(327) considerd sélo cinco revistas de cuidados paliativos de
EEUU entre 1994 y 1998, y concluyd que se necesita mas investigacion y que no existen
estandares de cuidado espiritual o de buena atencién en este campo.

La revision de Lin y Bauer(328) estudi6 el papel del estado psicoespiritual en pacientes
con cancer avanzado, evaluando estudios cuasiexperimentales y descriptivos (tanto
cuantitativos como cualitativos) (Evidencia basada en RSL de distintos tipos de estudios,
SIGN: 2+/3.).

Sus principales hallazgos fueron los siguientes:
Sentido de la fe

Todos los estudios que hablan de fe se refieren a su aspecto religioso, mostrando que la
fe otorga fuerza, se asocia a actitudes positivas con relacion al diagnéstico y a la calidad
de vida y sirve de apoyo a los individuos con cancer terminal.

Empoderamiento y confianza

Este apartado incluye ausencia de problemas econdmicos, sentido de autonomia y
control, alegria y paz interior, ganas de vivir y cumplimiento del proyecto vital. Estos
aspectos estan relacionados con aumento del bienestar psicoespiritual, una vida con
significado, con la calidad de vida y con una buena muerte.

Vivir con sentido y esperanza

Los enfermos capaces de encontrar sentido a la vida y de tener esperanza tienen mayor
bienestar psicoespiritual, mejor calidad de vida y menor sufrimiento psicolégico.

A esto contribuyen varios factores: buenas relaciones personales y capacidad para
mantener un sentido de normalidad en la vida cotidiana.

Los autores concluyen que estos aspectos aparecen repetidamente en diversos estudios,
pero resaltan la necesidad de mas investigacion en este campo. La mayoria de las
investigaciones se han hecho en poblacién estadounidense blanca, y otras culturas
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pueden arrojar diferencias(328) (Evidencia basada en RSL de distintos tipos de estudios,
SIGN: 2+).

No se dispone de estudios con el disefio apropiado para medir el impacto de cualquier
intervencion especificamente disefiada sobre el sufrimiento espiritual, pero en lo que la
literatura consultada coincide es en la importancia de tener en cuenta esta dimension del
ser humano y en sus repercusiones en el bienestar general del individuo en la fase final
de lavida(14, 15, 17, 323, 328, 329)

Tampoco existe evidencia apropiada que determine como deberia proporcionarse la
atencion espiritual. La guia NICE(17) recomienda escuchar las experiencias del paciente y
las preguntas que le puedan surgir; afirmar su humanidad; proteger su dignidad,
autoestima e identidad; y garantizar que se ofrezca apoyo espiritual como parte integral
de una atencion que abarque los cuidados psicologicos, espirituales, sociales y
emocionales, de acuerdo a las creencias del paciente o a su filosofia de vida. Afiade que
es posible ofrecer muchos aspectos del apoyo espiritual en cualquier contexto; por
familiares, amigos, grupos de fe, sacerdotes u otros asesores espirituales y profesionales
de la salud. Las necesidades espirituales de los pacientes pueden variar a lo largo del
tiempo (Evidencia basada en GPC y Opinién de expertos 4).

7.2.2. Ajustes para laimplementacion en el contexto colombiano
El grupo de trabajo para la adopcién de la guia realizé ajustes en estas recomendaciones.
7.2.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el apoyo espiritual al final de la vida.
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8. APOYO PSICOSOCIAL A LA FAMILIA

124. Debe ofrecerse a los cuidadores la posibilidad de expresar sus necesidades de apoyo
e informacion.

Recomendacién C

125. Se recomienda ofrecer un soporte emocional basico a los cuidadores.

Recomendacion D

126. La planificacion de servicios para los cuidadores deberia incluir las siguientes
premisas:

a) Los servicios deben estar centrados en las necesidades de los cuidadores.

b) La accesibilidad y aceptabilidad debe valorarse al inicio.

c) Los objetivos deben ser claros y modestos.

d) Los resultados deberian ser evaluados.

.

\Val

Recomendacion C

127. Se recomienda identificar a los cuidadores mas vulnerables o deprimidos con el objeto
de ofrecerles un apoyo psicosocial intensivo o servicios especializados.

Recomendaciéon D

8.1. Resumen de la evidencia

Necesidades de apoyo psicosocial de la familia

Los autores incluyeron una RSL de distintos tipos de estudios(329, 330) y un estudio
cualitativo.

Segun la RSL de Harding(330), existe mucha informacién acerca de las necesidades de
los cuidadores de pacientes que reciben atencién domiciliaria de cancer y de cuidados
paliativos, pero poca sobre la efectividad de las intervenciones. Segun los estudios, las
necesidades son: ayuda domiciliaria, apoyo informal, informacién, ayuda econémica y
ayudas para el cansancio, la ansiedad y el aislamiento. Los temas prioritarios para los
cuidadores son la informacién y el apoyo psicolégico (Evidencia basada en RSL de
distintos tipos de estudios, SIGN: 1+/2+/3/Q)

Otra revision proporciona informacion sobre este tema(329), aunque no esta referida a
pacientes en cuidados paliativos, sino a cuidadores de ancianos. Los estudios que incluye
son en su mayoria en pacientes con demencia, donde la distincién entre crénico y
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terminal no resulta tan clara (Evidencia basada en RSL de distintos tipos de estudios,
SIGN: 2+/Q).

Las necesidades y deseos que expresan los cuidadores de pacientes ancianos son:

o Desean satisfacer sus necesidades de formacion en grupos de cuidadores.

o Desean servicios de respiro.

e Experimentan emociones negativas como carga, estrés y preocupacion cuando
cuidan a un anciano en casa.

o Desean que exista una red de grupos de apoyo.

e Temen el aislamiento social.

e Temen la pérdida de control, los cambios de rol en las relaciones y la pérdida de
reciprocidad

En la bibliografia consultada, el concepto de carga varia mucho segun los individuos y las
circunstancias. Tal como se ha comentado en la introduccion, en esta GPC se consider6
oportuno recoger la vision de los cuidadores a través de un estudio cualitativo. El analisis
del trabajo proporciona claves que tienen que ver con las necesidades de apoyo de la
familia. Muchas cuidadoras encuentran sentido en cuidar a un familiar en la fase final de
la vida, consideran aceptable asumir la mayor parte de la responsabilidad y el trabajo, e
incluso encuentran un motivo de orgullo, apoyo y refuerzo que les ayuda en el proceso de
duelo. Por tanto es importante encontrar un equilibrio entre la ayuda que a veces puedan
necesitar y lo que no estd dispuestas a delegar en otros; lo que puede llevarles a
renunciar a ciertas medidas de apoyo como servicios de respiro, ingresos, etc. (Evidencia
basada en Estudio cualitativo Q).

Una peticidn reiterada es la de apoyo y acompafiamiento. Frecuentemente, los cuidadores
manifiestan tener sensaciones de abandono y soledad relacionadas con falta de apoyo en
todas las esferas.

Otro aspecto que mencionan es la falta de calidad en los servicios, entendida como
dificultades de acceso,. exceso de trdmites burocraticos, falta de coordinacion entre
niveles y “vacios” en la asistencia, que hacen que teman, por ejemplo, los problemas que
puedan surgir en fin de semana.

Por dltimo, respecto a su papel en la toma de decisiones, las cuidadoras se muestran
partidarias de una participacion guiada y acompafiada, a medio camino entre las
anteriores actitudes paternalistas y la tendencia actual que ellas consideran como una
dejacion de responsabilidades por parte de los profesionales: un dejar en manos de la
familia decisiones para las que no se sienten preparadas.

Percepcion de carga en los cuidadores
Los autores incluyeron unas series de casos(329) y un estudio cualitativo.

Un estudio con 96 cuidadores de pacientes con cancer que reciben cuidados paliativos
domiciliarios concluye que el factor determinante para vivir el cuidado como carga es la
depresion del cuidador. Otros aspectos influyen de forma indirecta; son la ansiedad y el
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estado de salud del cuidador, que inciden en la aparicién de depresion, no directamente
en la percepcion de carga(329)( Evidencia basada en Series de casos 3).

Un estudio cualitativo que recoge informacién de entrevistas en profundidad a 13
cuidadores, establece como categoria fundamental la vulnerabilidad (Evidencia basada en
Estudios cualitativos Q).

Factores predisponentes a esta vulnerabilidad serian: la carga de cuidado, la disminucion
de las actividades propias del cuidador, el miedo, la inseguridad, la soledad, el
enfrentamiento a la muerte y la falta de apoyo.

Son factores protectores: la continuacién de las actividades previas, la esperanza (se
refiere a esperanza realista, no a milagros), la sensacion de mantener el control, la
satisfaccion (del cuidado que se ofrece) y el apoyo instrumental o emocional(329).

Atencién de las necesidades psicosociales y de apoyo de la familia
Los autores incluyeron una RSL, una GPC de NICE y opinién de expertos.

La revision de Harding(317) encontrd 22 articulos, 9 de ellos especificos sobre cuidadores
de los que finalmente se evaluaron 6.

Los estudios se centraron mas en describir las intervenciones que en valorar sus
resultados. Los tipos de intervencion que se describen son: atencion domiciliaria, servicios
de respiro, redes sociales y actividades, intervenciones individuales e intervenciones
grupales. No se puede concluir qué formato de intervencién es mejor, durante cuanto
tiempo o hasta qué punto influyen las diferencias culturales sobre los resultados. Es
posible que los ECA no sean el disefio ideal para este tipo de intervenciones (RS de
distintos tipos de estudios 1+/2+/3/Q)

e La atencién domiciliaria (servicio general de enfermeria) proporciona satisfaccion a
los cuidadores, pero no cubre todas sus necesidades (2+).

e Los servicios de respiro provocan sentimientos ambivalentes en los cuidadores, si
bien son percibidos como importantes por éstos (3).

e Las redes sociales y de actividades para cuidadores tienen efectos positivos sobre
éstos (1+).

e Las intervenciones individuales tienen una eficacia incierta. Son servicios con baja
utilizacion y alto costo. En un estudio sélo se mostraron eficaces en el subgrupo de
cuidadores con un grado mas alto de sufrimiento (2+).

¢ .Las intervenciones grupales pueden no ser apropiadas para todos los cuidadores,
como aquellos psicolégicamente mas vulnerables. La utilizacion es baja y son
aceptables para cuidadores con perfiles demograficos concretos. Pueden mejorar
el conocimiento, el afrontamiento y la satisfaccion (Varios).

La revision de Harding(317) evalla la evidencia de siete intervenciones y concluye que,
mas que buscar cambios espectaculares, hay que identificar los elementos Utiles en las
mismas. Los objetivos debe marcarlos el cuidador, no el profesional. La revision subraya
gue ningun modelo Unico va ser aceptable para todos los cuidadores ni va a cubrir todas
las necesidades.
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La revisibn en el cuidado de ancianos(329) concluye que existe evidencia moderada
acerca de los programas de educacién del cuidador y evidencia insuficiente acerca de los
servicios de respiro y de las influencias étnicas sobre la percepcion del rol de cuidador
(RSL de distintos tipos de estudio 1+/2+/3/Q).

La guia NICE por su parte formula las siguientes recomendaciones:

o Ofrecer a los cuidadores la posibilidad de expresar sus necesidades de apoyo e
informacion, independientemente de las del paciente, teniendo en cuenta las
preferencias étnicas o culturales.

e Incorporar a los cuidadores a las entrevistas sobre tratamiento y cuidado cuando
sea posible, siempre de acuerdo con el paciente.

e Ofrecer a los cuidadores y familiares acceso a las fuentes de informacion, apoyo y
consejo existentes (Evidencia basada en GPC, Opinidn de expertos 4).

8.2. Ajustes para laimplementacién en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcion de la guia no considerd necesario realizar ajustes en
estas recomendaciones para facilitar su implementacién en el contexto colombiano.

8.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigaciéon sobre el apoyo
psicosocial a la familia de los pacientes al final de la vida.
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9. ATENCION EN LOS ULTIMOS DIAS. AGONIA

128,
b)
c)
d)
e)
f)
9)

h)

La atencion adecuada en los ultimos dias de la vida deberia incluir:

Informar a la familia y a los cuidadores acerca de la situacion de muerte cercanay, en
general, proporcionar la informacion necesaria y adecuada a sus necesidades.
Explicar y consensuar el plan de cuidados con el paciente y su familia.

Valorar la medicacion que toma el paciente, suspendiendo los farmacos no esenciales
previa explicacion de los motivos.

Tratar los sintomas que producen sufrimiento. Los farmacos necesarios deben estar
disponibles si el paciente esta en el domicilio.

Interrumpir intervenciones o pruebas innecesarias o futiles, segun los deseos del
paciente.

Valorar las necesidades psicoldgicas, religiosas y espirituales del paciente, su familia
y sus cuidadores.

Facilitar la atencidon en un ambiente tranquilo, respetando la intimidad y facilitando la
proximidad de familiares y amigos.

Facilitar las vias y los recursos necesarios tanto para la hospitalizacion como para la
atencion a domicilio.

Recomendacion D

Puntos de buena practica

Identificacion de una persona en los Ultimos dias de la vida

v

Si se considera que el paciente esta en la fase final de la vida se debe indagar y
registrar informacién relacionada con signos y sintomas, necesidades
psicolbgicas, sociales y espirituales, asi como los puntos de vista de las personas
importantes para el paciente en relacién con el plan de cuidado.

La evaluacién de un paciente que se considere esté entrando en la fase final de la
vida debe incluir:

valoracion de signos como: respiracion de Cheyne-Stokes, deterioro del estado de
conciencia, piel moteada y pérdida progresiva de peso

evaluacion de sintomas como: aumento de la fatiga y pérdida del apetito

cambios en la funcionalidad como: modificaciones en la comunicacién, movilidad o
funcionamiento.

La mejoria de los signos, sintomas o la funcionalidad puede indicar estabilizacion
del paciente.

Para determinar si el paciente en la fase final de la vida se encuentra estable, en
deterioro o en mejoria, el equipo de profesionales de la salud debe hacer uso de la
informacioén clinica recolectada, de aquella suministrada por el paciente y por las
personas importantes para él.

Se debe monitorizar al paciente por lo menos cada 24 horas para identificar
cambios en su estado clinico y asi actualizar el plan de cuidado.

Si hay dificultad para determinar si el paciente que se encuentra en la fase final de
la vida (signos y sintomas no claros) estd estable o en recuperacion, busque
asesoria de un colega con mayor experiencia.
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Comunicacioén

v

Se debe identificar en las personas que estén entrando a la fase final de la vida las
necesidades de comunicacion y expectativas en relacion a:

acompafiamiento por parte de una persona importante para el paciente en el
momento de tomar decisiones acerca del cuidado.

conocimiento de la proximidad a la muerte

preferencias culturales, religiosas, sociales o espirituales.

La explicacion del pronéstico al paciente y a la familia la debe realizar un
profesional idéneo del equipo de salud, que tenga empatia con el paciente.

Toma de decisiones compartida

v

v

Se debe identificar un profesional del equipo de salud que promueva y acomparie
la toma de decisiones compartida en la fase final de la vida del paciente.

Se debe elaborar el plan de cuidado de acuerdo a las necesidades de la persona
gue estd en la fase final de la vida, teniendo en cuenta los recursos que se
requieren para su atencion.

Si no es posible cumplir algin deseo a la persona que esta en la fase final de la
vida se debe explicar la razén a ellay a las personas importantes para él.

Mantenimiento de la hidratacion

v

Es necesario considerar con el paciente que esta en la fase final de la vida y las
personas importantes para él, los beneficios y riesgos del consumo de liquidos por
via oral.

Se debe educar e involucrar a las personas importantes para el paciente que esta
en la fase final de la vida, en el cuidado de la boca y de los labios, asi como en la
administracién de bebidas de acuerdo con el balance de riesgos y beneficios
realizado.

Se debe evaluar el estado de hidratacion del paciente que esta en la fase final de
la vida al menos una vez al dia.

Se deben aclarar las inquietudes que tenga el paciente que esta en la fase final de
la vida, o las personas importantes para €l, antes del inicio de la hidratacion.

Si se requiere hidratacion asistida clinicamente tenga en cuenta las preferencias
del paciente, creencias culturales o religiosas, capacidad de deglucién y los
riesgos y beneficios.

En los pacientes al final de la vida, que inicien o dependan de la hidratacién
asistida clinicamente, se debe analizar el balance riesgo-beneficio y monitorizar
los cambios en los signos y sintomas para determinar la continuacion, disminucion
o finalizacién de la hidratacion.

Manejo del dolor

v

No todos los pacientes que estan en la fase final de la vida experimentan dolor;
por lo tanto, es necesario hacer una evaluacion y en quienes presenten este
sintoma, se debe realizar un manejo efectivo.
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Manejo de nauseas y vomito

v" Comente con el paciente que estid en la fase final de la vida y las personas
importantes para €l, las opciones para el manejo de las nduseas y el vomito.

v' Al seleccionar los medicamentos para el manejo de las nauseas y el vémito se
debe tener en cuenta los posibles eventos adversos y las interacciones
medicamentosas.

Manejo de ansiedad, delirio y agitacion

v' Busque asesoria especializada en caso de dificultad con el diagnéstico de
agitacion o delirio, ante la no respuesta al tratamiento farmacolégico o en
presencia de eventos adversos.

Manejo de secreciones respiratorias ruidosas

v Si el paciente que esta en la fase final de la vida presenta secreciones
respiratorias ruidosas, se debe evaluar la causa y el impacto que estas puedan
tener en el paciente y en las personas importantes para €él. Ademas, se deben
aclarar las inquietudes que se presenten al respecto.

v' Si se emplea algun medicamento para el manejo de las secreciones respiratorias
ruidosas, en pacientes que estan en la fase final de la vida, se debe monitorizar la
respuesta e identificar y tratar los eventos adversos que se presenten.

v Si los efectos secundarios al tratamiento farmacologico de las secreciones
respiratorias ruidosas son persistentes, debe considerarse el cambio o0 suspension
del tratamiento.

Consideraciones farmacoldgicas generales

v' Para decidir la via mas efectiva en la administracion de medicamentos, debe
tenerse en cuenta la capacidad de deglucién y las preferencias del paciente que
esté en la fase final de la vida.

v' Se debe evaluar periddicamente, al menos una vez al dia, los signos y sintomas
de la persona que esta en la fase final de la vida, y de esta manera, ajustar el plan
de manejo y de cuidado.

v' Si los sintomas de la persona que esta en la fase final de la vida no mejoran a
pesar del tratamiento o si hay eventos adversos, solicite asesoria especializada en
cuidados paliativos.

Prescripcion anticipada

En pacientes que estdn en las Ultimas horas o dias de la vida, se debe identificar
sintomas que tienen alta probabilidad de ocurrir en esta fase (agitacion, ansiedad, disnea,
nduseas, vomitos, dolor, secreciones respiratorias ruidosas), que permitan anticipar
tratamientos para disminuir el malestar y el estrés innecesarios, del paciente o de quienes
son significativos para é€l.
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9.1.1. Resumen de la evidencia

Los autores incluyeron un estudio prospectivo(331), un estudio descriptivo(332) y opinion
de expertos

Segun un estudio prospectivo realizado en servicios de oncologia, hospitales generales,
equipos domiciliarios y centros especializados en cuidados paliativos de Catalufia(331),
los sintomas mas frecuentes son anorexia, astenia, boca seca, confusion, estrefiimiento,
disnea, disfagia y ansiedad.

La valoracién que otorgan cuidadores y médicos a los sintomas de los ultimos dias de la
vida puede diferir de la del enfermo. En un estudio realizado en un hospice(332), los
sintomas que mayor malestar producia a los pacientes durante la Ultima semana de vida
fueron la astenia, caquexia y anorexia, existiendo baja concordancia con la valoracion de
cuidadores y médicos. La concordancia entre enfermos y médicos fue buena sélo para el
dolor, la disnea y la tos. Los médicos tendian a infravalorar sintomas relevantes para los
enfermos y motivo de sufrimiento para ellos (Evidencia basada en Estudio descriptivo 3).

Los signos mas claros de una muerte cercana se pueden valorar mediante una
monitorizacion diaria del estado del enfermo(333). En pacientes con cancer, los signos
que con frecuencia se asocian a la fase terminal son (334): encamamiento del paciente,
estado semicomatoso, ingesta limitada a liquidos o a pequefios sorbos, incapacidad para
la administracion oral de farmacos (Evidencia basada en Opinion de expertos 4).

No obstante, el diagnéstico de la fase de agonia no esta exento de dificultades,
especialmente en pacientes no oncolégicos (ver tabla 25), por ello es importante que los
miembros del equipo estén de acuerdo, tanto en el prondstico como en la informacion que
se proporciona al enfermo y su familia.

Tabla 25. Superacion de las barreras para el cuidado de los ultimos dias u horas(334)
. Esperanza de que el paciente pueda mejorar.
. Ausencia de un diagndstico definitivo.
. Conformidad con intervenciones poco realistas o futiles.
. Desacuerdo acerca de la situacion del paciente.
. Falta de reconocimiento de los signos y sintomas clave.
. Desconocimiento sobre pautas de prescripcion.
. Dificultades en la comunicacion con el enfermo y su familia.
. Dudas acerca de retirar o mantener los tratamientos.
. Miedo a acortar la vida.
10. Dudas acerca de la resucitacion cardiopulmonar.
11. Barreras culturales y espirituales.
12. Aspectos médico-legales.

© 0o ~NO O WDNPEP

Efectos sobre el enfermo y su familia si el diagnéstico no se realiza
1. El paciente y la familia no son conscientes de que la muerte es inminente.
2. El paciente pierde la confianza en los médicos en la medida en que parecen ignorar que su
condicion se deteriora.

3. El paciente y sus familiares reciben mensajes contradictorios del equipo.
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4. El paciente muere sin un adecuado control de sintomas, lo que produce sufrimiento e
imposibilita una muerte digna.

5. El paciente y su familia se sienten insatisfechos.

6. Existe la posibilidad de iniciar de forma inapropiada la resucitaciéon cardiopulmonar en el
momento de la muerte.

7. Las necesidades culturales y espirituales no se cubren.

8. Se corre el riesgo de que aparezcan complicaciones durante el duelo y de quejas formales
sobre los cuidados.

Objetivos educativos para superar las barreras al diagnostico de la fase terminal

1. Informar de forma sensible acerca de la muerte y la agonia.

2. Trabajar en equipo multidisciplinar.

3. Prescribir de forma adecuada: suspender tratamientos inapropiados, transicion de la via oral a
la subcutanea, prescribir farmacos apropiados para los sintomas en la agonia, utilizar bombas
de infusion.

4. Reconocer los signos y sintomas claves en la agonia.

5. Describir un marco ético coherente con el paciente, en aspectos como la resucitacion, la
retirada o el mantenimiento de tratamientos, terapias que pueden acortar la vida o terapias
futiles.

6. Tener en cuenta los ritos o tradiciones culturales y religiosas.

7. Tener en cuenta aspectos médico-legales.

8. Derivar de forma apropiada a equipos especializados.

Una vez realizado el diagnéstico, el equipo puede reorientar los cuidados del enfermo y
de su familia(17).

Atencién del enfermo y su familia en los dltimos dias u horas de la vida

Aunque pueda resultar dificil para los profesionales reconocer y aceptar que el paciente
ha entrado en esta fase, ello resulta imprescindible para poder atender las especiales
demandas que presenta en diferentes campos(17, 334) (Evidencia basada en Opinién de
expertos 4).

Cuidados fisicos

e Revisar la medicacion y suspender todos los tratamientos que no sean
imprescindibles.

e Asegurarse de que esté disponible la medicaciébn que pueda ser necesaria y
preparar alternativas a la via oral (subcutanea o rectal).

e Suspender todas las pruebas e intervenciones innecesarias (analiticas, toma de
constantes, etc.).

e Mantener la observacion para obtener el mejor control de sintomas posible.

Aspectos psicolégicos

e Explorar los temores y deseos del paciente.

e Permitir al paciente expresar su tristeza y ansiedad.

e Tranquilizarle respecto a los sintomas, asegurarle que se le ofreceran todos los
medios posibles para aliviar su sufrimiento.

Aspectos sociales o familiares
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o Asegurarse de que la familia conoce el estado de muerte inminente del paciente.

e Utilizar un lenguaje claro, sin ambigledades; no dar por supuesto el conocimiento
sobre la agonia.

o Considerar todos los motivos de duda y preocupacion que pueden surgir:
cansancio, miedo a las responsabilidades, temor a no darse cuenta de que la
muerte es inminente, sentimientos de culpa por momentos de distraccién o
descanso.

e Proporcionar un ambiente tranquilo donde pasar los Gltimos dias con el paciente.

Aspectos espirituales

¢ Mostrarse receptivo respecto a las necesidades culturales y religiosas del paciente
y de su familia.
e Facilitar el acceso del paciente a ritos, visitas de religiosos, etc. si asi lo desea.

Aspectos relacionados con el entorno en el que el enfermo es atendido

e Intimidad.
e Higiene y facilidades para ir al bafio, adecuadas a las necesidades de personas
fragiles.

¢ Ambiente tranquilo y silencioso, libre de ruidos molestos.

e Espacio suficiente que permita a familiares y amigos sentarse de forma confortable
con el paciente.

o Facilidades para que los familiares puedan pernoctar cerca del paciente, para
recibir confort en momentos dificiles y para poder permanecer fuera de la
habitacion.

Los factores que influyen en la toma de decisiones sobre la muerte (en el domicilio,
hospital, unidades de cuidados paliativos, etc.) varian en funcién de las necesidades del
enfermo, los recursos disponibles y las preferencias tanto del enfermo como de la familia.
En ocasiones, como resultado de la progresién de la enfermedad y del aumento de las
necesidades, cambian las actitudes sobre la preferencia del lugar para morir, tanto del
enfermo como de la familia. La persona enferma, en esta etapa de la vida, expresa
ansiedad por el sentimiento de carga que supone para la familia y pide en ocasiones ser
ingresada. Por otro lado, las organizaciones de salud deberian contar con sistemas y
recursos flexibles para poder trasladar a pacientes que desean morir en casa y no
cuentan con los necesarios medios o condiciones para ello(17)( Evidencia basada en
Opinion de expertos 4).

Estertores premortem

Los estertores del moribundo son un sintoma muy frecuente y especifico en esta fase. Se
refieren a los ruidos producidos por movimientos oscilatorios de las secreciones de las
vias respiratorias superiores durante la inspiracion y espiracion. Generalmente se
producen solo en pacientes obnubilados o tan debilitados que no pueden expectorar(335).

Los factores de riesgo asociados con mas frecuencia a los estertores del moribundo son
el cancer de pulmén y cerebral, mientras que los estertores mas refractarios al tratamiento
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se asocian mas a patologia cardiopulmonar (incluidos infeccién, edema pulmonar y
aspiracion). Segun algunos autores, los estertores mas refractarios son conocidos como
pseudoestertores y no responden bien a la terapia anticolinérgica(335).

Ademas de las medidas generales (posicidn semiprono para facilitar el drenaje postural,
explicar el proceso fisiopatologico a los familiares, succion traqueal o nasofaringea
suave), se recomienda utilizar farmacos antisecretores, que deben iniciarse tan pronto
como sea posible. El farmaco més utilizado en nuestro medio es butilescopolamina por
via subcutdnea. Pueden utilizarse otros farmacos como bromhidrato de escopolamina o
glicopirrolato, pero estos Gltimos no estan comercializados en Espaiia’.

No se han localizado ensayos clinicos que comparen la eficacia de estos farmacos. Las
series de casos sugieren que hasta el 75 % de los pacientes con estertores del moribundo
responden a farmacos antimuscarinicos(335), si bien la validez de estos datos es limitada
(Evidencia basada en Series de casos 3).

La dosis habitual de butilescopolamina es en bolos subcutaneos de 20 mg/4-6 h o
mediante infusor, 100 mg/24h. Bromhidrato de escopolamina se utiliza a dosis de 0,5-1
mg/6 horas.

9.1.2. Ajustes para laimplementacion en el contexto colombiano

El grupo de trabajo considerd necesaria la inclusion de orientacion adicional sobre las
conductas a seguir en el manejo de las personas que estan en la fase final de la vida. Por
lo tanto elaboré una serie de puntos de buena préactica clinica a partir de la experiencia
clinica de los expertos teméaticos y la evidencia presentada en el documento Care of dying
adults in the last days of the life elaborado por NICE(336). Estos puntos fueron propuestos
para distintos aspectos del cuidado paliativo al final de la vida: identificacion del paciente
que esta ingresando a esta etapa, comunicacion, toma de decisiones compartida,
mantenimiento de la hidratacién, manejo de dolor, manejo de nauseas y vémitos, manejo
de ansiedad, delirium y ‘agitacion, manejo de secreciones respiratorias ruidosas y
prescripcion anticipada.

9.1.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre la atencién
en los ultimos dias.

* Esta informacién es presentada en la gufa original. Las recomendaciones a las que dio lugar no
fueron adoptadas por falta de disponibilidad del medicamento en Colombia.
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10. SEDACION PALIATIVA

129. El proceso de sedacién paliativa o en la agonia requiere:
a) Una indicacion terapéutica correcta efectuada por un médico en la fase final de la
vida del enfermo.
b) Profesionales con una informacién clara y completa del proceso, con registro en la
historia clinica.
¢) Administracidon de farmacos en las dosis y combinaciones necesarias hasta lograr el
nivel de sedacion adecuado.

)
(\3 .

Recomendaciéon D

130. La correcta prescripcion de la sedacién paliativa en la agonia requiere:
a) Una cuidadosa evaluacion del diagndstico del final de la vida.
b) La presencia de sintomas refractarios y de sufrimiento.

Recomendacién D

131. Se recomienda la utilizacion de midazolam como primera opcion para la sedacion
para la mayoria de los sintomas.

/@)\

\7\

.
\»

Recomendacién D

132. Se recomienda monitorizar el nivel de sedacion del paciente, utilizando para ello la
escala de Ramsay.

Recomendacién D

10.1. Resumen de la evidencia

Los autores incluyeron opinion de expertos y legislacion.

Proceso de la sedacién paliativa en la agonia

El proceso de sedacién paliativa en la agonia tiene que cumplir una serie de

requisitos(337): (Opinion de expertos 4)

e Unaindicacion terapéutica correcta.

e El consentimiento explicito del enfermo, o de la familia si el enfermo fuera

incompetente.
¢ Informacion clara 'y completa del proceso, con registro en la historia clinica.

e Administracion de farmacos en las dosis y combinaciones necesarias hasta lograr

el nivel de sedacién adecuado.
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Indicacion terapéutica
Una correcta prescripcion de la sedacion paliativa requiere:

¢ Una cuidadosa evaluacién del diagnéstico del final de la vida.

e La presencia de sintomas y de sufrimiento fisico o psiquico refractario.

e Una evaluacion de la competencia del paciente a la hora de tomar las
decisiones(337, 338).

Diagnostico de final de la vida (terminalidad)

Ademas de la prediccion clinica, puede ser de utilidad el empleo de instrumentos
validados para estimar la supervivencia o el estado funcional, como el indice Palliative
Prognostic Score (PaP) o la escala funcional de Karnofsky, y la presencia de los factores
prondsticos (ver capitulo 4.4).

Sintomas y sufrimiento refractario

Por sintoma refractario se entiende aquél que no puede ser adecuadamente controlado a
pesar de los esfuerzos para hallar un tratamiento tolerable, que no comprometa la
conciencia, y en un plazo de tiempo razonable. Resulta crucial distinguir entre sufrimiento
evitable y no evitable, para determinar sobre qué aspectos del sufrimiento evitable es
posible intervenir (a través del control de sintomas, intervenciones psicosociales, cuidado
del entorno, etc.)(22). Cuando se agotan las posibilidades de intervencién, se entiende
que el sufrimiento es refractario. En caso de incertidumbre acerca de la refractariedad de
un sintoma, se recomienda consultarlo con otros expertos(337).

Es necesario asegurarse de que se han agotado las posibilidades de intervencién en el
control de sintomas. Esto resulta especialmente importante en el caso del dolor. Antes de
decidir un procedimiento de sedacién se debe garantizar un correcto tratamiento del
dolor(339).

Evaluacién de la competencia del paciente a la hora de tomar las decisiones

Resulta crucial evaluar la competencia del enfermo, es decir, su capacidad para
comprender la informacion relevante, expresar sus deseos y conocer las implicaciones de
su decision(337).- La competencia del enfermo deberia ser valorada por un equipo con
experiencia. En este punto se muestra clave la implicacion y la coordinacion con el
médico de atencién primaria.

Consentimiento del enfermo

El consentimiento implica que el paciente es competente para tomar decisiones y que,
adecuadamente informado, expresa su deseo explicito de sedacion (Evidencia basada en
Opinion de expertos

4).

Enfermo competente
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El consentimiento verbal se considera suficiente(338), si bien en ocasiones podria
realizarse por escrito. Siempre debe quedar constancia del mismo en la historia clinica.
(Evidencia tomada de Legislacion LG)

Enfermo incompetente

Se debe consultar el Registro de Instrucciones Previas o Voluntades Anticipadas. Si el
enfermo no hubiera dejado constancia escrita de sus deseos en relacion a las decisiones
en el final de la vida, el equipo médico debe valorar los deseos del paciente con su familia
o allegados, considerando los valores y los deseos previamente expresados (se tendra en
cuenta la posibilidad de que el médico de cabecera haya podido recoger sus deseos en
distintas consultas, y es recomendable que consten en su historia clinica). En este caso,
el proceso de comunicacion con la familia debera reunir los mismos requisitos que se
precisan para obtener el consentimiento del enfermo y que se han descrito al hablar de la
evaluacién de la competencia del enfermo.

Debido a la complejidad en la toma de decisiones sobre la sedacién, cuando esta
situacion sea previsible, es importante trabajar con el paciente sobre su opinién al
respecto de forma anticipada o preventiva, antes de que llegue a la agonia.

Privilegio terapéutico

Si el paciente ha manifestado expresamente su voluntad de no ser informado se tendré en
cuenta su mejor interés, determinado por la indicacion terapéutica y con el consentimiento
expreso de su familia.

Informacién a comunicar

El equipo debe determinar y sopesar individualmente los beneficios y los posibles dafios
de la informacion que se revelara(337), que constara de los siguientes datos:

e Situacion del enfermo: situacion fisica, incurabilidad, supervivencia esperada.

o Sufrimiento (presencia de sufrimiento refractario, causas del sufrimiento,
tratamientos que se han probado, razonamiento de la decisién de la sedacién).

e Obijetivo de la sedacién (alivio del sufrimiento).

¢ Meétodo de sedaciéon: medicacién que reduce el nivel de conciencia, con opcién de
discontinuar la sedacion.

e Efectos de la sedacion: sobre el nivel de conciencia, comunicacion, ingesta oral,
supervivencia, posibilidad de complicaciones.

e Tratamientos y cuidados tras la sedacion, para maximizar el confort.

e Resultados esperados si no se realiza la sedacién: otras opciones, grado de
sufrimiento, supervivencia esperada.

Los profesionales de la salud deben considerar de manera cuidadosa las preferencias del
paciente y de la familia, aclarando a la familia que su papel es el de estimar el deseo de la
persona, que los familiares no son totalmente responsables de todas las decisiones del
paciente y que el equipo comparte la responsabilidad de la decisién de la sedacion(337).
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Informacion al equipo terapéutico

Se recomienda que los profesionales implicados en la atencion del paciente conozcan el
proceso de la sedacion (ver figura 10).

Sintomas refractarios

Sufrimiento insoportable Dudas [ CTTTTTTTTTTTTTTTTTTTTNS
Pronostico limitado i Consulta con expertos :
Sin opciones de tto. Sin comprometer el T teseessssessceecasseeaaaas

nivel de consciencia

<~

l Competencia del Paciente

\ ;
@% ................. |

..........................

Dudas

.  Valorar deseo :

ici Deseo explicito del paciente " ma_ o

1...Voluntades anticipadas / p p +~—— ! delafamilia :

Directrices previas e \

2...Valores v deseos previos

Historia clinica poTTTTeTT ) -“_
3...Familia, allegados i Compartir decision |
Consentimiento informado i con el equipo :
(verbal o escrito) . Registraren la :

i historia clinica

Indicar sedacion

Fuente: Guia de préctica clinica sobre cuidados paliativos (2)

Figura 10. Proceso de la sedacion
Administracién de farmacos
Los autores incluyeron RSL de series de casos(340, 341).

Existe poca evidencia cientifica con respecto a qué medicacion y a qué dosis debe
utilizarse para la sedacion paliativa(337, 340, 342).

En una revisibn sobre sedacion terminal en medicina paliativa se describieron 11
farmacos no opioides a dosis variables. Midazolam fue el farmaco mas utilizado, con una
eficacia que oscil6 entre el 75%-100%; ningun farmaco se mostré superior a los
otros(340).

Los grupos farmacolégicos empleados habitualmente para la sedacion son las
benzodiazepinas (midazolam), los neurolépticos (levomepromazina), los barbitlricos
(fenobarbital) y los anestésicos (propofol)(341).Los opioides no estdn recomendados
como medicacion especifica para la induccion de la sedacién paliativa, pero se emplearan
de manera concomitante si el sintoma refractario es el dolor o la disnea y también en el
caso de que el paciente los estuviera tomando previamente(340, 341)(ver tabla
26)(Evidencia basada en RSL de series de casos 3).
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Tabla 26. Farmacos y dosis orientativas para la sedacion paliativa

Medicamentos Dosis subcutanea Dosis intravenosa

Induccion  (bolos): 2,5-5

mg* Inicial ICSC: 0,4-0,8 Induccién (bolos): 1,5-3 mg/

5 minutos Inicial ICIV:

1 * *% .
Midazolam* (ampollas 15 mg/3 m mg/h Rescrfltg (bo_lo;). induccion x 6 Rescate
2,5-5 mg** Maxima diaria: (bolos) = induccién
160-200 mg -

Induccién (bolos): 12,5-25
Levomepromazina* (ampollas 25 | mg Inicial ICSC: 100 mg/dia | Habitualmente, la mitad de
mg/1 ml) Rescate (bolos): 12,5 mg | la dosis por via subcutanea
Maxima diaria: 300 mg
** \/ia de administraciéon no contemplada en la ficha técnica.
** Dosis doble en pacientes que ya tomaban previamente benzodiacepinas.
ICSC: infusién continua subcutanea.

ICIV: infusion continua intravenosa

Tras iniciar el tratamiento farmacoldgico se recomienda monitorizar el nivel de sedacion
del paciente, utilizando para ello instrumentos como la escala de Ramsay (ver tabla 27) y
dejando constancia de ello en la historia clinica(338, 343)(Opinidén de expertos 4).

Tabla 27. Escala de Ramsay

Nivel ‘ Observacion

Nivel | Paciente agitado, angustiado

Nivel 11 Paciente tranquilo, orientado y colaborador

Nivel 111 Paciente con respuesta a estimulos verbales

Nivel IV Paciente con respuesta rapida a la presioén glabelar o estimulo doloroso
Nivel V Paciente con respuesta perezosa a la presion glabelar o estimulo doloroso
Nivel VI Paciente sin respuesta

En la figura 11 se propone un algoritmo para el uso de farmacos en la sedacion, en
funcién de los sintomas predominantes(338, 343).
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Indicar sedacion

4 Qué sintoma
predomina?

Delirium Disnea
Dolor
Hemorragia
Y Ansiedad
12 Opcidn Panico
DOMICILIO (SC) Levomepromazina Otros
Midazolam |
Fenobarbital ! ! 1
2% Opcion DOMICILIO (SC) HOSPITAL
1% opcion: IV: Midazolam,
HOSPITAL Midazolam, Levomepromazina
IV: Midazolam Levomepromazina Propofol,
Propofol, Fenobarbital 22 ppeibn: Fenobarbital
SC: Midazolam, Fenobarbital SC: Midazolam,
Fenobarbital Levomepromazina,
Fenobarbital

Fuente: Guia de préctica clinica sobre cuidados paliativos (2)

Figura 11. Algoritmo para el uso de farmacos en la sedacién

Consideraciones éticas y legales (Opinion de expertos 4)

Los principios éticos y legales de la sedacion son(337):

Indicacion y préactica adecuada.

Intencionalidad: el objetivo es el alivio del sufrimiento.

Principio de proporcionalidad: considerando la situacion del paciente, la intensidad
del sufrimiento, ‘la ausencia de otros métodos paliativos y la supervivencia
estimada, la sedacién es la opcion mas proporcionada entre las posibles. Implica
realizar un balance entre los beneficios (alivio del sufrimiento) y los riesgos e
inconvenientes (disminucion del nivel de consciencia, efecto sobre la
supervivencia).

Principio de autonomia: de acuerdo con la legislacién vigente para Espafa, el
enfermo es el titular del derecho a la informacién y tiene derecho a decidir
libremente, después de recibir la informacion adecuada, entre las opciones clinicas
disponibles. Las excepciones son el privilegio terapéutico (deseo expreso del
paciente de no ser informado o el convencimiento total o casi total de que la
informacién supone un mayor perjuicio al enfermo) y la situacion de urgencia
(cuando existe riesgo inmediato grave para la integridad fisica o psiquica del
enfermo y no es posible conseguir su autorizacion). En el enfermo no competente,
la sedacién requiere el consentimiento delegado. Tanto si el paciente es
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competente como si no lo es, se recomienda consensuar siempre las decisiones
con su familia (Legislacion LG).

Asimismo, el equipo debe decidir sobre la cantidad de informacion que se comunica y la
manera de comunicarla. Se deberia informar del caracter voluntario de la decision de
sedacion. El equipo tiene que confirmar que la decision del paciente no esta afectada por
presion psicoldgica o social.

10.2. Ajustes para laimplementacion en el contexto colombiano

A partir de la recomendacién propuesta en la guia sobre cuidados paliativos, el grupo de
trabajo para la adopcion de la guia considerd necesario eliminar de la recomendacién la
posibilidad de que sea la familia quien decida la sedacion, dado que esta intervencion
debe ser decidida por el médico quien es el competente para el manejo.

10.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados la sedacion paliativa.
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11. DUELO

133. La identificacion del riesgo de duelo complicado deberia realizarse con base a lo
siguiente:

a) Los factores de riesgo.

b) Eljuicio clinico.

c) Lainformacién acerca del entorno familiar (genograma) o procedente de éste.

Recomendaciéon D

134. No se recomiendan las intervenciones formales o estructuradas en el duelo normal.

Recomendacion B

135. En el duelo normal se recomienda proporcionar informacion acerca del duelo y sobre
los recursos disponibles, y apoyo emocional basico.

Recomendacién D

136. En el duelo de riesgo se recomienda realizar un seguimiento regular, con apoyo
emocional, valorando individualmente la necesidad de psicoterapias especificas y
estructuradas.

Recomendacion B

137. Se recomienda derivar a servicios especializados (psicologia, psiquiatria, etc.) a la
persona con duelo complicado para que reciba atencién especifica y estructurada.

Recomendacion B

138. Los profesionales que atienden a los pacientes en la fase final de la vida y a sus
familiares deberian tener acceso a una formacion elemental en duelo que les capacite para
proporcionar cuidados bésicos a los dolientes, comprender y explorar sus necesidades,
valorar los factores de riesgo, y detectar a las personas con duelo complicado y derivarlas a
un servicio especializado.

Recomendacién D

11.1. Resumen de la evidencia

Atencién al duelo: organizacién
Los autores incluyeron opinion de expertos y una GPC NICE.

De cara a planificar y organizar la atencion al duelo, el reto consiste en distinguir entre
duelo normal y complicado, y en identificar a las personas de mayor riesgo(344, 345). Ello
se justifica por el hecho de que la evidencia actual no apoya la intervencion profesional
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formal y estructurada en el duelo normal, pero aquellas personas con duelo de riesgo
podrian beneficiarse de un seguimiento o de una intervencién precoz, y las personas con
duelo complicado requerirdn un apoyo especializado (20, 344, 346-350)( Evidencia
basada en Opinidn de expertos 4).

La guia NICE establece un modelo de atencion al duelo de tres componentes, para ser
implementado en todos los servicios de oncologia britanicos:

¢ A la mayoria de los dolientes les basta con el apoyo de sus familiares y amigos;
aqui el papel de los profesionales es proporcionar informacién acerca del duelo y
sobre los recursos disponibles.

¢ Algunos dolientes necesitan una oportunidad mas formal para reflexionar sobre su
pérdida; esta labor la pueden desarrollar voluntarios, grupos de autoayuda,
asesores espirituales, o profesionales, que estaran muy atentos al riesgo y a la
deteccion precoz de problemas asociados al duelo por si fuera necesaria una
atencién més especializada.

e Una minoria de dolientes requerirA atencidn especializada, que sera
proporcionada principalmente por equipos de salud mental, psicoterapeutas o
expertos en duelo.

Factores de riesgo de duelo complicado y su valoracion

Los autores incluyeron opinion de expertos, RSL de diferentes tipos de estudio 2+/3+,
GPC(344) y estudios de prueba diagndsticas(351) para emitir las recomendaciones.

El riesgo de padecer un duelo complicado se refiere al grado de susceptibilidad que tiene
el doliente de padecer los problemas de salud asociados al duelo (duelo prolongado,
depresién, ansiedad, etc.)( Evidencia basada en Opinidn de expertos 4).

La identificaciéon del riesgo forma parte de los cuidados paliativos. Es un proceso en el
que se valoran los factores de riesgo y las probabilidades de desarrollar un duelo
complicado mediante las siguientes fuentes:

e Las mejores evidencias disponibles

e Eljuicio clinico

e La informacién obtenida acerca del entorno familiar o procedente de él. En este
punto, el genograma puede ser de ayuda para conocer la estructura familiar, sus
recursos y capacidades y sus posibles disfunciones, e identificar los miembros con
mayor riesgo(344).

La evaluacion del riesgo abarca no so6lo al cuidador principal, sino también a los familiares
mas cercanos y a las personas que tienen una relacion significativa con el enfermo, lo que
permite dirigir los cuidados de duelo mas intensivos a las personas que mas los
necesitan(344).

Existe una guia especifica sobre la valoracion de riesgo de duelo complicado en cuidados
paliativos que realiza una bisqueda y evaluacién exhaustiva de este aspecto.
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De acuerdo con los resultados de dicha revisidon, y en ausencia de una evidencia
adecuada que permita discernir los distintos estilos de afrontamiento, la valoracion del
riesgo implica cuatro categorias de informacion:

1. Caracteristicas de la enfermedad, de los cuidados terminales y de la naturaleza de la
muerte: (RSL de diferentes tipos de estudio 2+/3)

Muerte repentina o inesperada, especialmente, a) si se ha producido en
circunstancias traumaticas; b) si supone un estigma (suicidio, homicidio, SIDA); o
c) si el doliente no ha tenido ocasién de prepararse o anticiparla.

Enfermedad excesivamente corta (doliente con sensacién de no estar preparado).
Enfermedad prolongada y doliente en edad media (una larga enfermedad puede
sobrepasar los mecanismos de adaptacién de los familiares).

2. Caracteristicas del doliente: (Evidencia basada en RSL de diferentes tipos de estudio

2+/3)

Fase del ciclo vital: especialmente cuando el doliente es un adolescente, una
persona que enviuda joven o anciana, o una madre viuda o separada.

Historia de pérdidas previas, especialmente no resueltas: infidelidad, divorcio o
abortos.

Factores estresantes concurrentes: tensiones familiares, problemas econémicos o
laborales, insatisfaccion con los cuidados o abuso de alcohol o psicofarmacos.
Enfermedad fisica o0 mental: especialmente, problemas de salud mental que han
requerido tratamiento psiquiatrico o psicologico, o historia familiar de trastornos
psiquiatricos.

Intenso sufrimiento durante la enfermedad, antes de la muerte.

Mala adaptacion inicial a la pérdida, expresada como sufrimiento emocional
intenso o depresion severa.

Incapacidad o limitacion en el uso de las estrategias de afrontamiento: cuidado
fisico, identificacién de aspectos importantes del proceso de duelo, bisqueda de
un significado en la pérdida, modulacién del sufrimiento del duelo, diferenciaciéon
entre dejar ir y olvidar, o acceder a las ayudas disponibles.

Soledad: personas solitarias o distantes.

Poco control interno sobre las creencias; por ejemplo, sentir que no controla su
propia vida.

3. Relaciones interpersonales: (Evidencia basada en RSL de diferentes tipos de estudio

2+/3)

La disponibilidad de apoyo social, especialmente si las personas que lo rodean no
lo apoyan o el doliente lo percibe como tal, o son percibidas como antagénicas o
poco amistosas.

El doliente no tiene una persona de confianza con quien compartir sus
sentimientos, dudas, preocupaciones o cuestiones existenciales.
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e La experiencia del duelo altera la red de apoyo social; por ejemplo, no encontrarse
con sus viejos amigos con la misma frecuencia que antes del fallecimiento.

e El doliente no esté satisfecho con la ayuda disponible durante la enfermedad.

o El apoyo de familiares y amigos antes del fallecimiento fue bueno, pero después
disminuyé.

e Relacién ambivalente o dependiente con el fallecido.

¢ Matrimonios con una relacién especialmente buena, duradera y exclusivista.

e Familias con bajos niveles de cohesion, comunicacion y capacidad para resolver
conflictos.

4. Caracteristicas del fallecido: (Evidencia basada en Estudios descriptivos 3)

¢ Nifio o adolescente.

¢ Muerte de un hijo por un problema hereditario, o de forma repentina o violenta.

e Progenitores, adolescentes o adultos jovenes; especialmente, si el padre o la
madre que sobrevive tiene pocas capacidades de afrontamiento.

El peso de los diferentes factores que facilitan el duelo ha sido-poco investigado (Estudios
descriptivos, opinion de expertos 3,4).

Estos factores serian los siguientes:

» Cambios positivos en la autopercepcion: sentirse mas fuerte, sabio, maduro e
independiente, y mas capaz de enfrentar otras crisis; comprender mejor a los demas;
sentirse mas paciente, tolerante, empatico y templado; y ser mas capaz de expresar
emociones, pensamientos y sentimientos.

» Cambios positivos relacionados con el soporte social: se refuerzan los lazos familiares y
con los amigos, y se tienen experiencias mas positivas con la red social de apoyo.
Ademas, el optimismo y la esperanza también facilitan el afrontamiento(344).

Se han realizado algunos intentos de cara a construir instrumentos para medir el riesgo de
duelo complicado, tales como el Index Risk de Parkes y Weiss(352), adaptado al
castellano por Garcia et al.(351); pero todavia es preciso investigar mas en este area. La
guia de Aranda & Milne recomienda el juicio clinico del profesional, como elemento
prondstico principal, y la revisidn de un listado que recoja los factores de riesgo referidos
anteriormente(344)(Estudios de prueba diagnésticas).

Duelo complicado o trastorno por duelo prolongado

Los autores incluyeron la opinion de expertos y RSL de ECA estudios de intervencion
1+/2+(346).

Aproximadamente un 10% - 20 % de los dolientes tienen importantes dificultades en su
proceso de adaptacion a la pérdida(346)(RSL de ECA estudios de intervencion 1+/2+).

El duelo complicado es a menudo dificil de distinguir de la depresién, la ansiedad o el
trastorno por estrés postraumatico, enfermedades a veces asociadas al duelo y con cuya
sintomatologia se solapan, por lo que su definicibon es muy controvertida(346, 353)(
Evidencia basada en Opinidn de expertos 4).
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Para diagnosticar el duelo complicado —denominado ahora Trastorno por duelo
prolongado— se pueden usar los siguientes criterios, propuestos por Prigerson et al.(353)
para ser incluidos en la quinta edicién del Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders (DSM-V) de la American Psychiatric Association, en un intento de que se
reconozca el duelo complicado como un trastorno mental especifico y no como una
subcategoria, como ocurre actualmente en el DSM-1V:

1. Criterio A. Presentar a diario, al menos uno de los siguientes sintomas:

¢ Pensamientos intrusivos (que entran en la mente sin control) acerca del fallecido.

¢ Punzadas de dolor incontrolable por la separacion.

e Aforanza intensa del fallecido (recordar la ausencia con una enorme y profunda
tristeza).

2. Criterio B. Presentar a diario, al menos cinco de los nueve sintomas siguientes:

e Confusion acerca de cual es el papel de uno en la vida o sentir que se ha muerto
una parte de si mismo.

¢ Dificultad para aceptar la realidad de la pérdida.

¢ Intento de evitar todo lo que recuerde que su ser querido ha muerto.

e Sensacion de incapacidad de confiar en los demas desde el fallecimiento.

¢ Amargura o enfado en relacién con el fallecimiento.

e Sentirse mal por seguir adelante con su vida (p. ej. hacer nuevas amistades o
interesarse por cosas nuevas).

e Sentirse frio e insensible (emocionalmente plano) desde el fallecimiento.

e Sentir que la vida es frustrante, que sin el fallecido est4 vacia y que no tiene
sentido.

e Sentirse como “atontado”, aturdido o conmocionado.

3. Criterio C. La duracion de estos sintomas es al menos de seis meses.

4. Criterio D. Estos sintomas causan un malestar clinicamente significativo o un
importante deterioro de la vida social, laboral u otras actividades significativas (p. €j.
responsabilidades domésticas) de la persona en duelo.

Eficacia de las intervenciones en el duelo

Los autores incluyeron un metanalisis(354), tres RSL de ECA(344, 347, 348) y dos
estudios de intervencion 1+/2(349, 355).

Existen varias revisiones sistematicas acerca de la eficacia de las intervenciones en
duelo; la mayoria de ellas incluyen estudios con problemas metodoldgicos (pocos sujetos,
sin asignacion aleatoria, factores de confusion, etc.), y tienen una enorme heterogeneidad
en las poblaciones a estudio (se incluyen personas en duelo normal, de riesgo y
complicado) y en las intervenciones. Sin embargo, hay que destacar que los resultados
obtenidos en las distintas revisiones sistematicas son bastante consistentes (Evidencia
basada en RSL de ECA estudios de intervencion 1+/2+).
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En el metaanalisis de Allumbaugh & Hoyt(354) se incluyeron 35 estudios (13 sin grupo
control y 22 con grupo control y asignacion aleatoria), 2284 sujetos, el 84 % mujeres, y la
media del tiempo transcurrido desde el fallecimiento era de 27 meses. El tamafio de
efecto de las intervenciones (individuales, grupales, etc.) fue moderado, con una
diferencia estandarizada de medias de 0,43 (IC 95 %: 0,33-0,52). Los autores concluyeron
en su revision lo siguiente:

¢ Eltamafio de efecto de las intervenciones en duelo es pequefio si se compara con
otras técnicas psicoterapéuticas.

o Los mejores resultados se obtienen en los estudios de intervencién en los que es
el propio doliente quien demanda la ayuda y en los que la intervencién comienza
unos pocos meses después de la pérdida.

La tesis doctoral de Von Fortner(349), (Evidencia basada en RSL de ECA y estudios de
intervencion 1+/2+), con base a la limitada eficacia encontrada, concluye lo siguiente:

e El asesoramiento psicologico (counselling) u otras formas de terapia psicosocial no
tienen ninguna justificacién en personas con duelo normal; incluso pueden llegar a
ser perjudiciales. Parecen ser de ayuda en personas con duelo de riesgo o duelo
complicado.

Las RSL posteriores muestran resultados en la misma linea. La revisiébn de Genevro et
al.(344) (Evidencia basada en RSL de ECA y estudios de intervencion 1+/2+) concluye lo
siguiente:

e Las intervenciones en adultos con duelo normal “no pueden considerarse
beneficiosas en términos de disminuir los sintomas relacionados con el duelo”,
pudiendo ser incluso perjudiciales.

e Las intervenciones en adultos con duelo de riesgo aportan algun beneficio, por lo
menos a corto plazo.

e En adultos con duelo complicado no hay mucha evidencia, pero el analisis de los
datos refleja un. efecto positivo con terapias de orientacion psicodindmica o
cognitivo-conductual; y, en el caso de depresibn asociada al duelo, con
antidepresivos triciclicos (nortriptilina) y psicoterapia.

e En niflos y adolescentes, estrategias como la de proporcionar informacion y
educacion en duelo, oportunidades para expresar los sentimientos y entenderlos,
recordar y conmemorar el aniversario de la muerte, y facilitar y mejorar la
comunicacion en la familia parecen ser eficaces, especialmente en las nifias.

La revision de Forte et al.(349) concluye lo siguiente:

e Hay una buena evidencia a favor del tratamiento farmacoldgico de la depresion en
el duelo.

e Para otras formas de intervencion no hay unos patrones consistentes de
tratamiento que disminuyan el duelo per se.

La revision de Wimpenny et al.(347) concluye lo siguiente:
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e La mayoria de las personas en duelo no requieren asesoramiento psicolégico
profesional.

e Este puede ser beneficioso en muertes inesperadas, trauméaticas o con poco
apoyo sociofamiliar.

Las intervenciones evaluadas en los diferentes estudios son muy variables:

Intervenciones de apoyo: grupos de autoayuda, programas individuales, (widow to widow),
voluntarios, asesoramiento psicologico (counselling) individual, familiar, de pareja vy
grupal, etc. (Evidencia basada en RSL de ECA y estudios de intervencion 1+/2+).

Intervenciones psicoterapéuticas: terapias cognitivo-conductuales (reestructuracion
cognitiva, solucion de problemas, desensibilizacion, etc.), psicodinamicas, psicoanaliticas,
interpersonales, grupales, etc.

Intervenciones psicofarmacoldgicas: antidepresivos triciclicos y benzodiazepinas.

Sin embargo, la evidencia disponible no permite obtener conclusiones claras acerca de
cual es la intervencion mas eficaz en duelo, con las excepciones del asesoramiento
psicoemocional en el duelo en nifios o adolescentes y el duelo de riesgo en adultos, la
psicoterapia psicodinamica o cognitivo-conductual en el duelo complicado en adultos, o
los antidepresivos combinados con psicoterapia en la- depresién asociada al duelo(344,
346-348).

Hay un reciente ensayo clinico(355), realizado en varias unidades de cuidados intensivos
de Francia, en el que se comprueba la eficacia de una reunién estructurada del personal
de salud adiestrado, con apoyo de psicologos, con familiares de un paciente en FFV (de
aproximadamente 30 minutos de duracién) y la entrega de un folleto informativo sobre el
duelo, y en el que se obtienen resultados positivos a los 60 dias del fallecimiento.

11.2. Ajustes para laimplementacién en el contexto colombiano

El grupo de trabajo para la adopcion de la guia no realiz6 ajustes en estas
recomendaciones para su aplicacion en el contexto colombiano.

11.3. Brechas en la investigacion

El grupo de trabajo no propuso recomendaciones para la investigacion sobre los aspectos
clinicos relacionados con el tratamiento del duelo en cuidados paliativos.
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13. CONSIDERACIONES PARA LA IMPLEMENTACION DE LA GUIA DE PRACTICA
CLINICA EN EL CONTEXTO COLOMBIANO

13.1. Objetivos

e Desarrollar el plan de implementacion de la GPC para la atencion de pacientes en
cuidado paliativo.

¢ Identificar y caracterizar las estrategias de implementacion para la GPC para la
atencion de pacientes en cuidado paliativo.

e Proponer mecanismos de medicion del proceso de implementacion de las
recomendaciones propuestas por la GPC para la atencion de pacientes en cuidado
paliativo.

o El presente plan de implementacién se propone para un periodo de tres afios,
dado que los contenidos de la GPC para la atencién de pacientes en cuidado
paliativo deben actualizarse periddicamente, de acuerdo con las dindmicas de
generacién de nueva evidencia cientifica y los procesos propios de la gestién del
sistema de salud colombiano.

13.2. Alcance

La GPC para la atencion de pacientes en cuidado paliativo esta disefiada para ser
consultada y utilizada por los diferentes actores del Sistema General de Seguridad Social
en Salud (SGSSS): empresas aseguradoras del plan de beneficios, instituciones
prestadoras de servicios de salud, red integral de servicios de salud, pacientes y usuarios
del sistema y tomadores de decisiones a deferentes niveles; asi mismo el sistema de
ciencia y tecnologia podra utilizar la informacién suministrada por la guia y este capitulo
para realizar seguimiento de las necesidades de investigacion en la temética abordada.

13.3. Metodologia para‘el desarrollo del plan de implementacién

De acuerdo con la guia metodologica para la elaboracion de guias de atencidn integral en
el sistema general de seguridad social en salud colombiano en su versiéon actualizada(1)
se llevaron a cabo las siguientes fases del proceso de implementacion.

13.3.1. Planificacion del proceso

¢ |dentificacion de barreras y facilitadores
e Disefio del plan de implementacion
e Soporte para la implementacion de la GPC

13.3.2. Revisién rapida de la literatura cientifica

Se desarroll6 la revision siguiendo la metodologia de revisiones sistematicas mixtas del
grupo de investigacion cualitativa e implementacion de la Colaboracion Cochrane(356).
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13.3.3. Poblacidn de referencia'y muestra

Estudios que evallen estrategias de implementacion para guias de practica clinica y
documentos de politica en el sistema de salud.

13.3.4 Criterios de elegibilidad

Criterios de inclusion:

Tipo de estudios: revisiones sistematicas de la literatura que evaluaran estrategias de
implementacion y documentos de politica en el sistema de salud.

Tipo de intervencion: estrategias de implementacion de GPC o documentos de politica
para la toma de decisiones en salud(1).

Tipo de desenlaces: desenlaces de efectividad y desenlaces de impacto. Los primeros
incluyeron: diseminacién, capacitacion, adherencia. Los segundos incluyeron: cambios
estructurales y de gestion por parte de los actores del sistema de salud, cambios en los
indicadores de salud de la poblacion.

Criterios de exclusion:

Estudios cuya estrategia no fuera definida.
13.3.5 Busqueda de la literatura

Busqueda en bases de datos electrénicas

La busqueda se realizé en las bases de datos: Medline (1966-2016), Embase, Cinahl
(1982-2016), Sigle (1980-2016), Lilacs (1982-2016), Scielo (2005-2016), Cochrane
Controlled Trials Register: Cochrane Library, Instituto Joanna Briggs (IJB), Science
Citation Index (1981 - 2016), Center of Reviews and Dissemination of United Kingdom.

Otros métodos de busqueda

Se realiz6 una busqueda en las bases de datos de organismos elaboradores y
compiladores de GPC: Guidelines International Network (GIN), National Institute for Health
and Clinical Excellence (NICE) , National Guideline Clearinghouse (NGC), New Zealand
Guidelines Group (NZGG), Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN), American
College of Physicians (ACP), National Health and Medical Research Council (NHMRC),
Institute for Clinical Systems Improvement (ICSI), Canadian Medical Association (CMA),
GuiaSalud, Guideline Implementability Research and Application Network (GIRAnNet).

Estrategia de busqueda

Se construy6 una estrategia de busqueda combinando las palabras clave con los filtros
recomendados en los clinical queries de PubMed, sin restriccion de idioma; esta
estrategia fue adaptada para las diferentes bases de datos. La siguiente es la estrategia
de busqueda empleada (sintaxis para el buscador OVID):

1. implement$.tw.
2. application.tw.
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or/1-2

exp Practice Guidelines as Topic/

exp Guidelines as Topic/

guideline$.tw.

or/4-6

3and7

9. limit 8 to "reviews (maximizes specificity)"

© N O R

13.3.5.1. Tamizacién de referencias y selecciéon de estudios

Los resumenes de los articulos encontrados en la bisqueda se revisaron para identificar
los estudios que cumplieran con los criterios de inclusion y exclusion. Los estudios fueron
revisados por dos personas de forma independiente. Las diferencias fueron resueltas por
consenso.

13.3.5.2. Evaluacién de calidad de la evidencia

La calidad metodoldgica de los estudios se evalué por dos personas independientes. Se
realizé cegamiento del autor y revista de donde provenia el articulo. Se evalud la calidad
metodoldgica teniendo en cuenta el tipo de estudio, como es una revision rapida de la
literatura basada en revisiones sistematicas publicadas previamente, se utilizé la
herramienta AMSTAR para dicha evaluacion de calidad(13).

13.3.5.3. Extraccion de datos y sintesis de la evidencia

Dos revisores de manera independiente extrajeron los datos. Se reevaluaron los
resultados para determinar la consistencia a partir del formato de recoleccién de datos.
Los datos que se incluyeron fueron: tipo estrategia de implementacion, tipo de desenlace,
tipos de indicador.

13.3.5.4. Analisis de la evidencia

La evidencia se sintetizd6 de forma cualitativa y cuantitativa. Los datos cualitativos fueron
analizados mediante meta sintesis de la informacion. Esta informacion se utiliz6 para
proponer las diferentes estrategias de implementacién propuestas para esta guia. Los
datos cuantitativos recolectados fueron heterogéneos y no fue posible desarrollar un
metanalisis de la informacion recolectada, pero se crearon tablas de resumen. Los
resultados se presentaron en forma narrativa.

13.4. Resultados de larevisidn sistematica

Se identificaron 100 estudios tipo revision sistemética de la literatura y revision narrativa
de la literatura; después de la aplicacién de los criterios de inclusién y exclusién, se
seleccionaron 13 estudios; cinco de ellos evaluaron estrategias de implementacion de
GPC para condiciones de salud especiales, como enfermedad cardiovascular,
enfermedades neuroldgicas, seis estudios evaluaron las estrategias de implementacién en
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el sistema de salud y dos evaluaron estrategias especificas de implementaciéon en
profesiones de la salud (enfermeras y especialistas médicos) (ver Anexo 6). Once
estudios fueron de alta calidad y dos estudios fueron de moderada calidad; el criterio que
determind la calidad fue la definicién de los desenlaces (Ver Anexo 6).

La revision de estos estudios permitié identificar las estrategias de mayor eficacia y
extraer algunas conclusiones generales.

13.4.1. Eficacia de las estrategias de implementacién

A continuacién se presentan los hallazgos obtenidos en la revision sistemética de la
literatura. Un aspecto en comun de los estudios es la necesidad de contar con estrategias
de implementaciéon de GPC que tengan un enfoque educativo, reconocimiento de la
practica clinica actual e identificacion de barreras y facilitadores.

Las estrategias de implementacién identificadas en la revision sistematica fueron:

o Estrategias educativas

e Estrategias de educacion tradicional

¢ Reuniones educativas y educacion interactiva

e Educacion en el sitio de practica

¢ Auditoria, retroalimentacién y revision por pares

e Intervenciones multifacéticas

¢ Medios de comunicacion y estrategias de difusion

e Sistemas de apoyo y recordatorios

e Sistemas de incentivos financieros
A continuacién se presentan las caracteristicas de cada una de las estrategias de
implementacion descritas:

13.4.1.1. Estrategias educativas

Las estrategias educativas se han divulgado, y se clasifican en términos generales como
"Educacién Médica Continuada (EMC)”. Los componentes de la EMC, en todos los
estudios fueron mal descritos, lo que impidié la consideracion de estrategias educativas
individuales (conferencias tradicionales o de divulgacion académica). La eficacia de la
EMC, en términos generales, es discutible. Mientras Bero et al.(357) ha sostenido que no
mejord el conocimiento médico (tamafio del efecto 0,79, +/-0,38) y desempefio (tamafio
del efecto de 0,55, +/- 0,45), otros dos estudios consideraron que tuvo efecto minimo
sobre la préctica profesional y otros dos estudios reportaron resultados no
concluyentes(356, 358). El tiempo y la intensidad de las estrategias de EMC pueden influir
en la eficacia; asi, Bero et al.(357) y Davis et al.(359) informaron la posible relacion entre
la duracion de la estrategia y la eficacia de manera significativa. La duracion éptima de los
programas de EMC se propone entre 1 y 4 semanas; sin embargo, no fue claro si esto se
referia a la cantidad total de sesiones de EMC, o la frecuencia de sesiones(357).
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13.4.1.2. Estrategias de educacién tradicional

Aunque se han divulgado estas estrategias, fueron consistentemente ineficaces en el
proceso de implementacion(360). Las estrategias tradicionales incorporaron de forma
tipica la educacion y la difusiéon de informacion pasiva tales como conferencias, paginas
de internet y conferencias didacticas(361).

13.4.1.3. Reuniones educativas y educacién interactiva

Las estrategias educativas interactivas demostraron ser efectivas en el proceso de
implementacién (10 de 11 revisiones sistematicas), con efectos que variaron desde 1%
hasta 39 %(13, 358-366). Las estrategias interactivas incluyeron talleres y sesiones
practicas, junto con todos los procesos de evaluacion. Aunque los "estudios que
demostraron efectos positivos con significacion estadistica fueron 13 de 44 estudios
primarios, el nimero puede ser mayor, ya que muchos estudios que informaron resultados
positivos no reportaron sus valores estadisticos. Las estrategias educativas interactivas
incurren generalmente en un costo elevado en el desarrollo y puesta en marcha de las
estrategias(366). Sin embargo, mejorias de rendimiento clinico estuvieron relacionadas
con una mejor eficiencia en el uso de los recursos de servicios de salud (estimado en un
30 %)(12).

13.4.1.4. Educacion en el sitio de practica

Los efectos reportados con mayor frecuencia, relacionados con las estrategias
educativas, se asociaron a este tipo estrategia educativa que, por lo general, consistié en
visitas en los sitios de practica de los educadores, provision de material promocional, y
recordatorios posteriores de seguimiento(356). Todas las 13 revisiones sistematicas sobre
esta estrategia presentaron conclusiones positivas, reportando hasta un 68 % de mejoria
relativa en el proceso o el cumplimiento(12, 13, 356-366). Sin embargo, consideraron que
esta estrategia se utiliza con poca frecuencia, posiblemente porque requiere de mucho
tiempo y es costosa(364). Un estudio inform6 una reduccion significativa en los costos de
prescripcion de los médicos. Sin embargo, no fue claro si estos ahorros compensaron los
costos de implementacion(364).

13.4.1.5. Auditoria, retroalimentacién y revisién por pares

Se reporté evidencia de moderada calidad para estas estrategias. Hubo pruebas
moderadas de la eficacia del proceso o del cumplimiento de la auditoria y la
retroalimentacion(12), que variaron entre ningun efecto, una disminucion del 17 % y una
mejoria del 63 %. Sin embargo, los resultados financieros mostraron evidencia mas
prometedora: los costos clinicos disminuyeron hasta en un 37 % después de la
implantacion de la guia, junto con la auditoria y la retroalimentacion, en cinco de siete
estudios primarios siendo significativamente positivos(12). El efecto se logré tipicamente
por una reduccion en el numero de pruebas diagnésticas, sin resultados adversos en los
pacientes(365).
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13.4.1.6. Intervenciones multifacéticas

Las estrategias de intervencion multifacéticas han obtenido constantemente mejorias
significativas en el cumplimiento de indicaciones y en el cambio de comportamiento. El
efecto reportado fue de hasta del 60 %. Las intervenciones multidisciplinares tuvieron una
mayor evidencia de la eficacia de las estrategias que las intervenciones individuales(361).
Se describié una serie de combinaciones de estrategias, aunque no hubo evidencia de
cualquier relacion entre el nimero de componentes y la eficacia de la estrategia(362,
363), y no hubo evidencia sobre el efecto de combinaciones de estrategias.

13.4.1.7. Medios de comunicacidn y estrategias de difusién

Las estrategias de distribucion y difusion tradicionales (por ejemplo, por ‘correo postal)
fueron generalmente ineficaces. S6lo una revision sistematica concluyé que los métodos
tradicionales de difusion fueron efectivos, la presentacion de informes mejord en un 39 %
en el proceso o el cumplimiento(358). En una revision donde se registraron mejorias
(reduccién de costos en la prescripcién de medicamentos de acuerdo con el cambio de
comportamiento deseado), los efectos fueron estadisticamente significativos(13). La
eficacia de las estrategias de medios de comunicacion masiva no fue concluyente. Una
revision sistematica reportd un beneficio significativo con cuestionables efectos en
términos de costo-efectividad(364), otros hallazgos fueron contradictorios(360), y un
tercero no fue concluyente(366).

Contenidos de las GPC y su construccién

Existi6 una relacién entre la complejidad del lenguaje de las GPC y el poco uso y
cumplimiento de las mismas(356, 359). La adherencia de las GPC se relacion6 con la
credibilidad de la organizacion en desarrollo o grupo desarrollador, asi como la evidencia
cientifica usada para sustentar las recomendaciones (rango 24-85 % de adherencia)(13,
356-359). Las recomendaciones producidas con la metodologia GRADE o con
metodologias basadas en una evaluacion de calidad de la evidencia y una presentacion y
deliberacién de las mismas por un consenso de expertos, aumentaron la apropiacion y
adopcioén de las recomendaciones hasta un 40 %(361, 362).

13.4.1.8. Sistemas de apoyo y recordatorio para latoma de decision

El uso de recordatorios y sistemas de apoyo clinico para la toma de decision resulté
consistentemente en mejores practicas. Con frecuencia estas estrategias se apoyaron en
sistemas operativos multimedia. Estas estrategias resultaron en mejorias en el proceso de
cumplimiento hasta del 71,8 % y en la reduccion de costos de la atencién hasta del
30 %(364, 365). Un metanalisis encontré que el ERS-recordatorios implementado a través
de un sistema de computadoras en un centro de atenciébn ambulatorio mejoro
significativamente la practica clinica, incrementado la utilizacion de medicamentos de
manera racional y la reducciébn de eventos adversos. Los recordatorios a través de
sistemas informaticos tuvieron un efecto ligeramente mayor en los médicos que los
recordatorios entregados por medio manual o basados en papel (OR=1,77; IC 95 %: 1,38-
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2,27 versus 1,57, IC 95%: 1,20-2,06); sin embargo, esta diferencia no fue
estadisticamente significativa(12). A pesar de este impacto positivo en el proceso de
atencion y cumplimiento, el uso de sistemas basados en computadoras increment6 el
tiempo de consulta por un maximo de 90 segundos. Por otra parte, la reduccion de la
satisfaccion del médico se asocié con el estrés producido por la utilizacion de sistemas
basados en computadoras(12).

13.4.1.9. Sistema de incentivos financieros

El efecto de los incentivos financieros no fue concluyente (dos revisiones sisteméaticas de
un total de seis estudios primarios)(358, 359). Estos tuvieron efectos que variaron entre
6% y 39% y no hubo evidencia de que la magnitud del incentivo influyera en el
cumplimiento de las recomendaciones.

13.4.1.10. Inclusién de un lider de opinion local

Se identificd evidencia de calidad moderada en la que se reportd que los lideres de
opinion locales promueven el cambio de comportamiento y la adherencia a las
recomendaciones(13, 361). Se reportaron mejoras de hasta un 39 %, mientras que Smith
et al.(364) informd una diferencia de medias ajustada de 0,10, lo que representé un 10 %
mayor de cumplimiento en los grupos de intervencion. Se debe tener en cuenta las
capacidades y caracteristicas del lider de opinion, ya que de esto dependera el
sentimiento de confianza que pueda generar en los profesionales de la salud y por lo tanto
sus interacciones con ellos seran satisfactorias(364). La evidencia demostré significacion
estadistica pero no clinica. La influencia social es el mecanismo por el cual los lideres de
opinién son instrumentos de implementacién, sin embargo ese lider debe ser capacitado
tanto en la tematica abordada como en el método establecido para el desarrollo de la
GPC(357).

Las estrategias multi-componente o multifacéticas demostraron ser mas efectivas que las
estrategias Unicas; sin embargo, su efecto agregado pudo incurrir en sesgo de mediciéon y
de informacién, debido a que no se conoce el efecto real de cada una de las
intervenciones, asi como el posible efecto de confusion de otros procesos institucionales.

13.4.2 Vigilancia del progreso de la implementacion

Un estudio planteé la necesidad de fortalecer los sistemas de informacion y la generacion
de indicadores propios de la implementacién y adherencia de las GPC por parte de los
profesionales de la salud y de los pacientes y usuarios. Asi mismo, la caracterizacion
adecuada del contexto y de las posibles barreras de implementacién(12, 361). Otro
estudio planteé la necesidad de hacer seguimiento de la incorporacién de una cultura de
consumo critico de la literatura(362); estos autores concluyeron que a pesar de que los
principios de la medicina basada en la evidencia, dominan el desarrollo metodolégico de
las GPC y, en si misma, la practica clinica, no existe evidencia de la evaluacion de dichos
procesos, solo de programas que han demostrado de una u otra manera ser efectivos a
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pesar de no ser afines a la medicina basada en la evidencia. Dichos programas le
apuntan a ser fuertemente efectivos en los procesos de difusibn e implementacion,
dejando como producto final la adopcién de dichas recomendaciones. El proceso de
vigilancia se basard en dichos ejercicios de manera periédica y necesariamente
reinventados, si es necesario a partir del contexto social, politico y cultural.

13.5. Analisis del contexto (identificacion y andlisis de barreras)

El andlisis del contexto se desarroll6 en dos etapas. La primera incluyé el analisis del
entorno en que se van a implementar las guias: la identificacion de barreras en los
entornos laboral, educativo, comunitario y el hogar, asi como los procesos sociales,
econdmicos y politicos que puedan comprometer el acceso y la implementacion de las
recomendaciones clinicas propuestas en esta GPC. Posterior al andlisis de contexto se
construyeron las estrategias de implementacion basados en la revision rapida de la
literatura y la experiencia del grupo desarrollador a partir de un andlisis estratégico con las
recomendaciones priorizadas para este proceso. En la segunda se realiz6 un andlisis a
partir de las funciones de los sistemas de salud, identificando los procesos relevantes que
pueden influir en el éxito de la implementacién de la las recomendaciones de la GPC. Las
funciones que se evaluaron fueron: prestacion de servicios de salud, recursos humanos
en salud, rectoria, financiamiento y sistemas de informacion. Este analisis permitio
establecer las necesidades en términos de sistema de salud para la adecuada
implementacion de intervenciones que de manera directa o indirecta mejoraran el
desemperiio de los sistemas de salud y por lo tanto de los resultados en salud, calidad de
la atencion y proteccion financiera.

La segunda etapa incluy6 el proceso llevado a cabo por el consenso, la aplicacion del
instrumento Guideline Implementability Appraisal (GLIA) para el andlisis de la posibilidad
de implementar las recomendaciones desarrolladas en la guia de practica clinica, y la
construccién de indicadores de seguimiento y evaluacion de la implementacién de las
recomendaciones indicadoras.

Los siguientes son los dominios propuestos por el instrumento GLIA:

1. Facilidad de decision. Precisa bajo qué circunstancias hacer algo.

2. Facilidad de ejecucion. Precisa qué hacer en determinada circunstancia.

3. Efectos en el proceso de cuidado. El grado en el cual la recomendacién impacta el
flujograma usual de decisiones en un proceso terapéutico

4. Presentacion y formato. El grado en el cual la recomendacion es facilimente
comprensible y sucinta

5. Resultados medibles. El grado en el cual una recomendacion identifica criterios de
medicién o resultados finales para evaluar los efectos de la implementacién de
dicha recomendacion

6. Validez aparente. El grado en el cual la recomendacion expresa claramente el
proposito del desarrollador y la fuerza de la evidencia

7. Novedad o innovacioén. El grado en el cual la recomendacion propone practicas
consideradas poco convencionales por los médicos o los pacientes.
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8. Flexibilidad. El grado en el cual la recomendaciéon contemple diversas condiciones
y alternativas para su ejecucién

9. Facilidad de sistematizacion. La facilidad con la cual una recomendacion puede
ser puesta en operacion en un manejo clinico sistematizado

Las opciones de respuesta fueron las siguientes: Si: la recomendacion responde a este
criterio plenamente; No: la recomendacién no se ajusta a este criterio. N/A: el evaluador
no esta en condiciones de abordar esta pregunta debido a insuficiente conocimiento o
experiencia en el tema, o el criterio no aplica a esta recomendacioén.

Este proceso anteriormente expuesto, de analisis del contexto, de identificacién de
barreras internas y externas asi como de los facilitadores y la formulacién de estrategias
de evaluacién, permiti6 desarrollar un analisis de planeacion estratégica. Este proceso
permite dar una linea de trabajo a los diferentes actores del sistema con referente a la
implementacién de las GPC y las posibles acciones que deben realizar para garantizar
exitosamente su utilizacion.

Para la identificacion de las barreras y los facilitadores de implementacion, se recolecté
informacién relevante en el consenso de expertos que se llevé a cabo para la generacion
de las recomendaciones adoptadas y en tres sesiones de trabajo que el grupo
desarrollador identific para el proceso de atencidn (tratamiento).

Para desarrollar esta seccién de analisis de contexto se utilizé el marco tedrico propuesto
por la Organizacion Mundial de la Salud de “pensamiento sistémico”, que establece las
posibles relaciones entre las funciones de los sistemas de salud y los objetivos esperados
del mismo. Para cada una de las funciones del sistema de salud se realiz6 un analisis
DOFA para identificar las debilidades, fortalezas, amenazas y oportunidades.

A continuacion se define cada una de las funciones propuestas por la OMS utilizadas para
analizar las barreras y facilitadores de implementacion y los posibles efectos de la misma
implementacién en el sistema de salud.

Prestacion de servicios. Comprende intervenciones, personales o no, efectivas, seguras
y de calidad, otorgadas de manera eficiente a la poblacién que requiera requiera manejo
paliativo.

Sistemas de informacién. Es la funcion que habilita la produccion, el andlisis, la difusion
y el uso de informacion fiable y oportuna sobre el desempefio de las estrategias de
implementacion para tomar decisiones informadas en el financiamiento, prestacion y
calidad de los servicios de salud.

Tecnologia médica. Comprende los productos médicos y las tecnologias diagndsticas
recomendadas por la guia de practica clinica por su demostrada efectividad, seguridad y
costo-efectividad se requieren para la adecuada implementacion y prestacion de servicios
de salud.

Financiacién. Se refiere a la instauracién y organizacion de fondos suficientes para la
compra de bienes y servicios de salud. En este caso se buscard la financiacion sostenible
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del proceso de implementacién de las recomendaciones de la GPC para el manejo de
pacientes que requieran manejo paliativo en cualquier condicion de salud.

Liderazgo y gobernanza. Se refiere a la generacién de marcos normativos estratégicos,
procesos de vigilancia de los actores y evaluacion del desempefio y rendiciéon de cuentas
sisteméticas y validas tanto de las normas como de los procesos de control, con inclusion
de la sociedad civil.

13.5.1. Resultados del analisis del contexto, analisis DOFA
13.5.1.1. Fortalezas y debilidades (caracteristicas internas)

Liderazgo y Gobernanza. La Sociedad Colombiana de Anestesiologia y Reanimacion
(SCARE), la Asociacion Colombiana de Cuidados Paliativos, la Asociacién Colombiana de
para el estudio del dolor y el grupo desarrollador de la GPC; con este proceso
colaborativo entre sociedad cientifica, IETS y Ministerio de Salud y Protecciéon Social se
trabaja en la consolidacion de la asociacion Estado-Academia y se mejora la percepcion
del desarrollo de los documentos tipo GPC o documentos que soporten la toma de
decision en el &mbito local y nacional.

Rectoria. Fortalecimiento del Instituto de Evaluacién de Tecnologias en Salud (IETS).

Desarrollo de un método valido, replicable como es la metodologia de adopcion
propuestas para esta GPC con la utilizacién de GRADE.

Fortalecimiento del Ministerio de Salud y de Proteccién social para la adopcién e
implementacion de las GPC en los procesos del sistema que sean pertinentes.

Implementacién del modelo integral de atencion en salud (MIAS) que permite la
integracion de la prestacion de servicios de salud y por consiguiente de los prestadores y
entidad territorial.

Sistemas de informacién. Fortalecimiento del sistema de informacién SISPRO vy del
sistema de informacion implementado por la cuenta de alto costo para realizar el
seguimiento de la implementacién de las recomendaciones propuestas en la GPC.

Empoderamiento de los pacientes (autocuidado). Incluye al paciente en el
conocimiento técnico de la guia de practica clinica, asi como de las decisiones tomadas a
partir de ella. Se incluyeron a los pacientes en el desarrollo de la GPC, en el consenso de
expertos para la discusion y aprobacion de las recomendaciones; asi como las
sociedades cientificas deberan orientar esfuerzos para el apoyo del autocuidado en los
pacientes y cuidadores pacientes que requieren cuidados paliativos.

Educacion. Incluye la creacion de grupos interdisciplinarios y la existencia de programas
de educacion a los profesionales de la salud de pregrado y postgrado en en el manejo del
dolor y estrategias de cuidado paliativo en diferentes niveles de atencion.

Financiamiento y recursos humanos en salud. Incluyen la creaciéon de un plan de
incentivos para la aplicacion de las recomendaciones clinicas.
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Formacion de recurso humano en salud en los aspectos clave de la GPC mejorando la
capacidad de respuesta de cada uno de ellos y por consiguiente alcanzando los
resultados en salud esperados.

Evaluacién y vigilancia. A partir de los indicadores de estructura, proceso y resultado
propuestos para la GPC y el adecuado reporte y seguimiento por parte de los diferentes
actores del sistema de salud.

13.5.1.2. Amenazas y oportunidades (situacion externa)

Gobernanza

¢ Debilidades en el sistema de vigilancia y control de los procesos y la prestacion de
servicios de salud para la atencién de pacientes en cuidados paliativos.

e Desconocimiento del proceso de desarrollo de la GPC,

e Desconocimiento de la metodologia de adopcién y del proceso de consumo critico
de evidencia cientifica por parte de los profesionales de la salud clave en la
implementacion de la GPC.

Oferta de servicios de salud.

La falta de programas de atencién primaria en salud para el abordaje de pacientes con
necesidades de cuidado paliativo y la incorporacién de actores primarios dentro del
sismetama de salud; como trabajadores comunitarios y cuidadeores ambulariorios.

Competencias en el manejo del dolor, nutricién del paciente que requiera manejo
del dolor.

La generacion de competencias en el manejo de la nutricion en los pacientes con
necesidad de cuidados paliativos es pieza clave para prevenir complicaciones y
comorbilidades relacionadas con'la patologia subyacente.

Se evaluaron otros aspectos externos al sistema de salud, pero igualmente importantes,
como son:

Ejercicio del derecho ala salud, al buen trato y a estar informado.

Estos aspectos requieren de desarrollos de investigacion formal para crear estrategias de
ejercicios de derecho a la salud, asi como mecanismos de rendicion de cuentas de la
sociedad civil ante el ejercicio de derecho.

Respeto de los derechos del paciente y especialmente el derecho a estar informado.

e Falta educacion de los individuos sobre el manejo ambulatorio del dolor y medidas
paliativas por parte de un grupo multidisciplinario.
e Falta humanizacion en la atencion médica.
e Falta atencion a poblaciones en situacion de vulnerabilidad.
e Falta atencion integral del paciente con necesidades de atencion y cuidado paliativo.
e Elacceso a los servicios de salud es inefectivo.
Desarrollo cientifico y tecnoldgico
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o Estudios de costo efectividad de las nuevas tecnologias propuestas en la GPC.
¢ Limitada investigacion local sobre el impacto de los cuidados paliativos en la salud
de los individuos y desde el punto de vista del financiamiento del sistema de salud.
¢ Limitada investigacion sobre el fortalecimiento de capital humano no especializado
para la atencién de pacientes con necesidad de cuidado paliativo.
Las barreras y facilitadores de la guia en funcién del sistema de salud se presentan en la

tabla 28.

Tabla 28. Barreras y facilitadores de implementacién de la guia de practica clinica, en
cada funcion del sistema de salud.

Funcién del

sistema de
salud

Gobernanza vy
liderazgo

Barreras

Falta de procesos de rendicion de

cuentas.

Limitaciones en la evaluacion del
desempefio de la implementacion de las
recomendaciones clinicas de la GPC.

Desconocimiento  del  proceso de
desarrollo de la GPC, metodologia de
adopcién y participacion.

Falta de organizacion de las sociedades
cientificas para la implementacion de las
recomendaciones de la GPC y sus
recomendaciones.

Facilitadores

Modelo Integral de Atenciéon en

Salud (MIAS).

Marco normativo de desarrollo e
implementacion de la GPC para el
pais.

Inclusién de los pacientes y usuarios
dentro de la toma de decisiones en
la guia de practica clinica.

Empoderamiento de los pacientes
en el autocuidado.

Financiamiento

Mecanismos de pago poco flexible.

Actualizacion del plan de
beneficios.
Control de precios de nuevas

tecnologias y medicamentos.

Generacion de
recursos

Generacion de capacidades para la
atencién integral en salud para la
prevencion y deteccién temprana.

Concentracion del recurso humano
calificado en las grandes ciudades.

Fortalecimiento de los actores de las
intervenciones propias de la GPC.

Prestacion de
servicios

Limitado o inexistente acceso a los
servicios de salud de manera equitativa
en todo el territorio nacional.

Falta de abastecimiento de
medicamentos y recurso humano en
salud en zonas rurales y dispersas.

Sistema de salud descentralizado.

Implementaciéon del programa de
habilitacion de servicios de salud.

Implementacién y creacion de la red
integral de servicios de salud.

Conceptualizacion y puesta en
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Funcién del

sistema de Barreras Facilitadores
salud

Fragmentacion de la prestacion de | marcha del modelo de gestidn
servicios de salud. integral del riesgo en salud.

Limitado acceso a nuevas tecnologias, no
disponibles en todas las entidades
territoriales del pais.

‘Inequidad’ en el acceso, por oferta
insuficiente y de baja calidad.

Falta de un sistema de informacion para
pacientes en manejo de cuidados
paliativos.

Actualmente se estan
_ Falta de integracion del sistema de | jmplementando sistemas de
Sistemas  de | jnformacion.

. L, informacién que buscan integralidad
informacion

Baja calidad de los datos recolectados. de funciones y descentralizacion de
la toma de decisiones.

13.5.1.3. Priorizacién de recomendaciones para trazar el plan de implementacién

Una vez revisadas las recomendaciones de la guia, se calificaron en una escala de 1 a 5,
teniendo en cuenta los siguientes criterios:

e Capacidad de incidir en el resultado.

e Mayor capacidad de innovacion.

e Mejor relacién costo-beneficio si la recomendacion tiene informacién sobre

estudios econdmicos realizados previamente.

Posteriormente, se aplico el instrumento GLIA para evaluar la posibilidad de implementar
las recomendaciones clinicas de una guia de practica clinica, de manera que contribuyera
a reconocer y proponer aspectos del contexto y de la GPC que se requiera para
garantizar el adecuado uso e implementacion de la GPC en los diferentes niveles de
atencion del sistema de salud colombiano.

El proceso de aplicacion del instrumento GLIA se trabajé de manera formal, con reuniones
periddicas con el grupo desarrollador, evaluando cada una de las dimensiones del
instrumento por cada recomendacion clinica generada en el consenso de expertos
(llevado a cabo de manera presencial). La guia metodol6gica establece la necesidad de
priorizar recomendaciones para la evaluacibn de barreras de implementacién y
facilitadores en el caso de una gran cantidad de recomendaciones. Se realizd la
priorizacion de recomendaciones por medio de la herramienta 13 (Ver tabla 57, Anexo 9)
propuesta por el documento de la guia metodolégica.

Las recomendaciones priorizadas se presentan en la tabla 29.
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Tabla 29. Priorizacion de recomendaciones para implementar la guia de préctica clinica

Recomendacion

Las intervenciones paliativas deberian basarse en las necesidades del enfermo y de su familia 'y en
un plazo de supervivencia esperada.

]
AV

Recomendacion D

Todos los enfermos en fase final de la vida deberian tener acceso a un nivel basico de cuidados en
todos los ambitos de atencién.

L

\'

Recomendacion D

Las organizaciones de salud deben fomentar la formacién de sus profesionales para proporcionar
unos cuidados paliativos basicos y estar dentro de una red integral de prestadores de servicios de
salud.

@\2?

o

Recomendacion B

Para la estimacion de la supervivencia en enfermos con cancer avanzado, ademas de la impresion
clinica, se recomienda tener en cuenta otros elementos, como la presencia de factores pronésticos
(hiponatremia, hipercalcemia, hipoproteinemia, hipoalbdminemia, leucocitosis, neutropenia y
linfopenia), el estado funcional (Karnofski), la escala ECOG (Eastern Coopertive Oncology Group),
la escala pronéstica PaP (Palliative Prognostic Score), la escala PPS (Palliative Performacnce
Status) y PPI (Palliative Prognostic Index), la escala de Barthel, la presencia de sintomas como
debilidad, anorexia, disnea de reposo, edema y delirium, el concepto del clinico sobre la calidad de
vida y el deterioro cognitivo.

]
>

Recomendacion C

En enfermos no oncoldgicos, los modelos predictivos generales de supervivencia precisan una
mayor validacion. Es preferible considerar los factores de mal pronostico de cada enfermedad o
escalas validadas (Seattle Heart Failure Model para insuficiencia cardiaca congestiva, MODEL
para insuficiencia hepatica, BODE para EPOC y otras para valoracion clinica especifica a
consideracion del médico tratante), siempre teniendo presente la incertidumbre y el curso poco
predecible de las enfermedades no malignas.

%

\

Recomendacion C
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Recomendacion

Si el paciente no es capaz de tomar decisiones sobre los cuidados paliativos, deberian
considerarse las siguientes opciones en el orden en el que se presentan:

e) Directrices previas, en caso de que las haya.

f) Deseos expresados por el paciente y recogidos en su historia clinica, en caso de que los
haya.

g) Representante legal.

h) Familiares a cargo mas proximos*.

*La ley 1733 de 2014 del congreso de Colombia define como derechos de los familiares: "Si se
trata de un paciente adulto que estd inconsciente o en estado de coma, la decisién sobre el
cuidado paliativo la tomara su cényuge e hijos mayores y faltando estos sus padres, seguidos de
sus familiares mas cercanos por consanguinidad".

R

'

Recomendacion D

En la atencion al dolor en cuidados paliativos se recomienda realizar una evaluacion integral del
dolor, teniendo en cuenta su origen, etiologia, intensidad y repercusion sobre el enfermo y su
familia.

]
>

Recomendacion D

Se recomienda utilizar la escalera analgésica de la OMS* junto a farmacos adyuvantes, si fuera
necesario, en el tratamiento farmacolégico del dolor en pacientes oncolédgicos. Se deben utilizar los
farmacos segun la intensidad del dolor y la comorbilidad de cada paciente.

2
v

*El siguiente es un enlace a la escalera; se recomienda seguir sus instrucciones:

http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/41854/1/9243544829.pdf

Los opioides que tienen registro INVIMA son los siguientes (con sus formas farmacéuticas):
buprenorfina (transdérmica), codeina (tabletas), fentanilo (tabletas, soluciones y transdérmica),
hidrocodona (tabletas), hidromorfona (tabletas y soluciones), metadona (tabletas), morfina
(soluciones), nalbufina (soluciones), oxicodona (tabletas y soluciones), petidina (soluciones),
tapentadol (tabletas), tramadol (tabletas y soluciones).

Recomendacién D
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Recomendacion

La administracion de analgésicos deberia ser titulada. Se debe monitorizar la respuesta al
tratamiento y adecuar la dosis de forma individualizada.

.

Recomendacion D

Morfina oral es el tratamiento de eleccidn en el tercer escalén de analgesia.
<
v

Recomendacion A

En el delirium con agitacion intensa no controlado con haloperidol se puede adicionar midazolam.
€
b

Recomendacién D

En los vomitos inducidos por quimioterapia con moderado o bajo riesgo de vomitos, se recomienda
la asociacion de antagonistas de 5HT3 (como ondansetrén) y corticoides.
]

\Q
»

Recomendacion B

Las medidas de prevencion de las Ulceras por presion son: cambios posturales (cada 2 horas),
adecuada nutricién, no elevar la cabecera de la cama mas de 30 grados y mantener una adecuada
limpieza e hidratacion.

e

Recomendacién D

Se puede considerar el uso de acidos grasos hiperoxigenados en pacientes con alto riesgo de
desarrollar Ulceras por presion.

-J

Recomendacion A

Puede utilizarse calcitonina de salmon por via subcutdnea o intramuscular durante las primeras
horas y continuar después con bifosfonatos.

&

Recomendacion D

Se deberia promover la formacion de los profesionales en salud en técnicas de apoyo psicosocial.
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Recomendacion

U

\ g

Recomendacion D

La planificacién de servicios para los cuidadores deberia incluir las siguientes premisas:

e) Los servicios deben estar centrados en las necesidades de los cuidadores.
f) La accesibilidad y aceptabilidad debe valorarse al inicio.

g) Los objetivos deben ser claros y modestos.

h) Los resultados deberian ser evaluados.

]

s

Recomendacion C

El proceso de sedacidn paliativa o en la agonia requiere:

d) Una indicacién terapéutica correcta efectuada por un médico en la fase final de la vida del
enfermo.
e) Profesionales con una informacion clara y completa del proceso, con registro en la historia
clinica.
f)  Administracién de farmacos en las dosis y combinaciones necesarias hasta lograr el nivel
de sedacion adecuado.
5
%

Recomendacion D

Se recomienda la utilizacién de midazolam como primera opcién para la sedacion para la mayoria
de los sintomas.
G

R

Recomendacion D

En pacientes en situacion terminal, con dolor moderado no controlado o intenso, se sugiere utilizar
morfina oral como opioide de primera eleccion*

*Para hacer la titulacion de los opioides se sugiere seguir las recomendaciones del libro Paliacién y Cancer de
la Asociacion Colombiana de Cuidados Paliativos:

e Pacientes nuevos en opioides: dependiente de las caracteristicas individuales, la titulaciéon se inicia
con 1-3 mg intravenoso, cada 10 a 15 minutos, se debe evaluar la eficacia y efectos adversos, hasta
lograr un control adecuado del dolor. Debe corresponder a una disminucion del 50 % de la
calificacion inicial, o una disminucion a 3 (o menos) en la escala numérica analoga. En adelante, se
debe continuar con un esquema de horario basado en la dosis que logré controlar el dolor.
Adicionalmente, se pueden ordenar otras dosis “de rescate”, equivalentes al 10-20 % de la dosis total
de 24 horas, o al 50 % de la dosis regular, cada 4 o 6 horas. Lo anterior, con la finalidad de controlar

exacerbaciones del dolor.
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Recomendacion

e Pacientes tolerantes de opioides: en estos pacientes, es muy importante interrogarse previamente,
sobre la causa del mal control del dolor, a pesar del uso de opioides. Se inicia la titulacién, con dosis
equivalentes al 10-20 % de la dosis total de opioide que venia recibiendo en 24 horas, y reevaluar
cada 10 a 15 minutos, hasta lograr el control analgésico. Sin embargo, es frecuente encontrar que
dicho control se alcanza con dosis menores de las esperadas en algunos pacientes, por lo tanto, es
conveniente tener precaucion.

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

En pacientes en situacion terminal con dolor moderado no controlado, o intenso, se sugiere utilizar
oxicodona oral, hidromorfona oral o fentanilo transdérmico, como alternativa a'la morfina oral*.

*La siguiente es la tabla sugerida para establecer la equivalencia de opioides:
€
%,

(Recomendacién débil a favor, calidad de la evidencia baja)

Factor para Factor para

Conversién a morfina oral* convertir a convertir de
morfina oral morfina oral

Morfina vo x1 +1
Morfina sc x2 +2
Morfina ev x3 %3
Oxicodona vo x2 +2
Hidromorfona vo x5 +5
Fentanilo ev +10 x10
Fentanilo transdérmico x24 y +10 +24 y x10
Buprenorfina transdérmica + 0,583 x 0,583

ev: via endovenosa; sc: via subcutanea; ROP: rotacion de opioides; vo: via oral.

Adaptado de: Gonzalez-Barboteo J, Trelis-Navarro J, Tuca-Rodriguez A, Gomez-Batiste X.
[Opioid rotation: a therapeutic choice in the management of refractory cancer pain]. Med Clin
(Barc). 2010 Nov; 135(13):617-22
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Recomendacion

*Indicaciones:

1. Siempre que se requiere convertir la dosis de un opioide a otro para rotarlo, se
debe convertir primero a morfina (dosis oral diaria) y luego se hara la conversion
al opioide deseado.

2. Por ejemplo, si deseamos convertir oxicodona a morfina oral, se debe:

a. El paciente recibe 30 mg de oxicodona por via oral
b. Se multiplican los 30 mg por 2 y asi obtenemos un valor de 60 mg de
morfina.

3. Un ejemplo mas complejo: convertir fentanilo transdérmico a hidrocodona.

a. El paciente recibe 50mcg/hora de fentanilo

b. Tomamos la columna 1, donde se multiplican los 50 mcg de fentanilo por
24 horas (50* 24=1200), y luego se divide por el factor de conversién, es
decir 10, lo que resulta una dosis diaria de morfina de 120 mg.

c. Para conocer la dosis de hidrocodona, utilizamos la segunda columna,
para esto se divide 120 entre el factor de hidromorfona que es 5.

d. Dosis de hidromorfona diaria es de 24 mg.

Después de seleccionar, priorizar e identificar las implicaciones en la implementacion de
las recomendaciones clinicas seleccionadas, se procedié a generar los indicadores de
gestion y de evaluacién de dicha implementaciéon segun los resultados en salud de cada
una de ellas. Para los indicadores de resultado clinico, se abordaron las dimensiones
propuestas por Donabedian, et al.(367, 368): indicadores de estructura, proceso y
resultado. Concomitantemente, se hizo una revision de la evidencia cientifica de
indicadores de gestion y de resultado para la implementacion de la guia de préactica
clinica, teniendo en cuenta el proceso realizado por la cuenta de alto costo y el Sistema
Integral de informacién de la Protecciéon Social (SISPRO).

13.6. Anélisis

Existen cuatro grandes problematicas identificadas para la implementacién de la GPC, las
cuales se enuncian a continuacion.

1. Aspectos en la atencion en cuidados paliativos:

¢ _ 'Acceso universal, efectivo y equitativo a los servicios de cuidado paliativo.

e Homogeneidad en la terminologia de los cuidados paliativos oncol6gicos y
no oncolégicos.

e Insuficiencia de programas de cuidado paliativo en condiciones de salud
diferentes a cancer.

e Falta de integracion de la atencion de cuidados paliativos con el resto de
procesos de la atencion del paciente que lo requiera, lo que produce
tiempos tardios de ingreso a los servicios de cuidado paliativo.

e Falta de identificacion oportuna del paciente que requiere manejo paliativo.

e Necesidad de la incorporacion de un modelo de atencion psicosocial e
integral para individuos que requieren manejo paliativo.
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Fortalecimiento de la red de apoyo social por parte de la familia y seres
queridos del individuo con condiciones de salud que requieran manejo
paliativo.

2. Organizacién de los servicios de salud

Falta de coordinacién e integracion de los servicios de salud y de los
programas de cuidados paliativos.

Falta de recursos humanos y de infraestructura suficiente para la atencion
de cuidados paliativos a nivel nacional.

Falta de implementacion del modelo integral de atencién en salud.

Falta de inclusiéon de los cuidadores y trabajadores comunitarios dentro del
modelo de atencion del paciente en cuidados paliativos

3. Aspectos éticos

Educacion en aspectos éticos y juridicos de la atencion en cuidados
paliativos

Empoderamiento de la autonomia y participacion de los individuos sobre
las decisiones de su vida en términos del fin de la vida, el duelo y la
muerte.

4. Formacion de recursos humanos

Necesidad del aumento de la oferta de servicios paliativos en Colombia.
Fortalecimiento de competencias de formacion del recurso humano en
salud en manejo de los aspectos emocionales del individuo y su familia, asi
como el abordaje psicosocial en todos los aspectos del cuidado paliativo.

13.7. Estrategias identificadas para laimplementacién de la guia de practica clinica

Este modelo y la propuesta de estrategias de implementacion se estructura con base en
fases de implementacion e intervenciones en las funciones del sistema de salud, y
buscando cuatro objetivos: difusion, divulgacion, implementacion y adopcion.

13.7.1. Fases de implementacion

Se describen 4 fases de implementacién, no necesariamente secuenciales, asi mismo,
segun el contexto no todas las 4 se deben realizar: a) Difusion, b) Divulgacion, c)
Implementacion, d) Adopcion(360). A continuacion se definen cada una de estas fases:

1. Difusién. Se refiere a los procesos de distribucion de la informacién. La
distribucion de la GPC, por lo general, se desarrolla de forma pasiva, por medios
clasicos como la utilizacibn de medios masivos de comunicacién para la
presentacion de la guia y sus recomendaciones, reuniones o eventos formales de
presentacion a nivel nacional, regional, local o institucional, disefio de portales de
internet para consulta libre, envio de copias impresas a los actores interesados,
etc(360).
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2. Divulgacion. Se refiere a la comunicacion y el desarrollo de actividades que

buscan mejorar el conocimiento o las habilidades de los usuarios blanco de la
guia, prestadores de servicio y pacientes)(360).

Implementacion. Es un proceso mas activo que los dos anteriores. El objetivo de
esta fase es trasladar las recomendaciones contenidas en la GPC al proceso de
prestaciéon de servicios de salud. Implica estrategias de comunicacion efectiva,
conjuntamente con estrategias y actividades orientadas a la identificacion y el
manejo de las dificultades o barreras del entorno local, con el fin de poner en
marcha las recomendaciones propuestas en la guia(360).

Adopcion. Se refiere a la decision de cambiar la practica clinica, en la misma
direccién de las recomendaciones de la GPC. Por lo general, esta decision
involucra al ente rector en diferentes niveles de accion del sistema de salud
(institucional, entidad territorial y nacional). El efecto final de este proceso se vera
reflejado en la utilizacion de las recomendaciones por los usuarios, entendiéndose
como usuarios a los pacientes, cuidadores y prestadores de servicios de
salud(360).

Los objetivos de la implementacién satisfactoria de la guia de préactica clinica para el
diagnostico y tratamiento de pacientes con ERC, desde una perspectiva de los sistemas
de salud, son:

Mejoramiento de la salud (de manera equitativa)
Proteccion financiera

Mejoramiento de la calidad de la atencion en salud
Mejoramiento del desempefio del sistema de salud

Las estrategias de implementacién propuestas para esta GPC son:

Educacion de los profesionales de la salud a través de educacion formal por
entidades académicas o personal capacitado en educacién médica sobre:
Recomendacién que incorporan competencias especificas para el manejo del
paciente con cuidado paliativo en condiciones de salud no relacionadas con
cancer

Recomendaciones que estén relacionadas con el aumento de la oferta de
servicios de salud en torno a los programas multidisciplinarios de cuidados
paliativos

Recomendacion que incorporan nuevos roles y funciones de profesionales de la
salud tipo medico general y medico familiar dentro del diagnéstico y manejo del
paciente con necesidades de cuidados paliativos o en el final de la vida

Educacion sobre los procesos de vigilancia y seguimiento a través de programas
multidisciplinario de cuidados paliativos (nutricién, manejo médico de sintomas y
seguimiento clinico)

Educacion sobre el manejo del paciente en estado terminal, al final de la vida
Incorporacion de las recomendaciones clinicas en las rutas integrales de atencion
en salud del modelo de atencion en salud propuestos por el Ministerio de Salud y
de Proteccion Social.
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Contemplar el desarrollo de programas multidisciplinarios que integren las
acciones de los diferentes actores de la prestacién de servicios de salud, para
pacientes que requieren manejo paliativo

Estandarizar los criterios para la deteccion temprana y diagnostico de pacientes
que requieren ingreso a programas de cuidados paliativos

Incentivos financieros: incentivos financieros dirigidos a los actores responsables
de la implementacién, adopcion y adherencia a las recomendaciones. El
mecanismo de pago por desempefio es una propuesta del grupo desarrollador
para mejorar la implementacion de los nuevos procesos de atencién, asi como la
adherencia de las intervenciones propuestas por la GPC.

Establecimiento de la gobernanza: en las instituciones prestadoras de servicios de
salud, una estrategia para garantizar la implementacién a mediano-y largo plazo,
para esto es necesario establecer como norma la implementaciéon de las
recomendaciones, asi como fortalecer los sistemas de informacion de las
instituciones para realizar seguimiento y vigilancia del proceso de prestacion de
servicios en cuidado paliativo.

La historia clinica electronica es el elemento de. integraciéon de la toma de
decisiones basada en evidencia cientifica, el ‘sistema de recordatorios de
implementacion de recomendaciones y el sistema de informacion para el
seguimiento del grado de implementacion y aceptacion de las recomendaciones
propuestas en esta GPC.

13.8. Vigilancia del proceso de implementacion

El proceso de vigilancia de la implementacion de la guia se presenta en la figura 12. Para

supervisar el proceso de
recomendaciones establecidas.

Identificacion

oportuna

*Uso de escalas o
pruebas
diagnésticas
especificas

J

implementacion,

Diagnéstivo

*Cuidados
paliativos en
condiciones no
cancer

*Remisién a
servicios
especializados

se disefaron

indicadores,

J

Tratamiento

* Manejo de
dolor, sintomas
y signos que
deterioren la
calidad de vida

segln las

J

Figura 12. Proceso de vigilancia de la implementacion de la guia de practica clinica en las

fases de atencién del paciente con necesidad de cuidado paliativo
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Los indicadores propuestos estan fundamentados en dos metodologias:

1. Metodologia del Balanced Score Card, agrupados en dos categorias:

e Indicadores de gestion: describen el proceso de implementacion de la GPC.

e Indicadores de resultado clinico: describen las consecuencias en salud de la
implementacion de las recomendaciones. Corresponden a aspectos clinicos y
asistenciales especificos que los expertos han considerado adecuados para el
seguimiento de las recomendaciones propuestas en la GPC.

2. Clasificacion de indicadores segun la teoria de servicios de salud propuesta por
Donabedian, et al.(367, 368), la cual clasifica los indicadores en tres categorias: a)
indicadores de estructura, b) indicadores de proceso, e c) indicadores de
resultado.

Los indicadores para la implementacion de la guia se presentan en la tabla 30.

MINSALUD - IETS | 265



Tabla 30. Indicadores para la implementacién de la guia de préactica clinica

Unidad
Definicion Numerador Denominador Objetivo Relevancia Periodicidad de Fuente Confiabilidad Meta
medida

Tipo

A Indicador

El cuidado al
final de la vida
es uno de los

. rocesos
Ndmero de P
. centrales de la
pacientes 2
Asegurar el humanizacion,
. en
Mide la respeto por la toma de
. programa L
capacidad de . un trato decisiones
de cuidado
la S , humano centrada en el
o paliativo Numero de . Se debe
Toma de organizacion . desde el paciente y su
- con soporte | pacientes en N S asegurar la
decisiones de asegurar proceso participacion . Historia -
. Proceso de proceso | programa de o Semestral Porcentaje L calidad del >80%
en Cuidado la toma de . inicial de en el proceso clinica .
. - de tomade | cuidado . L registro
Paliativo decisiones - S inclusion en es altamente o
decisiones paliativo o clinico
por aprte del , las sigificativa,
. seguln las - .
paciente o su . . actividades medir su
. directrices . B
familia de cuidado participacion o
de la Ley aliativo la de su
733 de P familia permite
2014 P

establecer el
respeto por

los derechos
del individuo.
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Nombre

Tipo
Indicador

Definicién

Numerador

Denominador

Objetivo

Relevancia

La remisién a

Periodicidad

Unidad
o[}
medida

Confiabilidad

Meta

Numero de -
acientes los servicios
Mide la Zn especializados
proporcion Evalaur la cuando existe
. programas . . L
de pacientes . pertinenciay | la indicacion, .
. de cuidado , Primer
con manejo . Numero de la asegura un Se debe o
. paliativo . . . afio
Uso de la paliativo a e pacientes en racionalidad acceos Historia asegurar la ~50%
. A . . . 0.
escalera Proceso quienes se 4 programa de técnico oportuno y Semestral Porcentaje o calidad del
- . cuentan - L o clinica ) Tercer
analgésica les realiza el cuidado cientifica equitativo a registro ~
) con soporte i - P afio
manejo del paliativo para el los servicios, clinico
de uso . o >90%
dolor de manejo del permitiendo
adecuado
forma dolor un uso
de escalera .
adecuada . racional de los
analgesica servicios de
de la OMS
salud.
Mide la Namero de .
- . Medir los
efectividad pacientes . L .
Determinar la | desenlaces Historia La medicion
de las en . . . .
. . . efectividad negativos clinica, de este Primer
Ulceras por acciones programa Numero de . ) B e ~
L . . del cuidado asociados a registro indicador se afio
presion en desarrolladas | de cuidado | pacientes en . . e
. - realizado a las actividades . individual | ve afectada <100%.
pacientes Resultado | durante la paliativo programa de . L Semestral Porcentaje .
. . . través de las | de prevencién de por la calidad | Tercer
en cuidado fase de quienes cuidado - . L ~
- L, o actividades realizadas en prestacion | de los afio
paliativo atencion presentan paliativo : )
. . determinadas | los programas de registros <5%
para evitar Ulceras por ) . P
. L enla GPC. de cuidado servicios. | clinicos.
las Ulceras presion .
L paliativo
por presion (L89)
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ANEXOS
ANEXO 1. Declaracién de conflictos de intereses

Esta declaracion fue realizada especificamente en el inicio de las actividades de la
adopcion de la guia y en las reuniones de consenso para la formulacién de las
recomendaciones. Se emple6 el formato para la declaracion de intereses sugerido por la
Guia Metodolégica, que incluye la declaracién de intereses econ6micos personales,
personales de un familiar, econémicos no personales 0 ho econémicos personales.

Adicional a estos requisitos, los participantes enviaron la hoja de vida actualizada, excepto
los representantes de pacientes y cuidadores en quienes no aplica.

Las declaraciones de conflictos de intereses fueron analizadas por un comité conformado
para tal fin el cual emitié una calificacién sobre los potenciales conflictos estableciendo si
corresponden a conflictos inexistentes, probables o confirmados

Segun el reglamento de inhabilidades e incompatibilidades y conflictos de intereses del
Instituto de Evaluacion Tecnolégica en Salud — IETS -, la clasificacion supone:

Categoria Definicion

Implicacién

Identifica el conflicto como INEXISTENTE. Esta | Se permite la participacion

condicion ocurre cuando la persona no declara
ningun interés particular o cuando se declara algun
interés que no guarda ninguna relacién con el tema
en discusidn o en deliberacion.

de la persona en la totalidad
de las actividades para las
que fue convocada o
requerida

Identifica el conflcto como PROBABLE. Esta
condiciéon ocurre - cuando la persona declara un
interés particular que, a consideracion del comité,
podria afectar la independencia de la persona de
alguna -manera, pero que no le impide
completamente su participacion en algunas etapas
del proceso

Se permite una participacion
limitada en los procesos en
los que se identifique que su
participacion no  estara
afectada por el conflicto.

Identifica el conflicto como CONFIRMADO. Esta
situacién ocurre cuando el comité identifica un claro
conflicto de los intereses de la persona con el
proceso en cuestion.

No se permite la
participacion de la persona
en el desarrollo de una
tematica especifica debido a
la naturaleza de sus
intereses.

El proceso de evaluacién de conflictos de interés se llevd a cabalidad para todos los
miembros del grupo de adopcién y los participantes en el panel de expertos, quienes
completaron su componente ético haciendo entrega del formato de declaracion de
conflicto de intereses acomparfiado de la hoja de vida respectiva.
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Grupo de adopcion

Expertos metodologicos

Nombre ‘ Entidad Calificacion

Instituto de Evaluacién Tecnolégica en Salud -
IETS, Médica magister en epidemiologia clinica,

Angela Viviana Pérez (AP) . T . A
especialista en epidemiologia general, especialista
en gestién de salud publica y seguridad social
Instituto de Evaluacién Tecnolégica en Salud -
Carlos Eduardo Pinzén IETS, Médico, magister en epidemiologia clinica, A
Florez (CP) doctor en Salud Publica con &area de concentracion
en Sistemas de Salud
Fabio Alexander Sierra Instituto de Evaluacién Tecnolégica en Salud - A
Matamoros IETS, Psicélogo, magister en epidemiologia clinica

Instituto de Evaluacién Tecnolégica en Salud —
IETS ,Médico, magister en Salud y seguridad del A
trabajo

Juan Camilo Fuentes
Pachén (JF)

Instituto de Evaluacién Tecnolégica en Salud -
IETS, Enfermera, especialista en epidemiologia A
general

Carolina Castillo Cafién
(CO)

Instituto de Evaluacién Tecnolégica en Salud -

Paola Avellaneda IETS, Economista
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Expertos Tematicos
Nombre

John Jairo Hernandez
Castro

‘ Especialidad / Entidad

Médico, especialista en Neurocirugia, especialista
en Medicina del Dolor y Cuidado Paliativo
Universidad del Rosario, Hospital Universitario
Mayor Méderi, Clinica de Marly

Calificacion

Nancy Lucia Moreno
Serrano

Médica, especialista en psiquiatra, especialista en
epidemiologia, especialista en dolor y cuidado
paliativo

Universidad del Rosario, Hospital Universitario
Mayor Méderi, Clinica de Marly

Juan Rafael Lopez
Sénchez

Médico cirujano, magister y especialista en
medicina del dolor y cuidados paliativos
Universidad del Rosario, Hospital Universitario
Mayor Méderi

Luz Stella Bueno Robles

Enfermera, especialista en Oncologia, doctora en
Enfermeria
Universidad Nacional de Colombia

Juan Mauricio Pardo

Médico, especialista en medicina interna,
especialista en filosofia de la ciencia, especialista
en medicina critica y cuidado intensivo.

Hospital Universitario Méderi

Jairo Ricardo Moyano
Acevedo

Médico, especialista en anestesiologia,
especialista en dolor y cuidados paliativos,
especialista en educacion ciencias farmacol6gicas,
magister en farmacoepidemiologia.

Sociedad Colombiana de Anestesiologia y
Reanimacion

Marta Ximena Leén

Médico, especialista en anestesiologia,
especialista en anestesiologia pediatrica,
especialista en dolor y cuidados paliativos,
especialista en educaciéon médica.
Sociedad Colombiana de Anestesiologia y
Reanimacion.

Miguel Antonio Sanchez

Enfermero, magister en administracion de servicios
de salud, doctor (C) en Bioética.
Facultad de enfermeria, Universidad del Bosque.
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Panel de expertos

Nombre

Liliana Marcela Tamara

Especialidad / Entidad

Médica, Especialista en Bioética, Esp4cialista en
auditoria en salud, Magister en proteccion Social.
Instituto Nacional de Medicina Legal y Ciencias
Forenses.

Pedro Pablo Pérez

Médico, Especialista en medicina familiar,
Especialista en medicina del dolor y cuidados
paliativos. Hospital Occidente de Kennedy.

Alejandra Ceballos

Médica, Especialista en medicina familiar y
comunitaria, Segunda especialidad en medicina del
dolor y cuidados paliativos. Hospital Militar Central,
FUCS, Hospital San José centro.

Juan Carlos Hernandez

Médico cirujano, Maestria en atencién integral de
pacientes en cuidado paliativo con formacion en

terapia Gestalt integrativa, Magister.en cuidados

paliativos. Presidente ASOCUPAC.

Aura Marixa Guerrero

Médica cirujana, Especialista en anestesiologia,
especialista en epidemiologia, Master en tratamiento
del dolor. Directora médica IOIR

Lucy Barrera

Licenciada en enfermeria, Especialista en
enfermeria pediatrica, Magister en enfermeria con
énfasis en salud familiar. Enfermera voluntaria
ACELA.

Carmen Ruiz

Médica cirujana, Especialista en medicina familiar,
Médica familiar en Hospital Militar Central - Sociedad
Colombiana de Medicina Familiar.

Juan Guillermo Santacruz

Médico cirujano, Especialista en medicina interna,
Subespecialista en dolor y cuidados paliativos,
Magister en direccion de empresas. Fundacion
Santafé de Bogota.

Maria Mercedes Fajardo

Médica, Especialista en anestesiologia con
entrenamiento en medicina del dolor y cuidados
paliativos. Centro Médico Imbanaco.

Claudia Patricia Agamez

Médica cirujana, Especialista en medicina familiar,
Especialista en dolor y cuidados paliativos,
Especialista en Bioética. ACHO - Clinica el Country

Victor Hugo Forero

Médico cirujano, Especialista en medicina familiar,
Especialista en gerencia en salud, Magister en
epidemiologia clinica. Director de investigacion de la
Clinica Juan N Corpas.
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Maria Piedad Sarmiento

Médica cirujana, Especialista en pediatria,
Especialista en Bioética, Especialista en pediatria
intensivista, Master en cuidados paliativos
pediatricos. Asociacion Colombiana Médica Critica y
Cuidados Intensivos.

lvan Riafio Forero

Médico cirujano, Especialista en medicina interna,
Especialista en medicina critica y cuidado intensivo,
Magister en Bioética. Médico internista intensivista y
jefe de la unidad de cuidado intensivo del HUSI.

Carolina Wiesner

Médica cirujana, Especialista en filosofia de las
ciencias, Master en ciencias de la salud publica,
Doctorado en estudios sociales. Directora general
encargada del Instituto Nacional de Cancerologia.

Ana Carolina Gama

Medica cirujana, Especialista en geriatria, Master en
bioética. Medica geriatra en el Hospital Universitario
San Ignacio.

lvan Andrés Bobadilla

Médico cirujano, Especialista en radioterapia
oncolégica. Médico oncdlogo radioterapeuta de la
Clinica del Country.

Julidn Sanchez Castillo

Médico cirujano, Especialista en epidemiologia,
Magister en ciencias de farmacologia. Liga contra el
Céncer.

Rosa Victoria Castafieda

Enfermera, Especialista enfermeria oncolégica,
Especialista en bioética, Asociacion Oncolégica —
INC.

Rodrigo Alberto Heredia

Médico cirujano, Especialista en geriatria, Instituto
de envejecimiento Universidad javeriana.

Jairo Becerra

Ingeniero de sistemas, Fundacion GIST.

Maria Isabel Galvis

Odontologa. Fundacion Simmon Cancer

Nancy Lucia Moreno

Médica cirujana, Especialista en psiquiatria,
Especialista en epidemiologia, Especialista en dolor
y cuidado paliativo. Méderi - Universidad del Rosario.

Carlos Hernan Rodriguez
Martinez

Instituto Nacional de Cancerologia

Adriana Maria Garzon

Administradora de empresas. Presidenta Fundacion
Simmon Céncer.

Luis Ricardo Gonzéalez

Médico cirujano, especialista en pediatria, Magister
en cuidados paliativos pediatricos. HOMI.

Claudia Liliana Buitrago
Martin

Medica cirujana, Especialista en medicina interna.
Grupo de dolor Universidad del Rosario. Hospital
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San José y Clinica Colombia.

Jaime Torres Presidente Asocolnef Observador

Médica, Especialista en anestesiologia, Magister en
Sandra Patricia Florez epidemiologia clinica. Profesora Universidad de la Observador
Sabana

Médico cirujano, Especialista en anestesiologia,
Edgar Celis Especialista en medicina critica y cuidado intensivo. | Observador
Fundacién Santafé de Bogota.

Mauricio Gonzélez SENT. Observador
o Médica epidemidloga. Asesora de calidad - Observador

Gloria Villota Ministerio de Salud y Proteccion Social.

José A. Posada UAE- Asesor Fondo Nacional de Estupefacientes. Observador

Médico Especialista en Medicina Interna y Geriatria,
Lina Toledo Médico Especialista en Medicina Interna y Geriatria. | Observador
Jefe de geriatria Fundacion Cardioinfantil.

Omaira Roldan Coordinador Ministerio de Salud y Proteccion Social. | Observador
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ANEXO 2. Busquedas de guias de préctica clinica

Metodologia

Se realiz6 la busqueda de guias de practica clinica (GPC) en organismos desarrolladores
o recopiladores de guias, en bases de datos y en forma manual, siguiendo los sitios y
bases sugeridos en la Guia metodoldgica para el desarrollo de guias de atencién integral
en el sistema de seguridad social en Colombia (GM).

Se realizaron dos busquedas, una enfocada en GPC de cuidado paliativo (CP) para todos
los pacientes y otra enfocada en CP para pacientes oncoldgicos. El proposito de esta
doble busqueda fue la exhaustividad en la busqueda de GPC, ademas de incluir
recomendaciones para todas las poblaciones que estan recibiendo cuidados paliativos.
Asi mismo, no se Ilimitd6 la buasqueda por edad, con el objetivo de adoptar
recomendaciones relacionadas con poblacién pediatrica.

La tamizacion de las referencias obtenidas con cada estrategia de busqueda fue realizada
por dos integrantes del grupo metodolégico, de manera independiente. Cuando se
presentd alguna discrepancia, esta se resolvié por medio de consenso.

Busqueda de GPC paratodos los pacientes

La tabla 31 presenta los resultados de busqueda en organismos. La tabla 32 presenta la
estrategia de busqueda y los resultados obtenidos con la busqueda en bases de datos
académicas.

Tabla 31. Resultados de busqueda de guias en organismos desarrolladores y
compiladores

Numero de Guias

Organismo Términos (Resultados) Seleccionados
National Institute for Health and Care Excellence w—
. Palliative 2

(Nice)

National Guidelines Clearinghouse Palliative care” (131) 4
Término: “Palliative

ideli i i IN k (GIN 12
Guidelines international Network (GIN) Care” (98)
New Zeland Guidelines Group) Término: “Palliative” 0
. . is6 el i

Scottish Intercollegiate Network (SIGN) Se reviso el listado 0
completo

Guia Salud Paliativo 2

Red Salud No disponible sitio web 0

Centro Nacional de Excelencia Tecnoldgica en o
Paliativo (4 1

Salud (Cenetec) aliativo (4)

o, . is6 el i

Organizacion Mundial de la Salud (OMS) Se reviso el listado 0

completo
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Tabla 32. Resultados de busqueda de guias en bases de datos

i G R Base de datos Referencias Referencias
(Referencias) identificadas tamizadas
. Terminal care/ Medline (465)
. Palliative Care/ Embase (1656)

. Palliative Medicine/

. (palliati* adj1 stage*).ti,ab.

. Palliative care.ti, ab.

. or/1-5

. (exp practice guideline/ or practice
guidelines/ or practice guideline as topic/
or guidelines/ or consensus development
conferences/ or guideline adherence/ or
practice guideline.pt. or guideline.pt. or
consensus development conference.pt. or
practice guideline.tw. or practice
guidelines.tw. or practice parameter.tw. or
practice parameters.tw. or guideline.tw. or

~NOoO o~ WDN PR

guidelines.tw. or consensus.ti. or Duplicados:
recommendation.ti. or 398 4
recommendations.ti.) not (comment or Total: 2127

letter or editorial or note or erratum or Tripdatabase (6)

short survey or news or newspaper article
or patient education handout or case
report or historical article).pt. not animal/
8.6and 7

9. limit 8 to yr="2013 -Current"

10. remove duplicates from 9

Plataforma: OVID

Fecha de busqueda:: 2013 ala
actualidad

Limites: Ninguno

La busqueda en Tripdatabase se hizo con
los términos: (title:Palliative
Care)(title:Clinical Practice Guideline)

Después del proceso de eliminacion de duplicados, de tamizacion, y revision de textos
completos, se seleccionaron 15 GPC para evaluacion con la herramienta 7. El Flujograma
correspondiente a este proceso de busqueda se presenta en la figura 13.

La basqueda manual, en bases de datos no académicas, no arroj6 resultados adicionales
a los ya obtenidos en las busquedas anteriores.
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Blisqueda en

organismos
21

Duplicados
6

Seleccionados
15

Busqueda en bases de datos:

Medline 465
EMBASE 1656
Tripdatabase 6
Duplicados
398
Tamizados
1729

Excluidos 1729:
Disefic 1664 Tema 61

Revision en texto
completo 4

Descartados 4:
1 se enfoca en

medicién de desenlaces
3 no son GPC

Herramienta 7 Seleccionados
15 0

AGREE Il
7

Cumplen criterios
3

r;'—-\

Incluidas en
adopcion 1

———
Excluidos por no autorizacién
parar su uso 2

Figura 13. Busqueda y tamizacion de guias de practica clinica sobre Cuidado Paliativo

1. Busqueda de GPC para pacientes oncolégicos

La tabla 33
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Tabla 33. Resultados de busqueda de guias oncoldgicas en organismos desarrolladores y
compiladores

presenta los resultados de busqueda en organismos. La tabla 34 presenta la estrategia de
busqueda y los resultados obtenidos con la busqueda en bases de datos académicas.

Después del proceso de eliminacion de duplicados, de tamizacion, y revisién de textos
completos, se seleccionaron 20 GPC para evaluacién con la herramienta 7Se encontraron
20 guias de préctica clinica luego de eliminar documentos repetido, incluyendo 2 guias
enviadas por los expertos. El Flujograma correspondiente a este proceso de busqueda se
presenta en la figura 14
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Tabla 33. Resultados de busqueda de guias oncolédgicas en organismos desarrolladores y
compiladores

. i Numero de Guias
% Términos (Resultados) Seleccionados

Palliative (filtro: 3
Guidance) (171)
. . Palliative (filtro:
National Institute for Health and Care Excellence L 3
(Nice) Guidelines) (40)
Clinical guidelines (172) 2
Cancer (filtro: 3
Guidelines) (104)
Cancer AND palliative
(126) 6
National Guidelines Clearinghouse —
I Hiaet nghou Oncology AND palliative 6
(110)
Guidelines international Network (GIN) Ej;zr)\cer AND Palligyde 5
L Cancer: guides and
New Zeland Guidelines Group) standards (31) 4
Scottish Intercollegiate Network (SIGN) Se reviso el listado 2
completo (37)
Cancer (16) 0
Guia Salud
Oncologia (27) 2
Red Salud No disponible sitio web 0
Cancer (20) 0
Centro Nacional de Excelencia Tecnoldgica en .
Salud (Cenetec) Oncologia (1) 0
Neoplasia (3) 0
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) Se reviso el listado 0
completo
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Tabla 34. Resultados de busqueda de guias oncoldgicas en bases de datos

Referencias @ Referencias
identificadas @ tamizadas

Estrategia de busqueda Base de datos

. Terminal care/

. Palliative Care/

. Palliative Medicine/

. (palliati* adj1 stage*).ti,ab.

. palliative care.ti,ab.

. or/1-5

. cancer.ti,ab

. Neoplasm/

.70r8

10.6 and 9

11. (exp practice guideline/ or practice guidelines/
or practice guideline as topic/ or guidelines/ or
consensus development conferences/ or guideline
adherence/ or practice guideline.pt. or
guideline.pt. or consensus development 59
conference.pt. or practice guideline.tw. or practice | Medline 5
guidelines.tw. or practice parameter.tw. or
practice parameters.tw. or guideline.tw. or
guidelines.tw. or consensus.ti. or
recommendation.ti. or recommendations.ti.) not
(comment or letter or editorial or note or erratum
or short survey or news or newspaper article or
patient education handout or case report or
historical article).pt. not animal/

12. 10 and 11

13. limit 12 to yr="2012 -Current"

©O© 00O ~NO O WDN P

Plataforma: OVID
Fecha de bisqueda: Tiempo: 2012 a la

actualidad

Limites: Tiempo

#1 ‘terminal care'/mj

#2 “palliative therapy'/mij
#3 ‘palliative care:ab,ti
#4 #1 OR #2 OR #3

#5 'neoplasm’/mj

#6 cancer:ab,ti

#7 #5 OR #6

#8 #4 AND #7

#9 'practice guideline'/exp OR guidelines/exp
OR ‘'practice guidelines'/exp OR 'practice
guideline:pt OR guideline:pt OR 'consensus
development  conferencept OR practice
guideline*:ab,ti OR practice parameter*:ab,ti OR
recommendation*:ab,ti OR qguideline*:ti OR

Embase 267 0
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consensus:ti NOT (comment OR letter OR
editorial OR note OR erratum OR 'short survey'
OR news OR 'paper article' OR 'patient education
handout’' OR 'case report' OR 'historical article"):pt
NOT animal/exp

#10  #8 AND #9

#11 #10 AND [embase]/lim NOT [medline)/lim

La busqueda manual, en bases de datos no académicas, no arrojé resultados adicionales
a los ya obtenidos en las busquedas anteriores.

Blsqueda en
organismos Medline 267
EMBASE 59

Enviados por
33

Bisqueda en bases de datos:
expertos 2

Duplicados
0
Duplicados Tamizados
3 326
Excluidos

No son GPC: 301
Es GPC pero otro tema:
20

Ya incluidos en la busqueda: 8

Otro idioma: 1 Excluidos
Guia no clinicas: 4 0. D 0

Afio <2012:1 17 Gscallados
Un solo sintoma: 2

Seleccionados Herramienta 7 Seleccionados
15 20 0
AGREE I
14

Figura 14. Busqueda y tamizacion de guias de practica clinica sobre Cuidado Paliativo

1. Listado de GPC evaluadas con Agree Il

La lista de las GPC seleccionadas para aplicacion de la herramienta 7 se presenta a
continuacion:

1. Secretaria de salud. Cuidados paliativos. Evidencias y recomendaciones. México:
Centro Nacional de Excelencia Tecnoldgica en Salud (CENETEC); 2010.

2. Integraal kankercentrum Nederland. Algemene inleiding richtlijnen palliatieve zorg.
Landelijke richtlijn2010.

3. National Clinical Guideline Centre. Care of dying adults in the last days of life.
Clinical guideline NG31. Methods, evidence and recommendations. London: National
Institute for Health and Care Excellence (NICE); 2015.
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4, National Consensus Project for Quality Palliative Care. Clinical practice guidelines
for quality palliative care. 3 ed. Pittsburg: National Consensus Project for Quality Palliative
Care; 2013.

5. Registered Nurses’ Association of Ontario. End-of-life care during the last days and
hours. Toronto: Registered Nurses’ Association of Ontario; 2011.

6. Laakariseuran Duodecimin, Suomen Palliatiivisen Ladketieteen yhdistyksen.
Kuolevan potilaan oireiden hoito2012.

7. Royal Dutch Medical Association. Guideline for Palliative Sedation. Utrecht (NL):
Committee on National Guideline for Palliative Sedation; Royal Dutch Medical Association
(KNMG); 20089.

8. Haute Autorité de santé, Service des maladies chroniques et dispositifs
d’accompagnement des malades. Parcours de soins d’'une personne ayant une maladie
chronique en phase palliative. Paris: Haute Autorité de santé; 2013.

9. Junta de Andalucia, Consejeria de Salud. Guia de practica clinica. Uso seguro de
opioides en pacientes de situacion terminal2010.

10. Grupo de Trabajo de la Guia de Préctica Clinica sobre Cuidados Paliativos. Guia
de practica clinica sobre cuidados paliativos. Madrid: Plan Nacional para el SNS del MSC.
Agencia de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias del Pais Vasco; 2008.

11. McCusker M, Ceronsky L, Crone C, Epstein H, Greene B, Halvorson J, et al.
Palliative care for adults. Bloomington (MN): Institute for Clinical Systems Improvement
(ICsl); 2013.

12. Medical Services Commission. Palliative care for the patient with incurable cancer
or advanced disease. Part 1: approach to care. Victoria (CA): British Columbia Medical
Services Commission; 2010.

13. Medical Services Commission. Palliative care for the patient with incurable cancer
or advanced disease. Part 3: grief and bereavement. Victoria (CA): British Columbia
Medical Services Commission; 2011.

14. Medical Services Commission. Palliative care for the patient with incurable cancer
or advanced disease. Part 2: pain and symptom management. Victoria (CA): British
Columbia Medical Services Commission; 2011.

15. National Collaborating Centre for Cancer. Opioids in palliative care: safe and
effective prescribing of strong opioids for pain in palliative care of adults. Clinical guideline.
London: National Institute for Health and Care Excellence (NICE); 2012.

16. National Comprehensive Cancer Network (NCCN) [Internet]. Clinical practice
Guidelines in oncology. Palliative care (Version 1.2016) Washington: NCCN; 2013 [cited
2016 Marzo]. Available from:
http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/pdf/palliative.pdf.
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17. National Comprehensive Cancer Network (NCCN) [Internet]. Cancer and
Chemotherapy Induced Anemia (Version 2.2016] Washington: NCCN; 2016 [cited 2016
Marzo]. Available from: http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/pdf/anemia.pdf.

18. National Comprehensive Cancer Network (NCCN) [Internet]. Antiemesis (Version
1.2016) Washington: NCCN; 2016 [cited 2016 Marzo]. Available from:
http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/pdf/antiemesis.pdf.

19. National Comprehensive Cancer Network (NCCN) [Internet]. Distress Management
(Version  3.2015) Washington2015 [cited 2016 Marzo]. Available from:
http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/pdf/distress.pdf.

20. National Comprehensive Cancer Network (NCCN) [Internet]. Adult cancer pain
(version 2.2016) Washington: NCCN; 2016 [cited 2016 Marzo]. Available from:
http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/pdf/pain.pdf.

21. Cancer Care Ontario [Internet]. Cancer Care Ontario's Symptom Management
Guide-to-Practice: Dyspnea. Toronto (ON). 2010 [cited 2016 Marzo]. Available from:
https://www.cancercare.on.ca/toolbox/symptools/.

22. Cancer Care Ontario [Internet]. Cancer Care Ontario’s Symptom Management
Guide-to-Practice: Nausea and Vomiting. Toronto (ON). 2010 [cited 2016 Marzo].
Available from: https://www.cancercare.on.ca/toolbox/symptools/.

23. Cancer Care Ontario. Cancer-Related Pain Management. Toronto (ON): Program
in Evidence-based Care Evidence-based Series No.: 16-2 EDUCATION AND
INFORMATION 2011.; 2012.

24. Cancer Care Ontario [Internet]. Cancer Care Ontario's Symptom Management
Guides-to-Practice: Pain. Toronto (ON). 2010 [cited 2016 Marzo]. Available from:
https://www.cancercare.on.ca/toolbox/symptools/.

25. Cancer Care Ontario [Internet]. Cancer Care Ontario's Symptom Management
Guide-to-Practice: Delirium. Toronto (ON). 2010 [cited 2016 Marzo]. Available from:
https://www.cancercare.on.ca/toolbox/symptools/.

26. M. Li M, E.B. Kennedy E, N. Byrne N, C. Gerin-Lajoie C, E. Green E, M. R. Katz M,
et al. The Management of Depression in Patients with Cancer. Guideline # 19-4: Cancer
Care Ontario; 2015.

27. Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN) [Internet]. Management of
chronic pain Edinburgh SIGN (SIGN publication no. 136); 2013 [cited 2016 Marzo].
Available from: http://www.sign.ac.uk.

28. North of England Cancer Network. Palliative and end of life care guidelines for
cancer and non-cancer patients [Place unknown] 2012 [cited 2016 Marzo]. Available from:
http://southtees.nhs.uk/content/uploads/NECN-palliative-care-guidelines.pdf.

29. Andersen BL, DeRubeis RJ, Berman BS, Gruman J, Champion VL, Massie MJ, et
al. Screening, assessment, and care of anxiety and depressive symptoms in adults with
cancer: an American Society of Clinical Oncology guideline adaptation. J Clin Oncol. 2014
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May;32(15):1605-19. PubMed PMID: 24733793. Pubmed Central PMCID: PMC4090422.
eng.

30. Qaseem A, Snow V, Shekelle P, Casey DE, Cross JT, Owens DK, et al. Evidence-
based interventions to improve the palliative care of pain, dyspnea, and depression at the
end of life: a clinical practice guideline from the American College of Physicians. Ann
Intern Med. 2008 Jan;148(2):141-6. PubMed PMID: 18195338. eng.

31. Cherny NI, ESMO Guidelines WorkingGroup. ESMO Clinical Practice Guidelines
for the management of refractory symptoms at the end of life and the use of palliative
sedation. Ann Oncol. 2014 Sep;25 Suppl 3:iiil43-52. PubMed PMID: 25210083. eng.

32. Schrijvers D, Cherny NI, ESMO Guidelines Working Group. ESMO Clinical Practice
Guidelines on palliative care: advanced care planning. Ann Oncol. 2014 -Sep;25 Suppl
3:iii138-42. PubMed PMID: 25210082. eng.

33. Caraceni A, Hanks G, Kaasa S, Bennett MI, Brunelli C, Cherny N, et al. Use of
opioid analgesics in the treatment of cancer pain: evidence-based recommendations from
the EAPC. Lancet Oncol. 2012 Feb;13(2):e58-68. PubMed PMID: 22300860. eng.

34, Children’s Health Queensland Hospital and Health Service, Pediatric Palliative
Care Service. A practical guide to Palliative Care in pediatrics Queensland (AU): Vivid
Publishing; 2015.

35. Gonzalez ME, Fuentelsaz Gallego C, Moreno Casbas T, Gil Rubio P, Herreros
Lépez P, Grupo de trabajo de la GPC para el manejo del dolor en nifios con cancer. Guia
de Préactica Clinica para el manejo del dolor en nifios con cancer [Internet] [Place
unknown]: [Publisher unknown]; 2013 [cited 2016 Marzo]. Available from:
http://www.criscancer.org.
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ANEXO 3. Resultados de la aplicacién de la herramienta 7

A las Guias de Préctica Clinica (GPC) recuperadas por medio de las busquedas en
organismos desarrolladores y compiladores, en bases de datos académicas (Medline,
Embase y Tripdatabase) y en literatura gris (bases de datos no académicas, expertos
clinicos, bola de nieve) se aplicé la herramienta 7, propuesta por la Guia Metodoldgica
para el desarrollo de Guias de Préactica Clinica (GM), cuyos criterios son:

1.
2.

hw

¢Los alcances y objetivos de nuestra guia estan incluidos en la guia evaluada?

¢ Es una GPC basada en la evidencia?

¢ Es replicable la busqueda de evidencia primaria?

¢ Tiene un proceso de desarrollo y grupo desarrollador?

¢, Establece recomendaciones?

¢Afo de publicacion < 4 afios? Se considero la fecha de la tltima busqueda de la
literatura o actualizacion de la evidencia.

Los titulos de las 35 referencias se nombran a continuacion. Las tablas siguientes
muestran el resultado de la aplicacién de la herramienta 7 de la GM:

1. Guias de Practica Clinica sobre Cuidados Paliativos para todos los pacientes

Los titulos de las 15 referencias se nombran a continuacion. Las tablas siguientes
muestran el resultado de la aplicacién de la herramienta 7 de la GM:

1.

w

10.
11.
12.

284

Cuidados Paliativos. Evidencias y recomendaciones (CENETEC)(369).Cuidados
Paliativos. Evidencias y recomendaciones (CENETEC)(369).

Algemene inleiding richtlijnen palliatieve zorg(370).Algemene inleiding richtlijnen
palliatieve zorg(370).

Care of dying adults in the last days of life. NICE guideline(336).

Clinical Practice Guidelines for Quality Palliative Care(371).Clinical Practice
Guidelines for Quality Palliative Care(371).

End-of-life Care During the Last Days and Hours (372).End-of-life Care During the
Last Days.and Hours(372).

Kuolevan potilaan oireiden hoito(373).Kuolevan potilaan oireiden hoito(373).
Guideline for Palliative Sedation(374).Guideline for Palliative Sedation(374).
Parcours de soins d’une personne ayant une maladie chronique en phase
palliative(375).Parcours de soins d’une personne ayant une maladie chronique en
phase palliative(375).

Uso seguro de opioides en pacientes en situacion terminal: guia de practica clinica
3).

Guia de Practica Clinica sobre Cuidados Paliativos(2).

Palliative Care for Adults(376).Palliative Care for Adults(376).

Palliative Care for the Patient with Incurable Cancer or Advanced Disease. Part 2:
Pain and Symptom Management(377).Part 2: Pain and Symptom Management
(877).Palliative Care for the Patient with Incurable Cancer or Advanced Disease.
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13.

14.

15.

Part 2: Pain and Symptom Management(377).Part 2: Pain and Symptom
Management(377).

Palliative Care for the Patient with Incurable Cancer or Advanced Disease. Part 3
Grief and Bereavement(378).Part 3 Grief and Bereavement(378).Palliative Care for
the Patient with Incurable Cancer or Advanced Disease. Part 3 Grief and
Bereavement(378).Part 3 Grief and Bereavement(378).

Palliative Care for the Patient with Incurable Cancer or Advanced Disease. Part 1:
Approach to Care(379).Part 1: Approach to Care(379).Palliative Care for the
Patient with Incurable Cancer or Advanced Disease. Part 1. Approach to Care
(879).Part 1: Approach to Care(379).

Opioids in palliative care: safe and effective prescribing of strong opioids for pain in
palliative care of adults(380).Opioids in palliative care: safe and effective
prescribing of strong opioids for pain in palliative care of adults(380).

Nombre de la guia: 1. Cuidados Paliativos. Evidencias vy
recomendaciones (CENETEC) Seleccionada
Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
¢;Los alcances y objetivos de Incluye prediccién se
nuestra guia estan incluidos en la | Si supervivencia -y control de
guia evaluada? sintomas.
.Es una GPC basada en la
evidencia? ¢Es replicable la | Si
blusqueda de evidencia primaria? NG
¢ Tiene un proceso de desarrolloy | _.
Si
un grupo desarrollador?
Establece recomendaciones Si
La GPC fue publicada en 2010.
Afo de publicacion = 2012 No | La busqueda fue realizada entre
2000 y 2010.

Observaciones: Esta GPC no es candidata para adopcion dado que se trata de una guia que
adoptd recomendaciones de guias que son evaluadas en este documento.

Nombre de la guia:

2. Algemene
palliatieve zorg

inleiding

richtlijnen

Criterios de una GPC

Si | No | Comentarios

Seleccionada

¢Los alcances y objetivos de
nuestra guia estan incluidos en la
guia evaluada?

¢Es una GPC basada en la
evidencia? ¢Es replicable la
bldsqueda de evidencia primaria?

¢ Tiene un proceso de desarrollo y
un grupo desarrollador?

Establece recomendaciones

Afo de publicacion = 2012

No | La GPC fue publicada en 2010.

No

Observaciones: Se encuentra en idioma Aleman.
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Nombre de la guia:

3. Care of dying adults in the last days of

life. NICE guideline

Seleccionada

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
. Se enfoca en el reconocimiento
¢Los alcances y objetivos de
. L . . de la persona que puede estar en
nuestra guia estan incluidos en la | Si L . :
. sus Ultimos dias de vida vy
guia evaluada? . .
tratamiento de sus sintomas.
¢Es una GPC basada en la
evidencia? ¢Es replicable la | Si
busqueda de evidencia primaria? si
¢ Tiene un proceso de desarrollo y Si
un grupo desarrollador?
Establece recomendaciones Si
La GPC fue publicada en
~ L . diciembre de 2015. La busqueda
Ano de publicacion = 2012 Si q

fue realizada entre octubre de
2014 y diciembre 2015.

Observaciones: Ninguna.

Nombre de la guia:

4. Clinical Practice Guidelines for Quality
Palliative Care

Seleccionada

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
. El proceso del cuidado se
¢Los alcances y objetivos de o -
. a . . presenta por dominios (fisico,
nuestra guia estan incluidos en la | Si L . -
. psicolégico, social, espiritual,
guia evaluada? "
cultural, ético y legal).
No se evidencia una busqueda
.Es una GPC basada en la sistematica de la informacion. Ni
evidencia? ¢Es replicable la No | cuenta con ecuaciones de
busqueda de evidencia primaria? basqueda. No es replicable. Es No
un consenso.
. Aunque tiene un rupo
¢ Tiene un proceso de desarrollo y q . grup
No | desarrollador no describe el
un grupo desarrollador?
proceso.
Establece recomendaciones Si
La GPC fue publicada en 2013.
Ano de publicacion = 2012 Si Las referencias incluidas fueron

publicadas entre 2008 y 2013.

Observaciones: Esta GPC no es candidata a adopcién porque carece de elementos clase del

desarrollo metodolégico.

Nombre de la guia:

5. End-of-life Care During the Last Days
and Hours

Criterios de una GPC

Si | No | Comentarios

Seleccionada
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Nombre de la guia:

5. End-of-life Care During the Last Days

and Hours Seleccionada

Criterios de una GPC

Si

No

Comentarios

¢cLos alcances y objetivos de

Incluye cuidados al final de la
vida, enfermeria en el proceso

No

nuestra guia estan incluidos en la | Si del cuidado, tratamiento con

guia evaluada? enfoque de enfermeria y apoyo
familiar.

(Es una GPC basada en la Cuenta con los términos Mesh

evidencia? ¢Es replicable la | Si pero no las estrategias de

busqueda de evidencia primaria? basqueda.

¢ Tiene un proceso de desarrollo y Si

un grupo desarrollador?

Establece recomendaciones Si

Ao de publicacion = 2012

No

La GPC fue publicada en 2011.
La busqueda fue realizada entre
2003 y 2009.

Observaciones: Esta GPC no es candidata a adopcion debido a su fecha de publicacion y a que
s6lo se enfoca en uno de los aspectos, para lo cual existe una GPC mas reciente.

Nombre de la guia:

6. Kuolevan potilaan oireiden hoito

Seleccionada

Criterios de una GPC

Si

No

Comentarios

¢Los alcances y objetivos de
nuestra guia estan incluidos en la
guia evaluada?

GPC publicada en un idioma
diferente al inglés o al espafiol.

¢(Es una GPC basada en la
evidencia? ¢Es replicable la
busqueda de evidencia primaria?

No

¢ Tiene un proceso de desarrollo y
un grupo desarrollador?

Establece recomendaciones

Afo de publicacion = 2012

No

La GPC fue publicada en 2012.

Observaciones: Se encuentra en idioma finlandés.

Nombre de la guia:

7. Guideline for Palliative Sedation

Seleccionada

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios

;Los alcances objetivos de Lo o

¢ . ,y . J_ . Incluye indicacién de sedacion y
nuestra guia estan incluidos en la | Si

guia evaluada?

tratamiento de sedacion.

La informacién esta respaldada

¢Es una GPC basada en la por evidencia pero no cuenta con No

evidencia? ¢Es replicable Ia No | estrategias de busqueda. No se

busqueda de evidencia primaria? evidencia una basqueda
sistematica.

¢ Tiene un proceso de desarrollo y No | No describe un proceso de
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Nombre de la guia:

7. Guideline for Palliative Sedation

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
un grupo desarrollador? desarrollo.
Establece recomendaciones Si

ARo de publicacién = 2012

No

La GPC fue publicada en 2009.
La busqueda fue realizada entre
1990 y 2009.

Seleccionada

Observaciones: Esta GPC carece de elementos clave de su desarrollo metodolégico, por lo que

no se recomienda su adopcion.

Nombre de la guia:

8. Parcours de soins d’une personne
ayant une maladie chronique en phase

palliative

Criterios de una GPC

Si

No

Comentarios

Seleccionada

¢Los alcances y objetivos de
nuestra guia estan incluidos en la
guia evaluada?

X

GPC publicada en un idioma
diferente al inglés y al espafiol.

¢Es una GPC basada en la
evidencia? ¢Es replicable la
busqueda de evidencia primaria?

¢ Tiene un proceso de desarrollo y
un grupo desarrollador?

Establece recomendaciones

Ao de publicacion = 2012

Si

La GPC fue publicada en 2013.

No

Observaciones: Se encuentra en idioma francés.

Nombre de la guia:

9. Uso seguro de opioides en pacientes
en situacion terminal: guia de préctica

Seleccionada

clinica

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
¢Los alcances y objetivos de Se enfoca en buenas practicas
nuestra guia estan incluidos en la | Si en el uso de los opioides y en el
guia evaluada? uso seguro de opioides.
.Es una GPC basada en la
evidencia?” ¢Es replicable la | Si
busqueda de evidencia primaria? No
¢ Tiene un proceso de desarrollo y Si
un grupo desarrollador?
Establece recomendaciones Si

La GPC fue publicada en 2010.
Afio de publicacion = 2012 No | La busqueda fue realizada entre

2003 y 2010.

Observaciones: Esta GPC no se considera candidata a adopcién porque se enfoca en uno de los
sintomas de los cuidados paliativos solo para una poblacién especifica.
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Nombre de la guia:

10. Guia de Practica Clinica sobre
Cuidados Paliativos

Seleccionada

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
¢cLos alcances y objetivos de Manejo de los diferentes
nuestra guia estan incluidos en la | Si sintomas de los cuidados
guia evaluada? paliativos.
Aungue se basa en la evidencia
¢Es una GPC basada en la no cuenta con la estrategia de
evidencia? ¢Es replicable Ia No | busqueda que permita Ila
busqueda de evidencia primaria? replicacion. No cuenta con .
términos de basqueda e
¢ Tiene un proceso de desarrollo y Si
un grupo desarrollador?
Establece recomendaciones Si

Ao de publicacion = 2012

No

La GPC fue publicada en 2008.
Las busquedas fueron realizadas
entre 1987-2008

Observaciones: Esté pendiente la actualizacién de la GPC porque han transcurrido més de cinco
afios desde su publicacién. A la fecha (11 02 2016) no ha sido publicada la actualizacién. Sin
embargo, es una GPC que incluye todos los aspectos relacionados con la atencion de los cuidados
paliativos, por lo que se sugiere considerar su uso si hay carencia de guias mas recientes.

Nombre de la guia:

11. Palliative Care for Adults

Seleccionada

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
Incluye: inicio de cuidados
_ paliativos, evaluacion de las
¢Los alcances y objetivos de . )
. L . . necesidades de cuidados
nuestra guia estan incluidos en la | Si L .
. paliativos, control de sintomas,
guia evaluada? o .
comunicacion, aspectos sociales
de la atencién y duelo.
;Es una GPC basada: en la . ,
¢= . . . La estrategia de busqueda es .
evidencia? ¢Es replicable la | Si . Si
, . . . . simple
blusqueda de evidencia primaria?
¢ Tiene un proceso de desarrollo y Si
un grupo desarrollador?
Establece recomendaciones Si
La GPC fue publicada en 2013.
ARo de publicacién = 2012 Si Referencias incluidas a partir de

1987.

Observaciones: Ninguna.

Nombre de la guia:

12 Palliative Care for the Patient with
Incurable Cancer or Advanced Disease.
Part 2: Pain and Symptom Management

Criterios de una GPC

Si | No | Comentarios

Seleccionada
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Nombre de la guia:

12 Palliative Care for the Patient with
Incurable Cancer or Advanced Disease.
Part 2: Pain and Symptom Management

Seleccionada

No

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
Se enfoca en manejo de los
- sintomas: dolor, disnea, nausea-
¢cLos alcances y objetivos de . L L
. LT ) . voémito,  constipacion, delirio,
nuestra guia estan incluidos en la | Si . . L
. fatiga-debilidad, depresion, en
guia evaluada? .
cancer y en enfermedad
avanzada.
Se evidencia blsqueda de
¢Es una GPC basada en la . ) q
. . . informacion en bases de datos.
evidencia? ¢Es replicable Ia No .
. . e Sin embargo no cuenta con una
blusqueda de evidencia primaria? . .
estrategia replicable.
No se menciona el proceso de
desarrollo ni el grupo
: desarrollador en el documento o
¢ Tiene un proceso de desarrollo y L.
un grupo desarrollador? Nojen ‘la pagina —del grupo
grup ' desarrollador. Sin‘embargo, NGC
menciona que la GPC se basé en
revisiones sistematicas.
. . No se presenta una gradacion de
Establece recomendaciones Si P . 9
las recomendaciones.
NGC menciona que la busqueda
Ao de publicacion = 2012 No | se realizé hasta Diciembre de
2010.

Observaciones: Esta GPC carece de elementos metodoldgicos fundamentales
evaluacion de calidad y por lo tanto la posibilidad de su adopcién.

que afectan su

Nombre de la guia:

13 Palliative Care for the Patient with
Incurable Cancer or Advanced
Disease. Part 3 Grief and

Seleccionada

Criterios de una GPC

Bereavement
Si | No | Comentarios

¢Los alcances y objetivos de
nuestra guia estan incluidos en la
guia evaluada?

Se enfoca en manejo del dolor y
Si el duelo en pacientes con
enfermedad avanzada.

¢(Es una GPC basada en la
evidencia? ¢Es replicable Ia
bldsqueda de evidencia primaria?

Se evidencia blsqueda de
informacion en bases de datos.
Sin embargo no cuenta con una
estrategia replicable.

No

No

¢ Tiene un proceso de desarrollo y
un grupo desarrollador?

No se menciona el proceso de
desarrollo ni el grupo
No | desarrollador en el documento o
en la pagina del grupo
desarrollador.

Establece recomendaciones

Si No se presenta una gradacion de
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las recomendaciones.

ARo de publicacién = 2012

No

La GPC fue publicada en 2011.

Observaciones: Esta GPC carece de elementos metodoldgicos fundamentales que afectan su
evaluacion de calidad y por lo tanto la posibilidad de su adopcién.

Nombre de la guia:

14. Palliative Care for the Patient with
Incurable Cancer or Advanced Disease.
Part 1: Approach to Care

Seleccionada

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
- Se enfoca en evaluacion vy
¢Los alcances y objetivos de . . L
. L . . manejo en cuidado primario para
nuestra guia estan incluidos en la | Si . .
. cancer incurable y enfermedad
guia evaluada? .
terminal.
Se evidencia blsqueda . de
.Es una GPC basada en la . ., q
. . . informacion en bases de datos.
evidencia? ¢Es replicable la No | .
. . L Sin embargo no cuenta con una
blusqueda de evidencia primaria? : .
estrategia replicable. No
No se menciona’ el proceso de
. desarrollo ni el rupo
¢ Tiene un proceso de desarrollo y grup
No | desarrollador en el documento o
un grupo desarrollador? L
en la pégina del grupo
desarrollador.
. . No se presenta una gradacion de
Establece recomendaciones Si P 9

las recomendaciones.

Ao de publicacion = 2012

No

La GPC fue publicada en 2010.

Observaciones: Esta GPC carece de elementos metodoldgicos fundamentales que afectan su
evaluacion de calidad y por lo tanto la posibilidad de su adopcién.

Nombre de la guia:

15. Opioids in palliative care: safe and
effective prescribing of strong opioids
for pain in palliative care of adults

Seleccionada

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios

¢Los alca,nces ,y . objgtivos de . Uso de opioides y manejo de

nuestra guia estan incluidos en la | Si

. eventos adversos.

guia evaluada?

.Es una GPC basada en la

evidencia? ¢Es replicable la | Si

bldsqueda de evidencia primaria?

¢ Tiene un proceso de desarrollo y | Si Si

un grupo desarrollador?

Establece recomendaciones Si
La GPC fue publicada en 2012.
Las busquedas se realizaron

Afio de publicaciéon = 2012 Si hasta agosto de 2011. Pero hay

una actualizacién de la evidencia
publicada en noviembre de 2013.
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Nombre de la guia: 15. Opioids in palliative care: safe and

effective prescribing of strong opioids

. . Seleccionada
for pain in palliative care of adults

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios

Observaciones: Ninguna.

1.

Guias de Practica Clinica sobre Cuidados Paliativos para pacientes
oncoloégicos

Los titulos de las 20 referencias se nombran a continuacion. Las tablas siguientes
muestran el resultado de la aplicacién de la herramienta 7 de la GM:

16.

17.

18.

19.

20.

21.
22.
23.
24.
25.
26.
27.

28.

29.

30.

292

NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines) Palliative Care
(381).NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines) Palliative
Care (381).
NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines) Cancer
and Chemoteraphy induced Anaemia(382).NCCN Clinical Practice
Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines). Cancer and Chemoteraphy
induced Anaemia(382).
NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines) Antiemesis
(383).NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines)
Antiemesis(383).
NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines) Distress
management(384).NCCN Clinical - Practice Guidelines in Oncology (NCCN
Guidelines) Distress management(384).
NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines) Adult Cancer
Pain(382).NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines) Adult
Cancer Pain(382).
CCO Dyspnea (385).CCO Dyspnea(385).
CCO Nausea and vomiting(386).CCO Nausea and vomiting(386).
CCO Cancer-Related Pain Management(387).CCO Cancer-Related Pain
Management(387).
CCO Pain(388).CCO Pain(388).
CCO Delirium(386).CCO Delirium(386).
CCO The management of depression in patients with cancer(389).CCO The
management of depression in patients with cancer(389).
SIGN-Management of chronic pain. A national clinical guideline(390).SIGN-
Management of chronic pain. A national clinical guideline(390).
Palliative and end of life care guidelines for cancer and non-cancer
patients(391).Palliative and end of life care guidelines for cancer and non-cancer
patients(391).
Screening, assessment, and care of anxiety and depressive symptoms in adults
with cancer: an American Society of Clinical Oncology Guideline Adaptation(392).
Evidence-based interventions to improve the palliative care of pain, dyspnea, and
depression at the end of life: a clinical practice guideline from the American College
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31.

32.

of Physicians(393).Evidence-based interventions to improve the palliative care of
pain, dyspnea, and depression at the end of life: a clinical practice guideline from
the American College of Physicians(393).

ESMO Clinical Practice Guidelines for the management of refractory symptoms at
the end of life and the use of palliative sedation(394).ESMO Clinical Practice
Guidelines for the management of refractory symptoms at the end of life and the
use of palliative sedation(394).

ESMO Clinical Practice Guidelines on palliative care: advanced care
planning(395).ESMO Clinical Practice Guidelines on palliative care: advanced care

planning(395).

33. EAPC Use of opioid analgesics in the treatment of cancer pain: evidence-based
recommendations from the EAPC(396).
34. A practical guide to palliative care in paediatrics (397).A practical guide to palliative

care in paediatrics(397).

35. Guia de préctica clinica para el manejo del dolor en nifios con cancer(398).Guia de
practica clinica para el manejo del dolor en nifios con cancer(398).

Nombre de la guia: 16. NCCN Clinical Practice Guidelines in
Oncolo NCCN ideli Palliati .
gy (NCCN Guidelines) Palliative Seleccionada
Care
Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
L Ican jetiv . .
¢tOS aca, ces ,y . Objgt os de La guia se enfoca en el cuidado
nuestra guia estan incluidos en la X S . .
. paliativo de pacientes con cancer.
guia evaluada?
No es replicable la busqueda de
¢Es una GPC basada en la la evidencia porque no presenta
evidencia? ¢Es replicable la X | estrategias de busqueda,
busqueda de evidencia primaria? resultados de evaluacion de
. . . No
calidad o tablas de evidencia.
Cuenta con un grupo
¢ Tiene un proceso de desarrollo y X desarrollador pero no se describe
un grupo desarrollador? el proceso de desarrollo de las
recomendaciones.
Establece recomendaciones X En forma de algoritmo.
Ano de publicacion = 2012 X La GPC fue publicada en 2013.

Observaciones: Las recomendaciones en forma de algoritmo presentan una primera dificultad
para considerar estas GPC como candidatas adopcién porque no estan redactadas en forma de

recomendacion, como lo indica la GM.

Nombre de la guia:

17. NCCN Clinical Practice Guidelines in
Oncology (NCCN Guidelines) Cancer and
Chemoteraphy induced Anaemia

Criterios de una GPC

Si | No | Comentarios

Seleccionada
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Nombre de la guia:

17. NCCN Clinical Practice Guidelines in
Oncology (NCCN Guidelines) Cancer and
Chemoteraphy induced Anaemia

Seleccionada

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
;Los alcances objetivos de . .
¢ . ,y . ]. La guia se enfoca en el cuidado
nuestra guia estan incluidos en la X o . .

. paliativo de pacientes con céancer.
guia evaluada?

No es replicable la blusqueda de
¢(Es una GPC basada en la la evidencia porque no presenta
evidencia? ¢Es replicable la X | estrategias de basqueda,
busqueda de evidencia primaria? resultados de evaluacion de

. . . No
calidad o tablas de evidencia.

Cuenta con un grupo
¢ Tiene un proceso de desarrollo y X desarrollador pero no se describe

un grupo desarrollador?

el proceso de desarrollo. de las
recomendaciones.

Establece recomendaciones X

En forma de algoritmo

Ano de publicacion = 2012 X

La GPC fue publicada en 2013.

Observaciones: Las recomendaciones en forma de algoritmo presentan una primera dificultad
para considerar estas GPC como candidatas adopcién porque no estan redactadas en forma de

recomendacion, como lo indica la GM.

Nombre de la guia:

18. NCCN Clinical Practice Guidelines in
Oncology (NCCN Guidelines) Antiemesis

Criterios de una GPC Si

No

Comentarios

Seleccionada

¢Los alcances y objetivos de

La guia se enfoca en el cuidado

nuestra guia estan incluidos en la X S . .
. paliativo de pacientes con cancer.
guia evaluada?

No es replicable la busqueda de
¢Es una GPC basada: en la la evidencia porque no presenta
evidencia? ¢Es replicable Ia X | estrategias de basqueda,
busqueda de evidencia primaria? resultados de evaluacion de

calidad o tablas de evidencia.

Cuenta con un grupo
¢ Tiene un proceso de desarrollo y X desarrollador pero no se describe

un grupo desarrollador?

el proceso de desarrollo de las
recomendaciones.

Establece recomendaciones X

En forma de algoritmo.

Afo de publicacion = 2012 X

La GPC fue publicada en 2013.

No

Observaciones: Las recomendaciones en forma de algoritmo presentan una primera dificultad
para considerar estas GPC como candidatas adopcién porque no estan redactadas en forma de

recomendacion, como lo indica la GM.
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Nombre de la guia:

19. NCCN Clinical Practice Guidelines in
Oncology (NCCN Guidelines) Distress
management

Criterios de una GPC

Si

No

Comentarios

Seleccionada

¢;Los alcances y objetivos de

La guia se enfoca en el cuidado

nuestra guia estan incluidos en la X e . .
. paliativo de pacientes con céancer.
guia evaluada?

No es replicable la busqueda de
¢Es una GPC basada en la la evidencia porque no presenta
evidencia? ¢Es replicable Ia X | estrategias de busqueda,
busqueda de evidencia primaria? resultados de evaluacion de

calidad o tablas de evidencia.

Cuenta con un grupo
¢ Tiene un proceso de desarrollo y X desarrollador pero no se describe

un grupo desarrollador?

el proceso de desarrollo de las
recomendaciones.

Establece recomendaciones

X

En forma de algoritmo.

Afo de publicacion = 2012

X

La GPC fue publicada en 2013.

No

Observaciones: Las recomendaciones en forma de algoritmo presentan una primera dificultad
para considerar estas GPC como candidatas adopcién porque no estan redactadas en forma de

recomendacion, como lo indica la GM.

Nombre de la guia:

20. NCCN Clinical Practice Guidelines in
Oncology (NCCN Guidelines) Pain

Seleccionada

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
;Los alcances objetivos de . .
¢ . ,y . ]. La guia se enfoca en el cuidado
nuestra guia estan incluidos en la X S . .

. paliativo de pacientes con cancer.
guia evaluada?

No es replicable la busqueda de
¢(Es una GPC basada- en la la evidencia porque no presenta
evidencia? ¢Es replicable la X | estrategias de busqueda,
busqueda de evidencia primaria? resultados de evaluacion de

. . . No
calidad o tablas de evidencia.

Cuenta con un grupo
¢ Tiene un proceso de desarrollo y X desarrollador pero no se describe
un grupo desarrollador? el proceso de desarrollo de las

recomendaciones.

Establece recomendaciones X En forma de algoritmo.
ARo de publicacién = 2012 X La GPC fue publicada en 2013.

Observaciones: Las recomendaciones en forma de algoritmo presentan una primera dificultad
para considerar estas GPC como candidatas adopcién porque no estan redactadas en forma de

recomendacion, como lo indica la GM.

Nombre de la guia:

21. CCO Dyspnea

Criterios de una GPC

Si | No | Comentarios

Seleccionada
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Nombre de la guia:

21. CCO Dyspnea

Seleccionada

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
¢cLos alcances y objetivos de .
. L . Incluye uno de los sintomas que
nuestra guia estan incluidos en la | X .
. se consideran
guia evaluada?
Es una guia adaptada. Se cuenta
con las bases de datos
¢(Es una GPC basada en la L
. . . consultadas y los criterios de
evidencia? ¢Es replicable la | X . ., .
. . N . inclusion y exclusion
basqueda de evidencia primaria? ) L
considerados para la seleccién No
de GPC.
¢ Tiene un proceso de desarrollo y X
un grupo desarrollador?
Establece recomendaciones X

Ano de publicacion = 2012

X

La GPC fue publicada en 2010.
La busqueda de la literatura fue
actualizada en enero de 2009.

Observaciones: Es una guia adapta

da a partir de tres guias.

Nombre de la guia:

22. CCO Nausea and vomiting

Seleccionada

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
¢Los alcances y objetivos de
nuestra guia estan incluidos en la | X Incluye sintomas especificos
guia evaluada?
Es una guia adaptada. Se cuenta
con las bases de datos
.Es una GPC basada en la .
. . . consultadas y los criterios de
evidencia? ¢Es replicable la | X . . L
, . . . . inclusion y exclusiéon
busqueda de evidencia primaria? ) .
considerados para la seleccion No
de GPC.
¢ Tiene un proceso de desarrollo y X
un grupo desarrollador?
Establece recomendaciones X

Ano de publicacion = 2012

X

La GPC fue publicada en 2010.
La busqueda de la literatura fue
actualizada en enero de 2009.

Observaciones: Es una guia adaptada a partir de cuatro guias.

Nombre de la guia:

23. CCoO Cancer-Related Pain

Management Seleccionada
Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
¢;Los alcances y objetivos de X Incluye un sintoma especifico No
nuestra guia estan incluidos en la para una poblacion especifica.
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Nombre de la guia:

23. CCO Cancer-Related Pain
Management Seleccionada
Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
guia evaluada?
¢Es una GPC basada en la
evidencia? ¢Es replicable la | X
busqueda de evidencia primaria?
¢ Tiene un proceso de desarrollo y X
un grupo desarrollador?
Establece recomendaciones X

Ao de publicacion = 2012

Esta GPC fue publicada en el
2008 y revisada en el 2012, afio
en el que se archivd, aunque
puede ser usada con fines
académicos. La busqueda de la
literatura fue realizada hasta
mayo de 2006.

Observaciones: Esta GPC no es candidata a adopcion pues fue archivada.

Nombre de la guia:

24. CCO Pain

Criterios de una GPC

Si

No

Comentarios

Seleccionada

¢Los alcances y objetivos de

nuestra guia estan incluidos en la | X Incluye sintomas especificos.
guia evaluada?
Es una guia adaptada. Se cuenta
con las bases de datos
¢Es una GPC basada en la .
. . . consultadas y los criterios de
evidencia? ¢Es replicable . la | X . . L
, . . . . inclusion y exclusién
busqueda de evidencia primaria? ) .
considerados para la seleccion
de GPC.
¢ Tiene un proceso de desarrollo y X
un grupo desarrollador?
Establece recomendaciones X

Ano de publicacion = 2012

X

La GPC fue publicada en 2010.
La busqueda de la literatura fue
actualizada en enero de 2009.

No

Observaciones: Es una guia adaptada a partir de la guia SIGN.

Nombre de la guia:

25. CCO Delirium

Seleccionada

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
¢;Los alcances y objetivos de
nuestra guia estan incluidos en la | X Incluye sintomas especificos. No

guia evaluada?
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Nombre de la guia:

25. CCO Delirium

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
Es una guia adaptada. Se cuenta
con las bases de datos

¢(Es una GPC basada en la .

. . . consultadas y los criterios de

evidencia? ¢Es replicable la | X . - L

. . N inclusion y exclusion

blusqueda de evidencia primaria? . e
considerados para la seleccién
de GPC.

¢ Tiene un proceso de desarrollo y X

un grupo desarrollador?

Establece recomendaciones X

Ao de publicacion = 2012

X

La GPC fue publicada en 2010.
La busqueda de la literatura fue
actualizada en enero de 2009.

Seleccionada

Observaciones: Es una guia adaptada a partir de tres guias.

Nombre de la guia:

26. CCO The management of depression
in patients with cancer

Seleccionada

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios

¢;Los alcances y objetivos de Se enfoca en un sintoma
nuestra guia estan incluidos en la | X especifico para una poblacién
guia evaluada? especifica.

.Es una GPC basada en la

evidencia? ¢Es replicable la | X Sj
blusqueda de evidencia primaria?

¢ Tiene un proceso de desarrollo y X

un grupo desarrollador?

Establece recomendaciones X

Afo de publicacion = 2012 X

Observaciones: se sugiere la adopcién de sus recomendaciones, si estas no son incluidas en
alguna guia que incluya un nimero mayor de sintomas.

Nombre de la guia:

27. SIGN-Management of chronic pain. A
national clinical guideline

Seleccionada

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
¢Los alcances y objetivos de .
. L . Es una guia enfocada en un
nuestra guia estan incluidos en la | X . -
. sintoma especifico: dolor.
guia evaluada?
¢Es una GPC basada en la No se mencionan las estrategias .
. . . , p Si
evidencia? ¢Es replicable la | X de busqueda, las cuales podrian
bldsqueda de evidencia primaria? solicitarse.
¢ Tiene un proceso de desarrollo y X

un grupo desarrollador?
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Nombre de la guia:

27. SIGN-Management of chronic pain. A
national clinical guideline

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
Establece recomendaciones X

La GPC fue publicada en el 2013.
Afo de publicacion = 2012 X La busqueda se realizé entre

2007 y 2012.

Seleccionada

Observaciones: se sugiere la adopcién de sus recomendaciones, si estas no son incluidas en
alguna guia que incluya un nimero mayor de sintomas.

Nombre de la guia:

28. Palliative and end of life care
guidelines for cancer and non-cancer
patients

Seleccionada

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
¢;Los alcances y objetivos de
nuestra guia estan incluidos en la | X
guia evaluada?
 E n P n | .
¢ .S u.a GPC basaQa c a No es una GPC. Es una guia
evidencia? ¢Es replicable Ia X L.
, . . . . clinica.
busqueda de evidencia primaria?
¢ Tiene un proceso de desarrollo y X
un grupo desarrollador?
Establece recomendaciones X
ARo de publicacién = 2012 X La GPC fue publicada en el 2012.

No

Observaciones: no es una GPC.

Nombre de la guia:

29. Screening, assessment, and care of
anxiety and depressive symptoms in
adults with cancer: an American Society

Seleccionada

of Clinical Oncology Guideline
Adaptation
Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
¢Los alcances y objetivos de . e
. aa . Incluye sintomas especificos para
nuestra guia estan incluidos en la | X - e .
. una poblacion especifica: cancer.
guia evaluada?
,Es una GPC basada en la
¢= . . Es una GPC adaptada usando la
evidencia? ¢Es replicable Ia X .
, . L metodologia ADAPTE.
busqueda de evidencia primaria?
¢ Tiene un proceso de desarrollo y X
un grupo desarrollador?
Establece recomendaciones X
Afo de publicacion = 2012 X La publicacién es del 2014.

No

Observaciones: Es una GPC adaptada
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Nombre de la guia:

30. Evidence-based interventions to
improve the palliative care of pain,
dyspnea, and depression at the end of
life: a clinical practice guideline from the
American College of Physicians

Seleccionada

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
. Incluye solo tres
¢Los alcances y objetivos de y . -
. L . recomendaciones especificas
nuestra guia estan incluidos en la | X . 9
. (dolor, disnea, depresién) y dos
guia evaluada?
generales.
,Es una GPC basada en la
¢= . . La RSL se presenta en un
evidencia? ¢Es replicable la | X . .
, . L . articulo adicional.
busqueda de evidencia primaria?
¢ Tiene un proceso de desarrollo y X
un grupo desarrollador?
Establece recomendaciones X
Afio de publicacion = 2012 X | La GPC fue publicada en el 2008.

No

Observaciones: Como la GPC es publicada antes del 2012 y solo hace una recomendacion para
cada uno de tres sintomas, no se recomienda para el proceso de adopcion.

Nombre de la guia:

31. ESMO Clinical Practice Guidelines for
the management of refractor y symptoms
at the end of life and the use of palliative
sedation

Criterios de una GPC

Si | No | Comentarios

Seleccionada

¢Los alcances y objetivos - de
nuestra guia estan incluidos en la
guia evaluada?

Sintomas refractarios al final de
X la vida y uso de sedacién
paliativa.

¢(Es una GPC basada en la

No se describe el proceso de
basqueda de la literatura ni su

evidencia? ¢Es replicable Ia X -,
, ) . . . evaluacion por lo que no es
blusqueda de evidencia primaria? .
replicable este proceso.
¢ Tiene un proceso de desarrollo y X No se describe el proceso de

un grupo desarrollador?

desarrollo de la GPC.

Establece recomendaciones

Las recomendaciones aparecen
X mezcladas con la evidencia
utilizada.

Afio de publicacion = 2012

La GPC fue publicada en el afio

X 2014

No

Observaciones: La falta de claridad en la presentacion de las recomendaciones junto con la
carencia de aspectos metodolégicos fundamentales no permite recomendar esta guia para

adopcién.
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Nombre de la guia:

32. ESMO Clinical Practice Guidelines on
palliative care: advanced care planning

Seleccionada

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
¢cLos alcances y objetivos de Abarcan solamente un tema: la
nuestra guia estan incluidos en la | X planeacién anticipada de Ila
guia evaluada? atencion.
No se describe el proceso de
¢Es una GPC basada en la , . P .
. . . basqueda de la literatura ni su
evidencia? ¢Es replicable la X .
, . N . evaluacion por lo que no es
blusqueda de evidencia primaria? .
replicable este proceso.
. - No
¢ Tiene un proceso de desarrollo y No se describe el proceso de
X
un grupo desarrollador? desarrollo de la GPC.
Las recomendaciones aparecen
Establece recomendaciones X | mezcladas con la evidencia
utilizada.
~ L La GPC fue publicada en el afio
Ano de publicacion = 2012 X P

2014

Observaciones: La falta de claridad en la presentacion de las recomendaciones junto con la
carencia de aspectos metodolégicos fundamentales no permite recomendar esta guia para

adopcioén.

Nombre de la guia:

33. EAPC Use of opioid analgesics in the

treatment

of cancer pain: evidence-

based recommendations from the EAPC

Seleccionada

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
- Estas GPC se enfocan en uno de
¢cLos alcances y objetivos de .
. L . los sintomas para uno de los
nuestra guia estan incluidos en la | X . . .
. grupos de pacientes incluidos
guia evaluada? i
(cancer).
Aunque es una GPC basada en
la evidencia, no se reportan aca
.Es una GPC basada en la . , P
. . . las estrategias de busqueda que
evidencia? ¢Es replicable Ia X ) .
. . L . permitan replicar el proceso. Se
busqueda de evidencia primaria? . ..
deben revisar las revisiones
publicadas por el grupo No
¢ Tiene'un proceso de desarrollo y X
un grupo desarrollador?
Establece recomendaciones X
La GPC fue publicada en el afio
2012. Los resultados de las
revisiones fueron publicados en
ARo de publicaciéon = 2012 X | el afio 2011 y presentados en el

2010 por lo que la fecha de
inclusion de los estudios debi6
ser menor a 2010.
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Nombre de la guia:

33. EAPC Use of opioid analgesics in the

treatment

of cancer pain: evidence-

based recommendations from the EAPC

Criterios de una GPC

Si | No | Comentarios

Seleccionada

Observaciones: la GPC carece de elementos metodolégicos fundamentales que afectan su

evaluacion de calidad.

Nombre de la guia:

34. A practical guide to palliative care in
paediatrics

Criterios de una GPC

Si

No

Comentarios

Seleccionada

¢;Los alcances y objetivos de

Aunque no se especifican
objetivos, el contenido = ‘del
documento incluye todos los

nuestra guia estan incluidos en la | X aspectos relacionados con el
guia evaluada? control de sintomas dirigidos a
pacientes oncolégicos y no
oncolégicos.
No se presentan una busqueda
¢Es una GPC basada en la P . q .
. . . de la literatura (estrategias,
evidencia? ¢Es replicable la X o
, . . . . resultados, extraccion de datos)
busqueda de evidencia primaria? . . .
ni evaluacion de su calidad.
¢ Tiene un proceso de desarrollo y X No se presenta un proceso de
un grupo desarrollador? desarrollo metodolégico.
No existen apartados explicitos
de recomendaciones por lo que
Establece recomendaciones X | es necesario extraerlas del texto.
No se presenta gradacion de las
recomendaciones.
Ano de publicacion = 2012 X 2014

No

Observaciones: Teniendo en cuenta que no se presenta el proceso metodolégico requerido para
el desarrollo de una guia de practica clinica, este documento no se considera una GPC y por lo

tanto no se debe adoptar.

Nombre de la guia:

35. Guia de préctica clinica para el
manejo del dolor en nifios con cancer

Seleccionada

Criterios de una GPC Si | No | Comentarios
La GPC afirma explicitamente la
no inclusién de “niflos con cancer
¢Los alcances y objetivos de en cuidados paliativos”.
nuestra guia estan incluidos en la X | El objetivo de la guia es la No

guia evaluada?

prevencion y manejo de solo un
sintoma en una poblacién
especifica.

302 | MINSALUD - IETS




Nombre de la guia:

35. Guia de practica clinica para el

manejo del dolor en nifios con cancer Seleccionada

Criterios de una GPC

Si

No

Comentarios

(Es una GPC basada en la
evidencia? ¢Es replicable Ia
busqueda de evidencia primaria?

Aunque es una GPC basada
tanto en evidencia como en
consenso de expertos, no es
replicable la busqueda porque no
se presentan las estrategias, ni
los resultados. Solo estan las
bases de datos consultadas y los
criterios de elegibilidad de los

estudios.
¢ Tiene un proceso de desarrollo y X
un grupo desarrollador?
Establece recomendaciones X
Ao de publicacion = 2012 X 2013

Observaciones: Esta GPC no es candidata para adopcidn tanto por el enfoque como por la falta
de material sobre el desarrollo metodoldgico, requerido en las evaluaciones de calidad.
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ANEXO 4. Resultados de evaluacion de calidad con el instrumento Agree Il

La calidad de las GPC fue evaluada por medio de la herramienta AGREE Il. Dos a cuatro
evaluadores aplicaron la herramienta de manera independiente. La calificacion de calidad
se realizé teniendo en cuenta el algoritmo propuesto por la organizacion desarrolladora de
la misma. Se utiliz6 como criterio para seleccion de las guias una calificacion de 60 % o
mas en el Dominio 3 (Rigor en la elaboracidn) junto con una calificacion de 30 % o mas en
el Dominio 6 (Independencia editorial).

La tabla 35 presenta los resultados de AGREE Il por dominios para cada una de las GPC.
La figura 15 muestra la calificacion de cada una de las GPC en los dominios Rigor en la
elaboracion y en Independencia editorial. Aunque no fueron preseleccionadas segun la
herramienta 7, se evaluaron las GPC producidas por la National Cancer Comprehensive
Network (NCCN), dado su uso amplio uso. Asi mismo se incluy6 la evaluacion de la GPC
publicada en Guiasalud (2) dada la amplitud su alcance y la falta de GPC enfocadas en el
manejo de la sintomatologia de publicacién reciente.
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Tabla 35. Resultados de la aplicacion del AGREE Il a las guias, por dominios.

Alcance

Objetivo

y

Participacion
de los
implicados

Rigor en la
elaboracion

Claridad de
presentacion

Aplicabilidad

Independencia
editorial

Care of dying adults in the last
days of life, NICE guideline

100,0 %

91,7%

94,8 %

100,0 %

68,8 %

100,0 %

Uso seguro de opioids en
pacientes en situacion
terminal

97,2 %

91,7 %

89,6 %

97,2 %

66,7 %

79,2 %

Opioids in palliative care: safe
and effective prescribing of
strong opioids for pain in
palliative care of adults

100,0 %

100,0 %

87,5%

97.2%

83,3%

95,8 %

CCO The management of
depression in patients with
cancer

94,4 %

55,6 %

81,3%

88,9 %

16,7 %

100,0%

SIGN Management of chronic
pain

94,4 %

77,8%

81,3%

100,0%

54,2%

33,3%

Guia de practica clinica sobre
cuidados paliativos

97.2%

69,4 %

65,6 %

100,0%

12,5%

79,2 %

Palliative Care for Adults

94,4 %

80,6 %

56,3 %

88,9 %

50,0 %

33,3%

and
induced

NCCN Cancer
chemotherapy
Anaemia

38,9 %

33,3%

46,5 %

61,1%

19,4 %

25,0%
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Participacion

AIc.anlce y de los Rigor en la Claridad ”de Aplicabilidad Inc?epgndenma
Objetivo . : elaboracion presentacion editorial
implicados
NCCN Distress Management 33,3% 41,7 % 40,6 % 58,3 % 39,6 % 33,3%
NCCN Dolor 13,9% 25,0% 39,6 % 58,3 % 229% 33,3%
NCCN Palliative Care 46,3 % 38,9% 34,7% 61,1% 222% 25,0%
NCCN Antiemesis 38,9% 31,5% 29,.9% 44,4 % 19,4 % 55,6 %

Palliative Care for the Patient
with Incurable Cancer or
Advanced Disease Part 3:
Grief and Bereavement

75,0 % 25,0% 11.5% 61,1% 12,5% 8,3%

Palliative Care for the Patient
with  Incurable Cancer or
Advanced Disease Part 2:| 63,9% 19,4 % 11,5% 61,1% 16,7 % 4.2%
Pain and Symptom
Management

Palliative Care for the Patient
with Incurable Cancer or
Advanced Disease Part 1:
Approach to Care

75,0 % 30,6 % 115% 61,1% 16,7 % 4,2%
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Cuidados Paliativos

Care of dying adults in the last days of life. NICE guideline

Uso seguro de opiocides en pacientes en situacidn terminal

Opinids in palliative care: safe and effective prescribing of
strong opioids for pain in palliative care of adults

CCO The management of depression in patients with cancer

S5IGN Management of chironic pain

Guia de prictica clinica sobre cuidad os paliativos

Palliative Care for Adults

MNCCN Cancer and chemotherapy induced Anaemia

NCCN Distress Management

MCCN Dolor

MNCCM Palliative Care

NCCN Antiemesis

Palliative Care forthe Patient with Incurable Cancer or
Advanced Disease Part 3: Grief and Bereavement

Palliative Care forthe Patient with Incurable Cancer or
Advanced Disease Part 2: Pain and Symptom Management

Rigor en la elaboracion Independencia editorial

Figura 15. Puntuacion obtenida en Rigor metodol6gico e Independencia editorial de las guias
de practica clinica sobre atencion de los cuidados paliativos, segun AGREE II.
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ANEXO 5. Proceso de desarrollo metodologico de las guias incluidas en el proceso de
adopcion

1. Guia de practica clinica sobre cuidados paliativos

Publicado: 2008

Guia de Practica Clinica sobre Cuidados Paliativos

Enlace a la guia original:

http://www.osakidetza.euskadi.eus/contenidos/informacion/osteba publicaciones/en osteba/adj
untos/GPC Paliativos compl.pdf

1.1. Metodologia de desarrollo

La metodologia empleada para el desarrollo de la guia de practica clinica sobre cuidados
paliativos se basé en el Manual de elaboracion de GPC en el Sistema Nacional de Salud(399).
Esta GPC fue desarrollada siguiendo los siguientes pasos:

1. Constituciéon de un grupo elaborador de la guia.

Estuvo conformado por profesionales del componente primario de salud (medicina, enfermeria,
farmacia), especialistas en cuidados paliativos, oncologia, medicina interna, hospitalizacion a
domicilio y especialistas en metodologia. Se realizé un grupo focal para integrar el punto de
vista de los cuidadores.

2. Formulacion de las preguntas clinicas.

Las preguntas fueron elaboradas siguiendo el formato PICO (poblacién, intervencién,
comparacion, desenlaces). En esta guia de elaboraron 61 preguntas clinicas que incluyeron los
siguientes temas: predicciébn de la supervivencia; informacién, comunicacién y toma de
decisiones; control de sintomas; tratamiento del dolor; astenia, anorexia-caquexia Yy
deshidratacion; sintomas respiratorios; sintomas psicolégicos y psiquiatricos; sintomas
digestivos; cuidados de la piel; sintomas urinarios; urgencias; apoyo psicosocial y espiritual a la
persona en la fase final de la vida; apoyo psicosocial a la familia; apoyo en los dltimos dias y
agonia; sedacion paliativa; duelo. En la formulacion de estas preguntas participaron médicos
(atencién primaria, oncologia, psiquiatria, hospitalizacion a domicilio, cuidados intensivos,
unidades de cuidados paliativos, geriatria, medicina interna), psicologos y enfermeria de
hospitalizacién a domicilio.

3. Blsqueda de literatura.

Fue realizada en las bases de datos Cochrane library, PsycINFO, DARE, Medline, Evidence
Base Review, Embase, CINHAL, Joanna Briggs Institute, IME; también se realizé una busqueda
manual en la revistas, libros y paginas de internet. Se incluyeron estudios en inglés, francés y
espaiiol.

4, Evaluacion de calidad de la evidencia.
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La evaluacion de calidad de los estudios y el resumen de evidencia para cada pregunta se hizo
siguiendo las recomendaciones de SIGN-50. La siguiente es la clasificacién de la calidad de los
estudios de acuerdo con este sistema. Se tiene en cuenta el disefio metodolégico del estudio, la
probabilidad de presentar sesgos y la probabilidad de que la relacion establecida sea causal:

Nivel Explicacion

Metandlisis de alta calidad, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos

1++ ) .
de alta calidad con muy poco riesgo de sesgo.

1+ Metanalisis bien realizados, revisiones sistematicas de ensayos clinicos. 0 ensayos
clinicos bien realizados con poco riesgo de sesgo.

1 Metanalisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos con alto riesgo

de sesgo.

Revisiones sisteméticas de alta calidad de estudios de estudios de cohortes o de casos y
2++ controles. Estudios de cohortes o de casos y controles con riesgo muy bajo de sesgo y
con alta probabilidad de establecer una relacion causal.

Estudios de cohortes o de casos y controles bien realizados, con bajo riesgo de sesgo y

2+ con una moderada probabilidad de establecer una relacion causal.

). Estudios de cohortes 0 de casos y controles con alto riesgo de sesgo y riesgo significativo
de que la relacioén causal no sea causal.

3 Estudios no analiticos, como informes de casos y series de casos.

4 Opinion de expertos.

5. Formulacion de las recomendaciones.

Se realizé basada en la “evaluaciéon formal’ o “juicio razonado” de SIGN. Cuando hubo
controversia 0 ausencia de evidencia, las recomendaciones se resolvieron por consenso dentro
del grupo desarrollador. La siguiente es la gradacion de las recomendaciones de acuerdo con el

sistema SIGN:
Grado Recomendacién

Al menos un metanalisis, revision sistematica o ensayo clinico, clasificado como 1++ y

A directamente aplicable a la poblacion diana de la guia; o un volumen de evidencia

B

cientifica compuesto por estudios clasificados como 1+ y con gran consistencia entre
ellos.

Un volumen de evidencia cientifica compuesta por estudios clasificados como 2++,
directamente aplicable a la poblacién diana de la guia y que demuestren una gran
consistencia entre ellos; o evidencia cientifica extrapolada desde estudios clasificados
como 1 ++ 06 1+,
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Un volumen de evidencia cientifica compuesta por estudios clasificados como 2+,
directamente aplicable a la poblacién diana de la guia y que demuestren una gran

consistencia entre ellos; o evidencia cientifica extrapolada desde estudios clasificados
como 2 ++.
D Evidencia cientifica de nivel 3 6 4; o evidencia cientifica extrapolada desde estudios

clasificados como 2+.

Los autores de la guia declaran que la evaluacion de la calidad y la formulacién de las
recomendaciones resulté problematica en cuidados paliativos porque los sistemas de
clasificacion de evidencia y gradaciéon de las recomendaciones no se adaptan bien al tipo de
evidencia que se evalla en este campo; ademas, en muchas preguntas, incluidas algunas
sobre tratamiento de sintomas habituales, la realizacibn de ensayos clinicos aleatorizados
(ECA) presenta dificultades tanto metodolégicas como éticas. Los autores también destacan la
ausencia de evidencia sobe cuidados paliativos en el paciente no oncolégico.

Para evaluar aspectos como la calidad de vida, comunicacion y bienestar del enfermo y de sus
cuidadores no siempre se dispone de ECAs sino de estudios cualitativos, cuya evidencia es
relevante para estos temas, pero no se dispone de una metodologia para hacer una integracion
con los resultados de estudios cuantitativos al generar. recomendaciones. Por lo tanto, los
autores indican con una Q al final de los parrafos de evidencia los casos en los que se incluyen
resultados de estudios cualitativos.

Ademas de las dificultades anteriores los autores destacan que, aunque existen numerosas
revisiones sistematicas en el campo de los cuidados paliativos, estas incluyen distintos tipos de
disefios. Esto es indicado también, después de cada péarrafo de evidencia.

Algunas recomendaciones fueron gradadas como D o como puntos de buena practica clinica
(). Esto ocurrié en los casos donde hubo investigacién insuficiente y falta de adaptabilidad de
los sistemas de formulacion de las recomendaciones. Los puntos de buena practica clinica
fueron considerados como aspectos practicos importantes que se requiere destacar y para los
cuales no se ha encontrado evidencia cientifica, los cuales estan relacionados con algun
aspecto del tratamiento que nadie cuestionaria habitualmente. Los puntos de buena préactica
clinica no son una alternativa a las recomendaciones basadas en la evidencia cientifica, sino
gue deben considerarse Unicamente cuando no existe otra manera de destacar dicho aspecto.

En algunas preguntas se derivaron recomendaciones a partir de la normativa legal. Esto es
indicado en cada parrafo con las iniciales LG.

6. Revision de la guia.

Fue realizada por médicos (atencion primaria, oncologia, psiquiatria, hospitalizacién a domicilio,
cuidados intensivos, unidades de cuidados paliativos, geriatria, medicina interna), psicélogos y
enfermeria de hospitalizacion a domicilio.

Mas informacion sobre la metodologia de desarrollo de la GPC puede encontrarse en la pagina
de internet de Guisalud.es: (http://portal.quiasalud.es/web/quest/metodologia-gpc).
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1.2. Guia completa

La guia completa “Guia de practica clinica sobre cuidados paliativos” incluye informacion
detallada sobre los métodos y la evidencia utilizada para desarrollar la guia.

La guia fue financiada mediante convenio suscrito por el Instituto de Salud Carlos Ill, organismo
autbnomo del Ministerio de Sanidad y Consumo, y la Agencia de Evaluacion de Tecnologias
Sanitarias del Pais Vasco — Osteba, en el marco de colaboracién previsto en el Plan de Calidad
para el Sistema Nacional de Salud.

La guia se encuentra publicada tanto en la pagina de internet de Guiasalud.es como de Osteba.

Ademas de la version completa existe una version resumida de la GPC de menor extension con
los principales anexos de la GPC completa.

1.3. Actualizacion de la guia

La actualizacién de la guia se propuso cada cinco afios, sin descartar alguna actualizacion mas
frecuente de su version electronica. Sin embargo, hasta abril de 2016 no se publicé alguna
actualizacion de esta guia. Tanto en el documento de la guia como en el manual metodoldgico
empleado para su elaboracion, no se especifica la metodologia propuesta para su
actualizacion(399).

2. Guia de practica clinica Uso seguro de opioides de pacientes en situacién terminal
Publicado: 2010

Guia de Practica Clinica Uso seguro de opioides de pacientes en situacién terminal

Enlace a la guia original:

http://www.juntadeandalucia.es/salud/export/sites/csalud/galerias/documentos/p 3 p 3 proces
0S_asistenciales integrados/quia opioides/gpc opioides terminales.pdf

2.1. Metodologia de desarrollo

La metodologia empleada para el desarrollo de la guia de practica clinica se basé en el Manual
de elaboracién de GPC del Ministerio de Sanidad y Politica Social(399). La calificacion de la
calidad de la evidencia y la determinacion de la fuerza de las recomendaciones se hizo
utilizando la metodologia GRADE(400).

Esta GPC fue desarrollada siguiendo los siguientes pasos:
1. Constitucién de un grupo elaborador de la guia

Estuvo conformado por profesionales atencion primaria (medicina familiar, enfermeria,
farmacia), hospitalaria (medicina interna, anestesiologia, medicina preventiva, oncologia,
enfermeria y farmacia), recursos avanzados en cuidados paliativos (medicina y enfermeria),
unidades de control del dolor y profesionales con experiencia en metodologia de elaboracion de
GPC.

2. Incorporacion de pacientes y cuidadores

Con el proposito de priorizar los resultados de interés y elaborar las recomendaciones de la
guia, los autores hicieron una busqueda de literatura y un estudio con metodologia cualitativa.
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La basqueda se enfoc6 en estudios sobre experiencias, percepciones y opiniones de pacientes
en situacion terminal respecto a la administracién de opioides y la importancia de sus posibles
efectos. El estudio cualitativo se hizo por medio de un grupo focal y entrevistas en profundidad
con pacientes y cuidadores para completar y validar el listado de preguntas, y para conocer los
desenlaces de mayor interés (para ellos) para incorporarlos en la definicion de los desenlaces
de la intervencion y en la gradacion de las recomendaciones.

3. Priorizacion de desenlaces de interés

Se realiz6 una busqueda selectiva de articulos cualitativos y cuantitativos sobre posibles
desenlaces en la intervencion con opioides, para pacientes, cuidadores y profesionales de la
salud; los desenlaces identificados junto con los propuestos por el grupo desarrollador de la
guia, fueron evaluados en una escala de 1 a 9 puntos (1 a 9, poco importantes; 4 a 6,
importantes pero no criticos; 7 a 9, criticos) teniendo en cuenta las opinién resultante del
estudio cualitativo realizado con pacientes y cuidadores. Luego se calculé el puntaje promedio
para obtener asi la priorizacion de los desenlaces. Los desenlaces criticos fueron: alivio de los
sintomas dolor y disnea, mejoria de la calidad de vida, satisfaccion con el tratamiento,
neurotoxicidad y eventos adversos graves, abandono del tratamiento, depresion. Los
desenlaces importantes pero no criticos fueron: mejoria de la capacidad funcional, efectos
adversos digestivos, mejoria del estado de animo, uso de medicamentos de rescate, uso de
medicamentos coadyuvantes, errores de medicacion. Los desenlaces poco importantes fueron:
pérdida de adherencia, preferencias referidas a via de administracion e indice de rotacion.

4, Blsqueda de la literatura

Se determinaron los elementos de la estrategia PICO (poblacién, intervencién, comparacion,
desenlaces vy tipo de estudio). Luego se hizo una blusqueda de revisiones sistematicas de la
literatura y de estudios primarios en caso de necesitar informacion adicional. No se usaron
limites de tiempo o de idioma. La fecha de cierre de la basqueda fue enero del 2008 pero se
mantuvo un servicio de alerta bibliografica hasta diciembre de 2009 con el objeto de incluir la
bibliografia reciente mas relevante.

Las bases de datos consultadas fueron: Medline, Embase y Cinahl, Red Internacional de
Agencias de Evaluacion (INAHTA), Cochrane Library, Centro para la Revisiones de la
Universidad de York (CRD), National Guideline Clearinghouse (NGC) y Guiasalud. También se
hizo una busqueda en los sitios de agencias no incluidas en INAHTA e instituciones
internacionales que elaboran informes para sus sistemas de salud: National Institute of Clinical
Excellence (NICE), Wessex Institute, King’s Fund, Food and Drug Administration (FDA),
National Heart, Lung and Blood Institute (NHLBI).

Las estrategias de busqueda, los filtros y los criterios de elegibilidad empleados se presentan,
de manera detallada, en el documento de la guia. Los autores seleccionaron 22 RSL, 10 GPC y
6 ensayos clinicos aleatorizados (ECA).

5. Evaluacion de calidad de los estudios

Los autores de la GPC emplearon la herramienta CASP para evaluar la calidad de las
revisiones sistematicas de la literatura y el instrumento AGREE para la evaluacién de calidad de
las guias de practica clinica.
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6. Valoracion global de la evidencia

Se construyeron perfiles de evidencia GRADE para evaluar y resumir la evidencia por
desenlaces. La calidad de la evidencia, de acuerdo con esta metodologia, se refiere a la
confianza en que la estimacion del efecto que informan los estudios es correcta. Los siguientes
son los niveles de calidad segun GRADE:

Alta Es muy improbable que la aparicion de nuevos estudios cambie la confianza en la
YY) estimacion del efecto.

Moderada Es probable que la aparicién de nuevos estudios tenga un impacto importante en la
'Y X Yo confianza en la estimacion del efecto y pueda cambiarla.

Baja Es muy probable que la apariciéon de nuevos estudios tenga un impacto importante en la
0000 confianza en la estimacién del efecto y es probable que cambie.

Muy baja Cualquier estimacion del efecto es muy incierta

€000

Fuente: Guia de préactica clinica Uso seguro de opioides en pacientes en situacion terminal

La informacion obtenida se contrastd con la de otras GPC y se present6 al grupo desarrollador
para hacer una evaluacién global de la evidencia para cada una de las preguntas y desenlaces.

7. Formulacién de las recomendaciones

El grupo desarrollador redact6 las recomendaciones y asigné su fuerza teniendo en cuenta los
criterios propuestos por GRADE: balance entre riesgos y beneficios, calidad de la evidencia,
valores y preferencias de los pacientes y balances entre costos y beneficios. Cada
recomendacién se calificd6 como fuerte o débil y a favor o en contra de la intervencion, como se
presenta a continuacion:

Fuerte a favor* La mayoria de los pacientes se beneficiarian; > 90% lo elegirian si fueran
(Se recomienda...) informados.

Poca variabilidad esperada en la préactica clinica.

Débil a favor* Incierto que sea lo mas adecuado para todos; > 10 % elegirian una

(Se sugiere...) Alternativa.

Es necesaria ayuda para tomar la decision.
Probable variabilidad en la préactica clinica.

Una recomendacion fuerte o débil en contra de una intervencion se interpreta en sentido inverso

Fuente: Guia de practica clinica Uso seguro de opioides en pacientes en situacién terminal

Luego se realizé una discusién y votacibn de las recomendaciones y su gradacion.
Posteriormente se realiz6 un proceso de revision externa por profesionales expertos en
metodologia y sociedades cientificas.

2.2. Guia completa

La guia completa “Guia de practica clinica Uso seguro de opioides en pacientes en situacion
terminal” incluye informacion detallada sobre los métodos y la evidencia utilizada para
desarrollar la guia.
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La guia fue financiada con fondos de la Estrategia de Seguridad del Ministerio de Sanidad y
Consumo 2008 para el desarrollo del Plan Andaluz de Cuidados Paliativos 2008-2012 y el Plan
Andaluz de Atencién a las personas con Dolor 2010-2013.

La guia se encuentra publicada tanto en la pagina de internet de la Consejeria de Salud de la
Junta de Andalucia como en la pagina de internet de la Biblioteca de guias de préctica clinica
del Sistema Nacional de Salud (Guiasalud.es).

Ademas de la version completa existe una version para la ciudadania y una version resumida.
2.3. Actualizacién de la guia

Para actualizar la guia, los autores propusieron una monitorizacién periddica anual durante
cuatro afios de los siguientes aspectos:

e Busqueda focalizada, repitiendo la estrategia de busqueda inicial
e Recopilacién de alertas de organismos reguladores

e Recopilacién de informacion de expertos

e Andlisis del contexto sanitario

Con los resultados de esta monitorizacion se determinara la necesidad de realizar una
actualizacion completa, parcial o sin modificaciones. También se considerara la decision de
retirar la guia tras finalizar el periodo de vigencia.

Hasta la fecha de realizacién de esta adopcion no se ha publicado alguna actualizacion de la
guia.
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ANEXO 6. Revision sistematica sobre dolor neuropéatico de origen oncolégico

A continuacién se presentan los resultados del proceso de busqueda, tamizacién, seleccion y
evaluacién de calidad de los estudios incluidos en la revision sistemética de la literatura sobre
las estrategias de tratamiento del dolor neuropatico de origen no oncoldgico.

1. Pregunta

¢, Cuales son las estrategias mas efectivas y seguras para el tratamiento del dolor neuropatico
en pacientes oncolégicos?

11 Estrategia PICO y refinamiento de la pregunta

A partir de una busqueda rapida de la literatura se determinaron los elementos de la estrategia
PICO para la pregunta:

Poblacidn: pacientes con diagndstico de cancer, en cuidados paliativos, con dolor neuropatico.

Intervencién/Comparacion: antidepresivos triciclicos (TCA), pregabalina, gabapentina,
tramadol y opioides (en diversas condiciones), duloxetina, venlafaxina, lidocaina tépica y
parches de capsaicina (en condiciones restringidas). La terapia de combinacion parece ser Uutil
para la gabapentina y la gabapentina, terapia combinada TCA-opiaceos.

Desenlaces: reduccién de la percepcion del dolor neuropético, efecto en calidad de vida,
eventos adversos

En reunién con el grupo de expertos teméticos (tres médicos especialistas en cuidados
paliativos, un especialista en medicina interna y una enfermera oncol6gica) se present6 la
estrategia PICO y se discutieron sus elementos. Los siguientes fueron los aspectos
considerados en la discusion:

e En relacion con la poblacién no es necesario hacer una delimitacion adicional, por
ejemplo, a fases terminales, porque los pacientes con cancer tienen dolor mixto, el cual
puede presentarse en cualquier fase, y los cuidados paliativos empiezan ya desde el
diagndéstico mismo de la enfermedad.

e En relacién con la intervencion y sus comparadores los expertos consideraron que la
Unica evidencia actual para dolor neuropético esta construida sobre los antidepresivos
triciclicos 'y no sobre las intervenciones adicionales. Los parches suelen utilizarse en
neuralgia posherpética. Duloxetina y venlafaxina se han usado para neuropatia
diabética.

e Enrelacion con los desenlaces los expertos consideraron que estos tres son desenlaces
criticos y no hace falta incluir alguno adicional.
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La estrategia PICO final, luego de la incorporacion de los ajustes, se presenta a continuacion:

Poblacién Intervencién/Comparador Desenlace

Reduccion de la percepcién del

Paciente con diagnostico | Antidepresivos triciclicos (TCA), ‘o

. . . dolor neuropatico, efecto en
de cancer con dolor | pregabalina, gabapentina, tramadol vy . .

- e . . calidad de vida, eventos
neuropatico opioides (en diversas condiciones)

adversos

2. Calificacion de laimportancia de los desenlaces

La tabla 36 muestra la calificacién de los desenlaces dada por cada uno de los expertos junto
con la mediana y categorizacion.

Tabla 36. Calificacion de desenlaces dada por cada experto tematico, mediana obtenida y
categorizacion

Desenlace Clasificacion

Reduccion de la percepcion del dolor 8 8 8 8 CRITICO
Mejoria de la calidad de vida 8 9 9 9 9 CRITICO
Presentacion de eventos adversos 6 8 8 8 CRITICO

3. Busqueda de literatura: revisiones sistematicas de la literatura

Las tablas 37 presenta la estrategia de busqueda empleada.

Tabla 37. Estrategia de blsqueda de revisiones sistematicas de la literatura, base de datos
Medline

Tipo de basqueda De novo
Bases de datos MEDLINE (incluyendo los repositorios In-Process & Other
Non-Indexed Citations, Daily Update y OLDMEDLINE)
Plataforma OvID
Fecha de basqueda 21 de mayo de 2016
Rango de fecha de basqueda 2012 a la fecha
Restricciones de lenguaje Inglés o espafiol
Otros limites Revisiones sisteméticas de la literatura o0 metanalisis
Estrategia de bisqueda 1. exp neuralgia/
(resultados) 2. (neuralgia*).tw
3. (neuropathic adj2 pain*).tw
4. or/1-3
5. exp neoplasms/
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(neoplas*).tw
(tumor*).tw

(cancer*).tw

(benign adj2 neoplasm*)

. or/5-9

. 4and 10

. exp antidepressive agents tricyclic/

. (antidepressive agents tricyclic).tw

. (tricyclic adj2 antidepressive adj2 agents).tw
. (antidepressant adj2 drugs adj2 tricyclic).tw
. (antidepressants adj2 tricyclic)

. exp pregabalin/

. pregabalin.tw

. gabapentin.tw

. exp analgesics opioid/

. (analgesics opioid).tw

. (opioid adj2 analgesics).tw

. (opioid*).tw

. (partial adj2 opioid adj2 agonists).tw

. (full adj2 opioid adj2 agonists).tw

. (opioid adj2 mixed adj2 agonist adj2 antagonists).tw
. or/12-26

. 4and 11 and 26

Referencias identificadas

161

4. Tamizacién de referencias y tamizacion de estudios

La figura 16 muestra los resultados del proceso de busqueda de revisiones sistematicas de la
literatura. Se encontraron 161 revisiones sistematicas y luego del proceso de tamizacion,
seleccién y evaluacion en texto completo, se consideraron 17 revisiones sistematicas para

analisis.
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Estudios potencialmente
relevantes e identificados en

la busqueda: N=161 RSL

Estudios excluidos por
titulo: N= 101

h 4

Total de resimenes
evaluados: N=60

Estudios eliminados por
resumen: N=20

Estudios evaluados en texto
completo: N=40

Estudios excluidos por texto completo:
N=23

Disefio de estudio (1)

Poblacién infantil (1)

Intervenciones no elegibles (9)

Calidad de la evidencia baja (4)

No contempla pacientes con cancer (2)
Estudios incluidos en referencias
actualizadas (4)

No disponibilidad en texto completo (2)

L4

Total de estudios texto
completo aceptados: N= 17
RSL

Figura 16. Busqueda, tamizacidn y seleccion de revisiones sistematicas de la literatura

Revisiones sistematicas incluidas

1. Wiffen PJ, Wee B, Moore RA. Oral morphine for cancer pain. The Cochrane database of
systematic reviews. 2016;4:CD003868. PubMed PMID: 27105021. Epub 2016/04/23.
eng.

2. Schmidt-Hansen M, Bromham N, Taubert M, Arnold S, Hilgart JS. Buprenorphine for
treating cancer pain. The Cochrane database of systematic reviews. 2015 (3):CD009596.
PubMed PMID: 25826743. Epub 2015/04/01. eng.

3. Nicholson AB. Methadone for cancer pain. The Cochrane database of systematic
reviews. 2007 (4):CD003971. PubMed PMID: 17943808. Epub 2007/10/19. eng.

4. Moore RA, Wiffen PJ, Derry S, Toelle T, Rice AS. Gabapentin for chronic neuropathic
pain and fibromyalgia in adults. The Cochrane database of systematic reviews. 2014
(4):CD007938. PubMed PMID: 24771480. Epub 2014/04/29. eng.
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

Moore RA, Straube S, Wiffen PJ, Derry S, McQuay HJ. Pregabalin for acute and chronic
pain in adults. The Cochrane database of systematic reviews. 2009 (3):CD007076.
PubMed PMID: 19588419. Pubmed Central PMCID: PMC4167351. Epub 2009/07/10.
eng.

Moore RA, Derry S, Aldington D, Cole P, Wiffen PJ. Amitriptyline for neuropathic pain
and fibromyalgia in adults. The Cochrane database of systematic reviews.
2012;12:CD008242. PubMed PMID: 23235657. Epub 2012/12/14. eng.

McNicol ED, Midbari A, Eisenberg E. Opioids for neuropathic pain. The Cochrane
database of systematic reviews. 2013 (8):CD006146. PubMed PMID: 23986501. Epub
2013/08/30. eng.

Hollingshead J, Duhmke RM, Cornblath DR. Tramadol for neuropathic pain. The
Cochrane database of systematic reviews. 2006 (3):CD003726. PubMed PMID:
16856016. Epub 2006/07/21. eng.

Hearn L, Derry S, Phillips T, Moore RA, Wiffen PJ. Imipramine for neuropathic pain in
adults. The Cochrane database of systematic reviews. 2014 (5):CD010769. PubMed
PMID: 24838845. Epub 2014/05/20. eng.

Gaskell H, Moore RA, Derry S, Stannard C. Oxycodone for neuropathic pain and
fiboromyalgia in adults. The Cochrane database of systematic reviews. 2014
(6):CD010692. PubMed PMID: 24956205. Epub 2014/06/24. eng.

Finnerup NB, Attal N, Haroutounian S, McNicol E, Baron R, Dworkin RH, et al.
Pharmacotherapy for neuropathic pain in adults: a systematic review and meta-analysis.
The Lancet Neurology. 2015 Feb;14(2):162-73. PubMed PMID: 25575710. Pubmed
Central PMCID: PMC4493167. Epub 2015/01/13. eng.

Chaparro LE, Wiffen PJ, Moore RA, Gilron I. Combination pharmacotherapy for the
treatment of neuropathic pain in adults. The Cochrane database of systematic reviews.
2012 (7):CD008943. PubMed PMID: 22786518. Epub 2012/07/13. eng.

Bennett MI. Effectiveness of antiepileptic or antidepressant drugs when added to opioids
for cancer pain: systematic review. Palliative medicine. 2011 Jul;25(5):553-9. PubMed
PMID: 20671006. Epub 2010/07/31. eng.

Bennett MI, Laird B, van Litsenburg C, Nimour M. Pregabalin for the management of
neuropathic pain in adults with cancer: a systematic review of the literature. Pain
medicine (Malden, Mass). 2013 Nov;14(11):1681-8. PubMed PMID: 23915361. Epub
2013/08/07. eng.

Jongen JL, Huijsman ML, Jessurun J, Ogenio K, Schipper D, Verkouteren DR, et al. The
evidence for pharmacologic treatment of neuropathic cancer pain: beneficial and adverse
effects. Journal of pain and symptom management. 2013 Oct;46(4):581-90 el. PubMed
PMID: 23415040. Epub 2013/02/19. eng.

Tassinari D, Drudi F, Rosati M, Tombesi P, Sartori S, Maltoni M. The second step of the
analgesic ladder and oral tramadol in the treatment of mild to moderate cancer pain: a
systematic review. Palliative medicine. 2011 Jul;25(5):410-23. PubMed PMID: 21708849.
Epub 2011/06/29. eng.

Moore RA, Derry S, Aldington D, Cole P, Wiffen PJ. Amitriptyline for neuropathic pain in
adults. The Cochrane database of systematic reviews. 2015 (7):CD008242. PubMed
PMID: 26146793.
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5. Evaluacion de calidad de la evidencia

Los resultados de aplicacién de la herramienta AMSTAR a las revisiones obtenidas con el
proceso de busqueda se presentan en la tabla 38. Las revisiones obtenidas fueron de calidad
moderada; las principales razones para disminuir la calidad de estas revisiones fue la ausencia
de un listado de estudios excluidos y en la falta de revision de la declaracion de conflictos de
intereses en los estudios primarios incluidos.
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Tabla 38. Resultados de aplicacién de la herramienta AMSTAR a las revisiones sistematicas incluidas.

Criterio

Bennet,

Tassinari,

Chaparro,

Moore,

McNicol,

Bennett,

1. ¢ Fue provisto un disefio a priori?

Se establecieron antes de conducir la revisién:

La pregunta de investigacion.
Los criterios de inclusion.

Duehmke | Moore,
, 2009 2010

s

s

2011

s

2011

s

2012

s

S

s

S

s

2. ¢La seleccioén de los estudios y la
extraccion de datos fue duplicada?:

Existieron por lo menos dos revisores
independientes para la extraccion de
datos.

Existié un procedimiento de consenso
para resolver los desacuerdos.

Si

Si

Si

Si

Si

Si

Si

Si

Si

3. ¢, Se realizé una busqueda exhaustiva de
literatura?:

La busqueda incluy6 al menos dos
fuentes electrénicas.

El reporte incluy6 los afios y las bases
de datos usadas (por ejemplo,
CENTRAL, EMBASE y MEDLINE).
Las palabras clave, los términos
MeSH vy la estrategia de blsqueda
fueron reportados.

Todas las busquedas fueron
complementadas por consulta de
revisiones, libros de texto, registros
especializados, expertos en el campo
de estudio especifico y por revision de
las referencias en los estudios
identificados.

Si

Si

Si

Si

Si

Si

Si

Si

NO
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L Duehmke Bennet, Tassinari, Chaparro, Moore, McNicol, Bennett,
Criterio

, 2009 2011 2011 2012 2012 2013 2013

4. ¢ El estado de la publicacién (por ejemplo,
literatura gris) fue utilizado como criterio de
inclusion?:
e Los autores declararon que se buscé
literatura independientemente del

estado de la publicacion. ! ! ! ! ! ! ! . NO
e Se indico si se excluy6 o no algun
reporte de la revision sistematica, con
base en su estado de publicacion,
lenguaje, etc.
_5. ¢$e presento _un listado de estudios f f NO NO i i NO 5 NO
incluidos y excluidos?
6. ¢ Se presentaron las caracteristicas de los
estudios incluidos?:
e Se presentaron los datos de los
estudios originales: participantes,
intervenciones y desenlaces. S S NO NO f f NO §f NO

e Se reportaron las caracteristicas de
todos los estudios analizados: edad,
raza, sexo, nivel socioecondmico,
estado, duracion y gravedad de la
enfermedad o comorbilidades.
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Criterio Duehmke | Moore, Bennet, Tassinari, Chaparro, Moore, McNicol, Bennett,

, 2009 2010 2011 2011 2012 2012 2013 2013

7. ¢La calidad de los estudios incluidos fue
evaluada y documentada?:

e Se definieron a priori los criterios de
evaluacion de calidad (por ejemplo,
para estudios de efectividad, si los
autores decidieron incluir solamente
estudios aleatorizados, doble ciego,
placebo controlados, o si el
ocultamiento de la asignacién se
emple6 como un criterio de inclusion).

e Se consideraron items relevantes
para otro tipo de estudios.

8. ¢ Se utiliz6 adecuadamente la calidad de los
estudios para formular las conclusiones?:

e Los resultados del rigor metodolégico
y la calidad cientifica se consideraron | Si Si Si Si Si Si Si Si Si
en el andlisis, las conclusiones y
explicitamente en la formulacion de
recomendaciones.

9. ¢ Fueron apropiados los métodos para
combinar los hallazgos de los estudios?:

e Se realizd una prueba para asegurar
que los estudios fueran combinables,
para evaluar su homogeneidad (por
ejemplo, prueba ji cuadrado, 1%). Si Si NO NO Si Si NO Si NO

e Sila heterogeneidad existio, se debio
usar un modelo de efectos aleatorios
0 se debid tomar en consideracion la
pertinencia clinica de combinar los
estudios (¢ es factible combinarlos?).

Si Si Si Si Si Si Si Si Si
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Criterio

Duehmke

Moore,

Bennet,

Tassinari,

Chaparro,

McNicol,

Bennett,

10. ¢ Se evaluo la probabilidad de sesgo de
publicacion?:

e La evaluacion del sesgo de
publicacién debié incluir una
combinacion de ayudas gréaficas (por
ejemplo, gréfico de embudo u otras
pruebas disponibles) o pruebas
estadisticas (por ejemplo, prueba de

Egger).

, 2009

NO

2010

NO

2011

NO

2011

NO

2012

NO

NO

NO

2013

NO

2013

NO

11. ;Se declaré la existencia de conflictos de
interés?:

e Las fuentes de financiacién o apoyo
fueron claramente reconocidas tanto
en la revision, como en los estudios
incluidos.

Si

Si

NO

Si

Si

Si

Si

Si

Si

Calidad global

10

10

10

10

10

ALTA

ALTA

MEDIA

MEDIA

ALTA

ALTA

MEDIA

ALTA

MEDIA
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Criterio

Nicholso
n, 2013

Gaskell,
2014

Finnerup,

Schmidt-
Hansen,

2015

Nicholson,
2013

1. ¢ Fue provisto un disefio a priori?
Se establecieron antes de conducir la
revision: Si Si Si Si Si Si Si Si Si
e La pregunta de investigacion.
e Los criterios de inclusion.
2. ¢La seleccién de los estudios y la
extraccion de datos fue duplicada?:
e Existieron por lo menos dos
rewsoref independientes para la Si Si Si Si NO si s si si
extraccion de datos.
e Existié un procedimiento de
consenso para resolver los
desacuerdos.
3. ¢, Se realiz6 una busqueda exhaustiva de
literatura?:
e Lablsqueda incluy6 al menos dos
fuentes electronicas.
e Elreporte incluyé los afios y las
bases de datos usadas (por ejemplo,
CENTRAL, EMBASE y MEDLINE).
e Las palabras clave, los términos Si Si Si Si Si Si Si Si Si
MeSH vy la estrategia de blsqueda
fueron reportados.
e Todas las busquedas fueron
complementadas por consulta de
revisiones, libros de texto, registros
especializados, expertos en el
campo de estudio especifico y por
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Nicholso  Gaskell, Finnerup, Guan, Schmidt- Nicholson,

Hansen,
n, 2013 2014 2015 2015 2015 2013

Criterio

revision de las referencias en los
estudios identificados.
4. ¢ El estado de la publicacién (por ejemplo,
literatura gris) fue utilizado como criterio de
inclusion?:
e Los autores declararon que se
busca literatura mdepend_l,entemente Si Si Si Si si Si Si Si Si
del estado de la publicacion.
e Se indico si se excluy6 o no algun
reporte de la revision sistematica,
con base en su estado de
publicacidn, lenguaje, etc.
5. ¢$e presento .un listado de estudios Si Si si si NO NO s si S
incluidos y excluidos?
6. ¢ Se presentaron las caracteristicas de los
estudios incluidos?:
e Se presentaron los datos de los
estudios originales: participantes,
intervenciones y desenlacclas: Si Si Si Si NO NO Si Si Si
e Se reportaron las caracteristicas de
todos los estudios analizados: edad,
raza, sexo, nivel socioeconémico,
estado, duracién y gravedad de la
enfermedad o comorbilidades.
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: : hmidt- |
Nicholso  Gaskell, Hearn, Moore, Finnerup, Guan, Moore, Schmid Nicholson,

Criterio Hansen,

n, 2013 2014 2014 2014 2015 2015 2015 2015 2013

7. ¢La calidad de los estudios incluidos fue
evaluada y documentada?:

e Se definieron a priori los criterios de
evaluacion de calidad (por ejemplo,
para estudios de efectividad, si los
autores decidieron incluir solamente
estudios aleatorizados, doble ciego, | Si Si Si Si Si Si Si Si Si
placebo controlados, o si el
ocultamiento de la asignacién se
emple6 como un criterio de
inclusion).

e Se consideraron items relevantes
para otro tipo de estudios.

8. ¢ Se utiliz6 adecuadamente la calidad de
los estudios para formular las conclusiones?:

e Los resultados del rigor
metodolégico y la calidad cientifica Si Si Si Si Si Si Si SI SI
se consideraron en el andlisis, las
conclusiones y explicitamente en la
formulacién de recomendaciones.

9. ¢ Fueron apropiados los métodos para
combinar los hallazgos de los estudios?:

e Se realiz6 una prueba para asegurar
que los estudios fueran
combinables, para evaluar su NO Si Si Si Si Si Si Si NO
homogeneidad (por ejemplo, prueba
ji cuadrado, I°).

e Sila heterogeneidad existio, se
debi6 usar un modelo de efectos
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Criterio

aleatorios o se debi6 tomar en
consideracion la pertinencia clinica
de combinar los estudios (¢ es
factible combinarlos?).

Nicholso
n, 2013

Gaskell,

2014

Hearn,
2014

Moore,

2014

Finnerup,

2015

Guan,
2015

Moore,
2015

Schmidt-
Hansen,

2015

Nicholson,
2013

10. ¢ Se evalué la probabilidad de sesgo de
publicacion?:
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6. Extraccién de datos y sintesis de la evidencia

Se incluyeron 17 revisiones sistematicas, entre estds 13 RSL de calidad alta (157, 159, 160,
163-169, 401-403) y 4 RSL de calidad media (158, 162, 404, 405) donde se encontré evidencia
para manejo del dolor neuropatico especificamente con medicamentos como la
amitriptilina(406), imipramina(159), buprenorfina(166), gabapentina(169), pregabalina(160, 162).
Otras revisiones realizaron comparaciones con opiodes(163-165, 167, 168, 405) y terapias
combinadas con antidepresivos y antiepilépticos (157, 158, 402-404). Los desenlaces fueron
definidos como reduccion del dolor (valorado con EVA y otros cuestionarios), eventos adversos
(tipo de evento presentado y retiro de los estudios por presencia de eventos adversos serios) y
calidad de vida (medicién de escalas como la SF36).

A continuacion se presentan una sintesis de los hallazgos de los estudios incluidos. Cuando los
autores de las revisiones hicieron metanalisis, se construyeron perfiles de evidencia GRADE
(tablas 39 a 50).

Jongen, 2013

Jongen(158) en una RSL (calidad media), incluyo 30 estudios que evaluaron el beneficio del
tratamiento combinado con antidepresivos, anticonvulsivos, analgésicos adyuvantes y opioides
versus el riesgo de presentar eventos adversos en pacientes con dolor neuropatico en cancer.
El estudio reporta el riesgo absoluto del beneficio, definida como el nimero de los pacientes
con un grado definido de alivio del dolor dividido por el nUmero total de pacientes en el grupo de
tratamiento, y el riesgo absoluto del dafio se defini6 como la fraccién de pacientes que
abandonaron como resultado de los efectos adversos. El riesgo absoluto del beneficio,
estimado como media ponderada de los antidepresivos fue 0,55 (IC95% 0,40 a 0,69),
anticonvulsivos fue de 0,56 (IC95% 0,43-0,69), opiaceos fue de 0,94 (IC95% 0,93-0,96), y otros
medicamentos adyuvantes fue de 0,44 (1IC95% 0,32-0,57), lo que indica una superposicion
significativa entre las distintas clases de medicamentos activos. Ademas, la media del riesgo
absoluto del beneficio entre los medicamentos activos y sus controles respectivos se
superponen. Los efectos beneficiosos en pacientes con dolor mixto (0,57; 1C95%: 0,49-0,65)
fueron similares a los efectos beneficiosos en pacientes con dolor neuropatico Unicamente
(0,58; I1C95% 0,49-0,65). La media ponderada del riesgo absoluto del dafio de los
antidepresivos fue 0,12 (IC95% 0,07-0,21), anticonvulsivos fue de 0,05 (0,016-0,15), opiaceos
fue de 0,06 (0,015 -0.17), y otros medicamentos adyuvantes fue 0,06 (0,028-0,15), indicando de
nuevo una superposicién entre las distintas clases de medicamentos activos. Es decir los
efectos benéficos de este grupo de medicamento parecen compensar con creces los efectos
adversos, este ultimo medido segun la proporcion de pacientes que abandonaron los estudios
por EA. Sin embargo los estudios cuentan con una calidad metodolégica baja que no permiten
establecer con certeza el efecto benéfico del tratamiento de los cuatro grupos de
medicamentos. También parece no diferir estos resultados entre los diferentes tipos de
medicacion.
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Bennett, 2013

Bennett (162) realizo una RSL (calidad media) que incluyo 5 estudios que describieron la
eficacia y seguridad de la pregabalina en el tratamiento de dolor neuropético en pacientes con
cancer. Sin embargo fueron estudios de baja calidad metodolégica que limitaron el reporte.
Entre los principales desenlaces se describid la intensidad del dolor, calidad de vida,
satisfaccion del tratamiento, alivio del dolor y aparicion de eventos adversos.

Uno de los estudios incluidos mostro reduccion en las puntuaciones de dolor con pregabalina
medida con escala visual analoga tras 3 semanas de tratamiento en comparacion con
amitriptilina, gabapentina o placebo. Los estudios mostraron beneficios como mejoria en la
calidad del suefio, satisfaccion global del tratamiento analgésico y bienestar en la calidad de
vida.

Sin embargo se report6 la presencia de EA en mas del 10% de pacientes, entre estos: mareo,
cefalea, somnolencia, sequedad de boca, ataxia, temblor, edema periférico, aumento de peso, y
borrosa vision. Es posible una asociacion causal entre pregabalina y hepatotoxicidad que puede
haber sido por una reaccion idiosincratica. Es necesario entonces que los médicos evalten los
potenciales peligros y la ocurrencia de EA.

Otro de los estudios describi6 el tratamiento de 4 grupos: amitriptilina, gabapentina, pregabalina
o placebo durante 3 semanas, evaluando el dolor al inicio y final del tratamiento por medio de la
escala visual analoga reportando: 7,8 (+ 1,0) y 3,2 (+ 0,7) para amitriptilina, 7,5 (+ 1,1) y 3,1 (=
0,80) para la gabapentina, 7,8 (+ 0,8) y 2,5 (x 0,70) para la pregabalinay 7,5 (x 1,0) y 3,4 (x
0,66) para el placebo. En la semana 3, la media EVA fue significativamente inferior en el grupo
de pregabalina comparado con amitriptilina (P = 0,003) y con el grupo de la gabapentina (P =
0,024).

En cuanto al tipo de dolor, el "dolor lancinante" al final del estudio fue significativamente menor
en el grupo pregabalina (70,1 a 3,3) y en un grado mayor con amitriptilina (73,3 a 56,7;P =
0,009), gabapentina (66,8 a 26,7; p = 0,026), y placebo (70,1 a 43,3; p = 0,004).

Fue necesario el uso de morfina de rescate cuando la EVA fue mayor de 3 en los grupos:
56,7% para amitriptilina, 33,3% para gabapentina, 16,7% para pregabalina y 100% para
placebo. Probablemente esto también influyo en la aparicion de eventos adversos.

Otro estudio incluido que inici6 la dosis de pregabalina a 50 mg tres veces al dia y escalado a
un maximo dosis de 150 mg tres veces al dia, analizo 23 pacientes, de los cuales 11 pacientes
mejoraron la neuropatia derivada del cancer, 5 pacientes se mantuvieron estables y demas
pacientes abandonaron el estudio por no mostrar beneficio o por aparicién de EA. Sin embargo,
hubo algunas discrepancias en los datos comunicados lo que limita la fiabilidad de estos los
datos.

Un estudio observacional abierto en el cual no hubo grupo de comparacion (Toelle et al) evalu6
la eficacia y la tolerabilidad de la pregabalina (150- 600 mg / dia) en el tratamiento de
neuropético periférico por cualquier etiologia entre estos cancer. De los 345 pacientes con
cancer, 287 completaron el estudio y 58 descontinuaron el tratamiento por aparicion de efectos
adversos (25), muerte (6) y otras razones (31). El alivio del dolor fue medido por EAV. El 85%
de los pacientes tuvieron una reduccién del 30% en las puntuaciones de dolor desde la linea de
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base en la semana 6 con el tratamiento con pregabalina, y el 67% tenia al menos una reduccion
del 50% de su linea de base puntuaciones de dolor. En la evaluacion global del medicamento,
la mayor proporcion de los pacientes indicaron que estaban "muy satisfechos" con la
tolerabilidad (39%) y la accién (33%) de pregabalina.

Un subgrupo de pacientes con cancer (n=63) que completaron el indice de calidad de suefio de
Pittsburgh mostro mejoria en la calidad del suefio desde el inicio hasta semana 6 con el
tratamiento pregabalina, donde del 87% de los pacientes que consideraron tener trastorno del
suefio disminuyo al 57% al finalizar el tratamiento.

Bennett, 2010

En esta RSL(404) se realizé un analisis narrativo debido a la heterogeneidad clinica y
metodoldgica de los reportes. Fueron incluidos 8 estudios que evaluaron la eficacia de los
antidepresivos y antiepilépticos cuando se aflade a los opioides, en comparacion con el uso
solo de opioides para el manejo del dolor neuropatico por cancer. Los desenlaces fueron
medidos atraves de la intensidad del dolor, el alivio del dolor y los eventos adversos.

Los estudios sugieren que los adyuvantes mejoran el control del dolor a partir de los 4 a 8 dias
cuando se afiaden a los opioides siendo poco probable que mejore mas alld de este periodo
aun con el aumento de la dosis de estos farmacos. También es poco probable que la reduccién
del dolor sea mayor a un 1 punto en la EVA. Aunque se presentan eventos adversos es
necesario evaluar el riesgo beneficio, dado que no es claro si los EA son resultado del uso del
adjuvante o de los opiodes. Esto sugiere gque los mejores resultados podrian lograrse si las
dosis de opioides se reducen inicialmente cuando se complementa con el uso de otros
farmacos.

Nicholson, 2013

El estudio(167) incluyo 9 ensayos controlados aleatorios (ECA) que analizaron la metadona
comparado con placebo u otro medicamento para dolor en cancer. Los desenlaces estuvieron
medidos en reduccién de la intensidad del dolor, efectos adversos, desercion, satisfaccion del
paciente y calidad de vida.

Esta revision es una actualizacién de una revisidn sistematica previa, incluyo nueve ECAs (seis
doble ciego, dos cross over) con 459 participantes, de estos, 392 pacientes que completaron el
seguimiento. Todos los estudios incluyeron comparadores activos opioides (morfina, petidina,
dextromoramida, diamorfina con la mezcla de la cocaina) con diferentes dosis y titulacion y
varias escalas de puntuacion del dolor. Un estudio relaciono los casos con los sindromes
especificos de dolor. Eficacia y tolerabilidad fueron muy similares entre la metadona y la
morfina.

Reduccién en la intensidad del dolor

Todos los estudios emplearon diferentes escalas de evaluacion del dolor y algunos estudios no
informaron medidas ni presentan todos los resultados del desenlace en la ultima medicion.
Algunos eran de una sola dosis y otros fueron comparaciones con mdultiples dosis. Por lo tanto,
no fue posible llevar a cabo un meta-andlisis de los resultados. Todos los estudios incluyeron
pacientes con sintomas de dolor cronico.
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Metadona vs morfina oral

Cuatro estudios reportaron alivio del dolor con ambos farmacos demostraron una eficacia
similar para ambos grupos (Gourlay 1986; Ventafridda 1986; Mercadante 1998; Bruera 2004).
Estos estudios incluyeron 18, 54, 40 y 103 pacientes respectivamente.

Metadona vs morfina parenteral

Tres estudios reportaron alivio del dolor y tamafio del efecto similar en cada caso (Beaver 1967,
Gourlay 1986; Grochow 1989).

Metadona en comparacion con otros farmacos o combinaciones de farmacos

La adicion de ibuprofeno a la metadona produjo una mejora de la eficacia analgésica medida
por el indice de gravedad del dolor, en un estudio que incluyo 28 pacientes (Ferrer-Brechner
1984).

Un estudio compard tres analgésicos (metadona, dextromoramida y petidina) en una poblaciéon
de pacientes con dolor de etiologia mixta (Matts 1964). Teniendo en cuenta el pequefio nimero
de observaciones en el brazo de dolor neuropatico en cancer, los pacientes parecian lograr el
alivio del dolor con cada agente - metadona (6/6), dextromoramida (4/5) y petidina (3/4). Sin
embargo, no todas las evaluaciones de dolor eran pacientes-reportados en este estudio y la
reduccién en la intensidad del dolor no se clasifican por la misma escala lo que no permite
comparar los resultados entre los farmacos.

Tasas de respuesta

Beaver et al describen el porcentaje de pacientes que lograron al menos un 50% de alivio del
dolor (clinicamente significativo) Cuando se le dio la metadona como una sola dosis a dosis
diferentes y por diferentes rutas (Beaver, 1967). Estos porcentajes fueron del 51,5% para 8 mg
de metadona por via intramuscular, 75,8% para 16 mg de metadona por via intramuscular,
39,4% para la metadona de 15 mg administrada por via oral y el 42,4% para la metadona 30 mg
por via oral (Beaver, 1967).

Bruera 2004 reclut6 103 pacientes e informé sobre la evaluacion del dolor en los dias ocho y 29
en base a un andlisis por intencidon a tratar. La evaluacién del dolor fue similar en ambos
grupos. La respuesta de dolor clinicamente relevante fue considerada como una reduccion del
20% en la puntuacion del dolor basal en una escala de calificacién numérica de cero a diez. En
el dia ocho 37 pacientes encuestados (75,5%; IC 95%: 62%-89%) en el grupo de metadona y
41 (75,9%; IC 95% 63%-89%) en el grupo de morfina presentaron respuesta al dolor. En el dia
29, el dolor se presento la respuesta en 24 pacientes (IC 95% 34%-64%) con metadona y 30
(56%, I1C 95% 41% - 70%) con morfina.

Frecuencia y gravedad de los efectos adversos

Los efectos adversos registrados fueron confusion, estrefiimiento, diplopia, mareos,
somnolencia, boca seca, dolor de cabeza, hipotension, dolor en el lugar de la puncién
intravenosa, nauseas, depresién respiratoria, somnolencia, sudoracion y vomitos. Todos menos
uno de los estudios incluidos informaron la incidencia y la naturaleza de los efectos adversos.
Los efectos adversos fueron comparables en naturaleza e incidencia entre los grupos de
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pacientes en tratamiento con metadona, morfina u otras drogas. La Uunica diferencia
estadisticamente significativa reportada fue el la boca seca en pacientes en tratamiento con
morfina en comparacién con metadona (Ventafridda 1986).

El estudio concluyé que la metadona tiene una eficacia analgésica similar a la morfina tanto
para dolor neuropatico como no neuropatico sin embargo con el uso de mas de 28 dias se
evidencio mayor retiro de los estudios por aparicion de efectos secundarios.

Tassinari, 2011

Este estudio(405) tenia como objetivo evaluar el uso generalizado de las escaleras analgésicas
con tramadol oral modificados como alternativas a la codeina / paracetamol para el dolor leve a
moderado en pacientes con cancer.

Dieciocho articulos fueron incluidos en el analisis. El nivel de evidencia fue baja o muy baja
para todos los ensayos, y como resultado de la relacién riesgo / beneficio fue incierta. Del
mismo modo, la fuerza de las recomendaciones finales se considerd ya sea para el uso de la
escalera analgésica modificada (sin pasar por el segundo paso de la Organizacién Mundial de
la Salud (OMS) escalera analgésica) o el uso de tramadol oral con una alternativa a la codeina /
paracetamol en el segundo paso de la escalera analgésica de la OMS.

Wiffen, 2016

Esta es una actualizacion de la revision sistematica publicada por la colaboracién Cochrane en
el afio 2003(168). El objetivo de esta revision fue evaluar la efectividad y seguridad de la
morfina oral en el manejo del dolor neuropatico en cancer y evaluar el numero de eventos
adversos por el manejo del dolor. Esta revisién contiene 62 estudios con 4241 participantes.
Treinta y seis de los 62 estudios utilizaron un disefio cruzado que van desde un dia hasta 15
dias en cada brazo.

Morfina de liberacidon modificada versus morfina de liberacién inmediata

15 estudios evaluaron estas intervenciones sumando 500 participantes para este analisis. Los
tamarfios de muestra fueron pequefos, en promedio 27 participantes con un rango entre 16 a 73
individuos. 11 de los estudios fueron cruzados. Los resultados de estos estudios muestran que
la morfina de liberacion modificada versus inmediata son equivalentes para la reduccién del
dolor.

Morfina de liberacion modificada versus diferentes formulaciones, y/o intervalos de dosis

15 estudios (1084 participantes) compararon morfina de liberacién modificada versus diferentes
intervalos de dosis y/o formulaciones. Se han afadido tres nuevos estudios (112 participantes)
en la actualizacion anterior.

Estos estudios se pueden subdividir de la siguiente manera:
a. Diferentes combinaciones de intensidad de dosis de liberacién de 12 horas.

Seis estudios (277 participantes) examinaron diferentes concentraciones de dosis o
combinaciones de intervalos de 12 horas de liberacion modificada. Utilizando un disefio doble
ciego, Mignault et al. 1995, mostr6 que la dosis cada 12 horas fue tan eficaz en comparacion a
la administracién de ocho horas. Este fue un estudio pequefio de 19 participantes; hubo
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diferencias en los eventos adversos y la mayoria de los participantes consideraron que el
régimen de 12 horas tenia ventajas en términos de conveniencia. La evaluacién de los
comprimidos de altas dosis fue realizada en tres estudios. Portenoy 1989 comparo tres tabletas
de morfina de liberacién modificada 30 mg (MS Contin) con un comprimido de 100 mg. Luego
de dos dias de estabilizacion asignaron al azar morfina de liberacion modificada 100 mg o 90
mg (3 x 30 mg) cada 12 horas. La comparacion de la intensidad del dolor y el consumo de
analgésico de rescate (MIR) mostrd diferencias significativas. Los perfiles de efectos
secundarios reportados fueron también similares. Dos estudios compararon la administracion de
morfina de liberacion modificada 100 mg con 200 mg (MS Contin). Smith, 1991 estudié a 20
participantes que recibieron dosis durante tres o cuatro dias. Las dosis variaron de 400 mg a
1800 mg por dia. La evaluacion del dolor y el seguimiento farmacocinético confirmaron perfiles
similares de eficacia analgésica y niveles plasmaticos. En otro estudio cruzado de tres dias
constituido por las mismas formulaciones, Hanks 1995 también mostré una eficacia comparable
en un estudio de 25 participantes. La gente en este estudio utilizé dosis de 400 mg a 2000 mg
por dia.

b. Estudios de liberacion de 24 horas

Nueve estudios fueron encontrados (807 participantes) evaluaron la efectividad de una tableta o
capsula al dia de morfina (comercializado bajo una serie de nombres comerciales incluyendo
Adprem®, Kadian®, KapanolA®, Morcap® MXL®).

MXL cépsulas mostraron ser comparables a una dosis equivalente de MS Contin en un estudio
de 85 participantes desarrollado por O'Brien 1997. Los comparadores fueron MXL 60 mg 30 mg
dos veces al dia. La dosis podria multiplicarse en caso que los pacientes lo requieran. Mientras
gque la mayoria de los participantes necesitaron 60 mg al dia, dosis de hasta 300 mg por dia
fueron utilizados, se estimo una diferencia estadisticamente significativa en el control del dolor
entre entre los participantes. El estudio realizado por Fléter 1997 incluy6 personas con cancer y
el dolor no oncol6gico como dolor post-traumatico y dolores neuropéaticos; el estudio demostré
una diferencia estadisticamente significativa a favor de los farmacos dados una vez al dia por la
intensidad del dolor. Los datos no estaban disponibles para un analisis separado de los
participantes con dolor por cancer. Broomhead 1997 llevo a cabo un estudio de 150 personas
con dolor neuropético por cancer en dos fases separadas. Consistié en tres brazos: Kapanol
cada 24 horas, Kapanol cada 12 horas, y morfina de liberacién modificada cada 12 horas. El
estudio no encontrd diferencias estadisticamente significativas entre los grupos en cuanto a la
exigencia de medicacion de rescate. Los eventos adversos fueron similares entre los grupos y
no hubo aumento de los eventos adversos asociados con la dosis Unica al dia. Gourlay 1997
mostré que Kapanol fue superior en la dosis diaria versus dos veces al dia, ya sea para el
efecto analgésico o eventos adversos. El perfil farmacocinético era mucho méas estable para
Kapanol 24 horas, lo que refleja el perfil de liberacion.

En conclusién la morfina es efectiva para el manejo del dolor neuropatico, existen pocos
ensayos clinicos controlados sobre la morfina. La mayoria de los ensayos incluyeron menos de
100 participantes y no proporcionaron datos apropiados para desarrollar el metanalisis. La
revision demuestra el amplio rango de dosis de morfina utilizada en los estudios, y un pequefio
porcentaje de los participantes son incapaces de tolerar la morfina oral.

334 | MINSALUD - IETS



Schmidt-Hansen, 2015

La revision sistematica de la literatura de Schmidt-Hansen et al.(2015) evalué la efectividad y
tolerabilidad de la buprenorfina en el tratamiento del dolor en pacientes con cancer. Incluy6 19
estudios con 1421 pacientes, en los que se realizaron 16 comparaciones diferentes. Entre los
11 estudios que compararon grupos asignados aleatoriamente, cinco encontraron que la
buprenorfina fue superior al tratamiento de comparacion, tres no encontraron diferencias y 3
mostraron que la buprenorfina fue inferior; los desenlaces evaluados fueron efectos colaterales,
y preferencia/aceptabilidad de los pacientes. En los estudios que compararon diferentes dosis o
vias de administracion, no se encontraron diferencias en la intensidad del dolor entre la
administracién intramuscular versus por supositorios, pero si se encontraron mayores eventos
adversos: mareos, nauseas, vomitos y eventos adversos en total.

La calidad de la evidencia fue baja porque la mayoria de los estudios tenian pequefios tamafios
de muestra y pérdidas de seguimiento (8,2 % en desenlaces de eficacia y 14,6 % en
desenlaces de seguridad); la evidencia fue calificada con baja calidad. Esta revisiobn no
presenta resultados agrupados.

Moore, 2014

Moore et al. (2014) evaluaron la eficacia analgésica y los efectos adversos de la gabapentina en
dosis diarias de 1200 mg, en dolor neuropatico cronico o fibromialgia, comparada con placebo.
Incluyeron 37 ensayos clinicos aleatorizados con 5633 participantes. Al considerar todas las
condiciones de manera agregada encontraron una mayor frecuencia de eventos adversos en el
grupo asignado a gabapentina versus placebo: el nimero necesario para hacer dafio (NNH) fue
31 pacientes (IC 95 %: 20-66); este desenlace se estudio en 19 estudios con 3952 pacientes y
su calidad fue considerada alta; sin embargo no se encontraron diferencias en el riesgo de
eventos adversos serios entre el grupo asignado a tratamiento versus placebo: RR = 1,02; IC
95 %: 0,83-1,07). En neuralgia posherpética, el desenlace de reduccion de por lo menos el
50 % en dolor, fue calificado con calidad moderada; fue mayor esta reduccion en el grupo de
tratamiento: RR = 1,6; IC 95 %: 1,3-1,9 (NNT: 8 pacientes). En neuropatia diabética también fue
mayor Yy significativa la reduccién del dolor en por lo menos 50 %: RR = 1,9; IC 95%: 1,5-2,3
(NNT: 5,9 pacientes).

Gaskell, 2014

Gaskell et al. (2014) evaluaron la eficacia y eventos adversos de la oxicodona en pacientes con
dolor neuropatico crénico y fibromialgia. Incluyeron tres estudios con 254 pacientes (204 con
neuropatia diabética y 50 con neuralgia posherpética). En los tres estudios se comparé
oxicodona de liberacién controlada con dosis tituladas hasta alcanzar un maximo entre 60 y 120
mg al dia. Los tres estudios usaron placebo como comparador pero uno de ellos incluy6
también benztropina. En los tres estudios se report6 reduccion de la intensidad del dolor y mejor
satisfaccion de los pacientes con oxicodona que con placebo: el nUmero de pacientes con una
reduccion del dolor por lo menos del 30 % fue 37 de 82 y 20 de 77 respectivamente. Por lo
menos un evento adverso fue experimentado por el 86 % de pacientes asignados a oxicodona
versus 63 % asignados a placebo. No se encontraron diferencias entre los dos grupos en la
frecuencia de eventos adversos (RR: 0,48; IC 95%: 0,18-0,23). Tampoco se encontraron
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diferencias en la frecuencia de abandonos por eventos adversos entre los grupos (RR: 1,69; IC
95%: 0,83-3,43); sin embargo los abandonos debidos a la falta de eficacia fueron menos
frecuentes en oxicodona que en placebo (1,1 % versus 11 %; RR: 0,12, IC 95%: 0,03-0,45).
Todos los desenlaces fueron evaluados con muy baja calidad.

Hearn, 2014

Hearn et al. 2014 evaluaron la eficacia analgésica y los eventos adversos asociados a la
imipramina, para dolor neuropatico crénico en adultos. Incluyeron cinco estudios con 168
pacientes con dolor por neuropatia diabética o polineuropatia. 126 pacientes fueron
aleatorizados a imipramina entre 25 mg y 350 mg diarios; los comparadores fueron placebo,
paroxetina, mianserina, venlafaxina, amitrptilina. En esta revision no fue posible hacer andlisis
agrupando los datos. Los estudios individuales mostraron alguna mejoria en el alivio de dolor
con la imipramina en comparacion con el placebo. Aunque cuatro estudios reportaron eventos
adversos, el reporte fue fragmentado e inconsistente; fue mayor la frecuencia de eventos
adversos como boca seca y los abandonos por eventos adversos en el grupo asignado a
imipramina.

Moore, 2009

Moore et al. 2009 evaluaron la eficacia analgésica y los eventos adversos asociados a la
pregabalina en pacientes con dolor agudo y crénico. Incluyeron 19 estudios con 7003
participantes. En dosis de 300, 450 y 600 mg diarios, la pregabalina fue efectiva en pacientes
con neuralgia posherpética, neuropatia diabética, dolor central neuropdatico y fibromialgia. Para
dolor central neuropético, con la dosis de 600 mg se encontraron los siguientes beneficios
relativos: alivio del dolor por lo menos del 30 %: RR: 3,1 (IC 95 %: 1,6-6,1); alivio del dolor por lo
menos del 50 %: RR: 3,6 (1,5-8,4); abandono por eventos adversos: RR: 1,45 (IC 95 %: 0,74-
2,83). El tratamiento fue discontinuado debido a eventos adverso entre el 18 % y el 28 %. La
proporcion de participantes que reportdé por lo menos un evento adverso no se afectd por la
dosis, tampoco el nimero con un evento adverso serio, lo cual fue similar al placebo.

Finnerup, 2015

Estos autores llevaron a cabo una revision sisteméatica de la literatura de ensayos clinicos
aleatorizados doble ciego de terapia oral y tépica para dolor neuropatico. Incluyeron 229
estudios. Llevaron a cabo un metanalisis calculando nimeros necesarios a tratar (NNT)
utilizando como desenlace un alivio del dolor del 50 %. Se incluyeron estudios con pacientes de
cualquier edad con neuralgia posherpética, polineuropatia diabética y no diabética, dolor
posterior a la amputacién, dolor neuropatico posoperatorio y postraumatico, dolor asociado con
esclerdsis multiple, dolor neuropatico asociado con componentes nociceptivos como cancer y
radiculopatia, sindrome de dolor regional complejo, fibromialgia, dolor atipico facial. La
neuralgia del trigémino fue analizada de manera independiente.

Para evaluar la efectividad de antidepresivos triciclicos se incluyeron 18 ensayos clinicos
aleatorizados, el NNT fue 3,6 (IC 95%:3,04-4,4); este desenlace fue evaluado con calidad de la
evidencia moderada; el comparador fue placebo.
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Para evaluar la efectividad de la duloxetina y venlafaxina se incluyeron 14 ensayos clinicos
aleatorizados, el NNT fue 6,4 (IC 95 %:5,2-8,4); este desenlace fue evaluado con alta calidad de
la evidencia.

Para evaluar la efectividad de la pregabalina se incluyeron 25 ensayos clinicos aleatorizados, el
NNT fue 7,7 (IC 95 %: 6,5-9,4); este desenlace fue evaluado con alta calidad de la evidencia.

Para evaluar la efectividad de la gabapentina se incluyeron 14 ensayos clinicos aleatorizados,
el NNT fue 6,3 (IC 95 %: 5,0-8,3); este desenlace fue evaluado con alta calidad de la evidencia.

Para evaluar la efectividad del tramadol se incluyeron 7 ensayos clinicos aleatorizados, el NNT
fue 4,7 (IC 95 %: 3,6-6,7); este desenlace fue evaluado con moderada calidad de la evidencia.

Para evaluar la efectividad de la oxicodona y morfina se incluyeron 13 ensayos clinicos
aleatorizados, el NNT fue 4,3 (IC 95 %: 3,4-5,8); este desenlace fue evaluado con moderada
calidad de la evidencia.

Las conclusiones de este estudio aplican para el dolor neuropatico en general, excepto para la
neuralgia del trigémino. Las recomendaciones sobre opioides.pueden ser distintas para
diferentes y especificas poblaciones de pacientes con cancer.

Moore, 2015

Estos autores evaluaron la eficacia analgésica de la amitriptilina en el alivio del dolor
neuropatico junto con los eventos adversos relacionados con su uso. Incluyeron 17 ensayos
clinicos aleatorizados, doble ciego, con 1342 pacientes, en 7 condiciones de dolor neuropatico.
La mayoria de los estudios tuvieron alto riesgo de sesgos debido a pequefios tamafios de la
muestra.

En el dolor neuropatico relacionado con cancer se incluyé un estudio que no encontrd
diferencias en eficacia (alivio importante o completo del dolor) en comparacion con el placebo:
RR: 0,71; IC 95 %: 0,19-2,67.

El 55% de los pacientes asignados a amitriptilina experimenté por lo menos un evento adverso
comparado con un 36% en el grupo que recibio placebo (RR 1,54; IC 95 %: 1,32-1,81). Este fue
un desenlace de baja calidad. Fue mayor la frecuencia de abandono por eventos adversos
(desenlace de muy baja calidad) en el grupo que recibié amitriptilina (RR agrupado: 2,23, IC
95 %: 1,11-4,45).

Monicol, 2013

Evaluaron la eficacia y seguridad de los opioides en el tratamiento del dolor neuropético central
de cualquier etiologia. Incluyeron 31 ensayos clinicos aleatorizados. Los estudios incluidos
tuvieron alto riesgo de sesgo, sobreestimando el efecto, dado por pequefios tamafios de la
muestra, duraciones cortas, manipulacién potencialmente inadecuada de la pérdidas (uso de
métodos de imputacion asociados con sesgos). Se encontrd un alivio del dolor por lo menos del
33% en el 57% de los participantes asignados a opioides comparado con el 34% de los
asignados a placebo (diferencia de riesgos: 0,25; IC 95%: 0,13-0,37). Cuando el desenlace
considerado fue un alivio del dolor por lo menos del 50% la diferencia de riesgos también fue
estadisticamente significativa: 0,17, IC 95 %: 0,02-0,33 (47 % versus 30 %). No se encontraron
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diferencias en los diferentes dominios de la calidad de vida medida con la escala SF36 excepto
en la percepcion del dolor corporal (diferencia de medias 6,78; IC 95 %: 0,08-13,48).

Se retiraron mas participantes del tratamiento con opioides debido a eventos adversos (13 %
versus 4 %), NNH: 12,5, IC 95 %: 8,3-25,0. Diferencia de riesgos 0,08, IC 95 %: 0,01-0,15. Se
encontraron diferencias estadisticamente significativas en la frecuencia de los diferentes
eventos adversos (estrefiimiento, mareos, somnolencia, nauseas y vomitos) siendo mayor en el
grupo asignado a opioides comparado con el asignado a placebo.

Duehmke, 2009

Evaluaron la eficacia del tramadol en el tratamiento del dolor neuropatico en distintos grados de
severidad. Incluyeron 7 ensayos, todos mostraron una reduccién significativa del dolor en el
grupo asignado a tramadol. Al agrupar tres ensayos, con 303 pacientes en total, se encontr6é un
NNT de 3,8 (IC 95 %: 28-63) considerando como eficacia una reduccién del dolor por lo menos
del 50 %. En relacion con los eventos adversos, se encontré un NNH de 8,3 (IC 95 %: 5,6-17)
usando como medida la frecuencia de abandono debido a efectos secundarios (RR 5,37; IC
95 %: 1,62-17,75). Estos desenlaces fueron de muy baja calidad.
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Tabla 39. Perfil de evidencia GRADE: comparacién entre pregabalina y placebo en pacientes adultos con dolor crénico y agudo,
revision de Moore, 2009.

Moore RA, Straube S, Wiffen PJ, Derry S, McQuay HJ. Pregabalin for acute and chronic pain in adults. Cochrane Database of Systematic Reviews
2009, Issue 3. Art. No.: CD007076. DOI: 10.1002/14651858.CD007076.pub?2.

Evaluacién de la calidad Ne de pacientes Efecto

Otras Relativo Absoluto Calidad Importancia

pde DD dE | RiEgD il Inconsistencia Evftilzmai . . Pregabalina Placebo
consideraciones (95% ClI) (95% Cl)

; . A Imprecision
estudios estudio sesgo indirecta p

Mejora del dolor al menos 30%, pregabalina 150mg dia (seguimiento: rango 15 dias a 40 dias ; evaluado con : Risk Ratio (RR))

1 ensayos no es serio no es serio serio* no es serio fuerte asociacién 34/87 (39.1%) | 16/93 (17.2%) RR 2.27 218 mas @@@@ CRITICO
aleatorios (1.35a3.81) por 1.000
(de 60 ALTA
més a 483
mas)

Mejora del dolor al menos 50%, pregabalina 150mg dia (seguimiento: rango 1 meses a 6 meses ; evaluado con : Carlos Pinz6n)

3 ensayos no es serio no es serio serio * no es serio fuerte asociacion 27/255 45/446 RR 2.61 162 més @@@@ CRITICO
aleatorios (10.6%) (10.1%) (1.80 a 3.80) por 1.000
(de 81 ALTA
mas a 283
mas)

Mejora del dolor al menos 50%, pregabalina 300 mg dia (seguimiento: rango 1 meses a 6 meses )

12 ensayos no es serio no es serio serio * no es serio ninguno 423/685 255/689 RR 1.50 185 mas @@@O CRITICO
aleatorios (61.8%) (37.0%) (1.19a1.89) por 1.000
(de 70 MODERADO
més a 329
mas)

Mejora del dolor al menos 30%, pregabalina 300 mg dia (seguimiento: rango 1 meses a 6 meses )

8 ensayos no es serio no es serio serio * no es serio ninguno 496/685 315/683 RR 1.66 304 mas @@@O
aleatorios (72.4%) (46.1%) (1.41a1.95) por 1.000
(de 189 MODERADO
maés a 438
mas)

Cl: Confidence interval; RR: Risk ratio
1.  Larevision sistematica no es especifica para pacientes con cancer

Tabla 40. Perfil de evidencia GRADE: comparacion entre gabapentina y gabapentina més enacarbil cn placebo en pacientes adultos
con dolor neuropdtico, revision de Finnerup, 2015.
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Finnerup NB, Attal N, Haroutounian S, McNicol E, Baron R, Dworkin RH, et al. Pharmacotherapy for neuropathic pain in adults: a systematic
review and meta-analysis. The Lancet Neurology. 2015 Feb; 14(2):162-73. PubMed PMID: 25575710. PubMed Central PMCID: PMC4493167.
Epub 2015/01/13. eng.

Evaluacién de la calidad Ne de pacientes \ Efecto

Ne de DIEHI® Riesgo de Evidencia Otras gabapentina/gabapentina

: de Inconsistencia . Imprecision P q !
estudios Sl sesgo indirecta p consideraciones ER/enacarbil

Relativo Absoluto Calidad Importancia

(95% Cl)  (95% Cl)

placebo ‘

NNT alivio del dolor en un 50%

14 ensayos | serio® serio 2 serio ® no es serio se sospechaba 719/2073 (34.7%) 291/1430 NNT 7.16 -- por @OOO
aleatorios fuertemente sesgo (20.3%) (5.90a29.10) 1.000
de publicacién * (de -a- MUY BAJA

ClI: Confidence interval

1. Los autores describen que los estudios tuvieron un bajo tamafio de muestra y un corto tiempo de realizacién de los estudios, dado que cerca del 81% fueron de menos de 12 semanas. Hubo sesgo
de publicacion.

Los estudios fueron heterogéneos. Prueba I2: 55.5%

Los estudios fueron realizados en para dolor neurépatico pero no necesariamente en pacientes con cancer. Fueron incluidas otras etiologias

Se realiz6 Test de Egger, grafico de embudo y método "Trim & fill" sugiriendo teéricamente perdida de 34 estudios, con un 10% de sobreestimacion de la eficacia de un 10%

PN

Tabla 41. Perfil de evidencia GRADE: comparacién entre antidepresivos triciclicos y placebo en pacientes adultos con dolor
neuropatico, revisién de Finnerup, 2015.

Finnerup NB, Attal N, Haroutounian S, McNicol E, Baron R, Dworkin RH, et al. Pharmacotherapy for neuropathic pain in adults: a systematic
review and meta-analysis. The Lancet Neurology. 2015 Feb; 14(2):162-73. PubMed PMID: 25575710. PubMed Central PMCID: PMC4493167.
Epub 2015/01/13. eng.

Evaluacion de la calidad Ne de pacientes Efecto
Relativo Aoselliie Calidad Importancia

Ne de Disefio de = Riesgo de . . Evidencia
Inconsistencia (95% Cl) (95% Cl)

estudios estudio sesgo indirecta

Otras antidepresivo

. . . placebo
consideraciones triciclico

| Imprecision

NNT alivio del dolor en un 50%

15 ensayos no es serio * | serio ? serio * no es serio se sospechaba 2171473 85/475 NNT 3.6 -- por @OOO
aleatorios fuertemente sesgo de (45.9%) (17.9%) (3.0a44) 1.000
publicacién * (de--a-) MUY BAJA

ClI: Confidence interval
1. Los autores describen que los estudios tuvieron un bajo tamafio de muestra y un corto tiempo de realizacion de los estudios, dado que cerca del 81% fueron de menos de 12 semanas. Sin embargo
segun escala de calidad de Oxford tuvo un riesgo bajo para antidepresivos triciclicos
2. Los estudios fueron heterogéneos. Prueba 12: 76.1%
3. Los estudios fueron realizados en para dolor neurépatico pero no necesariamente en pacientes con cancer. Fueron incluidas otras etiologias
4 Se realiz6 Test de Egger, grafico de embudo y método "Trim & fill" sugiriendo teéricamente perdida de 34 estudios, con un 10% de sobreestimacion de la eficacia de un 10%

340 | MINSALUD - IETS




Tabla 42. Perfil de evidencia GRADE: comparacion entre amitriptilina y placebo en pacientes adultos con dolor neuropatico, revision

de Moore, 2015.

Moore RA, Derry S, Aldington D, Cole P, Wiffen PJ. Amitriptyline for neuropathic pain in adults. Cochrane Database of Systematic Reviews 2015,

Issue 7. Art. No.: CD008242. DOI: 10.1002/14651858.CD008242.pub3.

Evaluacion de la calidad Ne de pacientes Efecto

Ne de Relativo

estudios

Evidencia
indirecta

Disefio de
estudio

Riesgo de
sesgo

Otras

Inconsistencia . .
consideraciones

Imprecision amitriptilina placebo (95% Cl) (95% Cl)

Al menos 1 evento adverso

Absoluto

Calidad Importancia

6 ensayos serio * serio 2 serio ® serio se sospechaba 148/269 89/250 RR 1.54 192 mas
aleatorios fuertemente sesgo de (55.0%) (35.6%) (1.32a1.81) por 1.000
publicacién ® (de 114
més a 288
mas)

©O00

MUY BAJA

ClI: Confidence interval; RR: Risk ratio

Los estudios Cardenas 2002, Kautio 2008, Leijon 1989, Shlay 1998 y Vrethem presentaron sesgo por tamafio de muestra
Estudios heterogéneos. Prueba 12 89%

Solo un estudio fue analizado para poblacién con cancer. Kautio 2008

Autores definen que los estudios tienen tamafio de muestra pequefia

La RSL no realiza andlisis para sesgo de publicacion

apwNE
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Tabla 43. Perfil de evidencia GRADE: comparacion entre opioides y placebo en pacientes con dolor neuropdtico, revision de cNicol,
2015.

McNicol ED, Midbari A, Eisenberg E. Opioids for neuropathic pain. Cochrane Database of Systematic Reviews 2013, Issue 8. Art. No.: CD006146.
DOI: 10.1002/14651858.CD006146.pub2.

a da 0] de la allaad a D e 0
o de Diseno de Riesgo de de a Otra Rela 0] ADSO 0 alidad PO <
0 e a pre o opilolidae placepo
e dio e dio esgo directa 0 de one 95% 95%
Rol fisico segun escala SF36
2 ensayos serio * no es serio 2 serio ® no es serio se sospechaba 72 70 - MD 9.62
aleatorios fuertemente sesgo de mas alto. @OOO
publicacién * (7.73 MUY BAJA
menor a
26.97 mas
alto.)
Dolor corporal segtn escala SF36
2 ensayos serio * no es serio serio ® no es serio se sospechaba 72 70 - MD 6.78
aleatorios fuertemente sesgo de mas alto. ®OOO
publicacién * (0.08 més MUY BAJA
alto. a
13.48 més
alto.)
Percepcion de la salud en general segun escala SF36
2 ensayos serio no es serio serio * no es serio se sospechaba 72 70 - MD 0.62
aleatorios fuertemente sesgo de menor ®OOO
publicacion * (8.08 MUY BAJA
menor a
6.85 mas
alto.)
Vitalidad segun escala SF36
2 ensayos serio no es serio serio ® no es serio se sospechaba 72 70 - MD 1.62
aleatorios fuertemente sesgo de mas alto. ®OOO
publicacién * (5.82 MUY BAJA
menor a
9.07 més
alto.)

Funcionalidad social SF36
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Evaluacion de la calidad Ne de pacientes Efecto
Ne de Disefio de  Riesgo de e Evidencia T Otras SEHES lEeEhe Relativo Absoluto Calleke IMSETEEE
estudios estudio sesgo indirecta p consideraciones p P (95% ClI) (95% Cl)
2 ensayos serio no es serio serio ® no es serio se sospechaba 72 70 - MD 3.4
aleatorios fuertemente sesgo de mas alto. @OQO
publicacién * (5.09 MUY BAJA
menor a
11.88 mas
alto.)
Rol emocional SF36
2 ensayos serio no es serio serio ® no es serio se sospechaba 72 70 - MD 7.97
aleatorios fuertemente sesgo de mas alto. ®OOO
publicacién * (5.06 MUY BAJA
menor a
21 més
alto.)

ClI: Confidence interval; MD: Mean difference
los autores no cuentan con suficiente informacién para detectar sesgo por ocultamiento en la asignacién y datos faltantes

1.

2. Prueba 12 33%
3. Los estudios no fueron realizados Unicamente en pacientes con cancer
4. No se realizé analisis para sesgo de publicacion

Tabla 44. Perfil de evidencia GRADE: comparacion entre pregabalina y placebo en pacientes adultos con dolor neuropatico, revision
de Finnerup, 2015.

Finnerup NB, Attal N, Haroutounian S, McNicol E, Baron R, Dworkin RH, et al. Pharmacotherapy for neuropathic pain in adults: a systematic
review and meta-analysis. The Lancet Neurology. 2015 Feb; 14(2):162-73. PubMed PMID: 25575710. PubMed Central PMCID: PMC4493167.

Epub 2015/01/13. eng.

Ne de
estudios

Disefio de
estudio

Riesgo de
sesgo

NNT alivio del dolor en un 50%

Evaluacion de la calidad

Inconsistencia

Evidencia
indirecta

Imprecision

Otras
consideraciones

Ne de pacientes

pregabalina

placebo

Efecto

REIEVY]
(95% ClI)

Absoluto
(95% ClI)

Calidad

Importancia

25 ensayos serio * serio 2 serio * no es serio se sospechaba 1359/3530 578/2410 NNT 7.7 -- por @OOO
aleatorios fuertemente sesgo de (38.5%) (24.0%) (6.5a9.4) 1.000
publicacién * (de-—-a-) MUY BAJA

ClI: Confidence interval

1. Los autores describen que los estudios tuvieron un bajo tamafio de muestra y un corto tiempo de realizacion de los estudios, dado que cerca del 81% fueron de menos de 12 semanas. Hubo sesgo
de publicacion.

2. Los estudios fueron heterogéneos. Prueba 12: 68.4%

3. Los estudios fueron realizados en para dolor neurépatico pero no necesariamente en pacientes con cancer. Fueron incluidas otras etiologias

4 Se realiz6 Test de Egger, grafico de embudo y método "Trim & fill" sugiriendo teéricamente perdida de 34 estudios, con un 10% de sobreestimacion de la eficacia de un 10%
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Tabla 45. Perfil de evidencia GRADE: comparacién entre opioides y placebo en pacientes adultos con dolor neuropatico, revision de
McNicol, 2013.

McNicol ED, Midbari A, Eisenberg E. Opioids for neuropathic pain. Cochrane Database of Systematic Reviews 2013, Issue 8. Art. No.: CD006146.
DOI: 10.1002/14651858.CD006146.pub2.

Evaluacion de la calidad Ne de pacientes Efecto
Calidad Importancia

Ne de Disefio de  Riesgo de Evidencia Otras Relativo Absoluto

Inconsistencia

estudios = estudio indirecta opioides control

[EEIEE consideraciones (95% ClI) (95% ClI)

Evento adverso: Vomito

1 ensayos no esserio® | no es serio serio serio * se sospechaba 0/49 (0.0%) 0/48 (0.0%) Diferencia de -- por ®OOO
aleatorios fuertemente sesgo de riesgo 0.00 1.000
publicacién * (-0.04a0.04) | (de--a-) MUY BAJA

Pacientes que se retiraron por presencia de eventos adversos

1 ensayos serio ® no es serio serio ? no es serio se sospechaba | 5/41 (12.2%) 2/34 (5.9%) Diferencia de -- por @OOO
aleatorios fuertemente sesgo de riesgo 0.06 1.000
publicacién * (-0.0620.19) | (de-a-) MUY BAJA

Funcionalidad fisica segin SF36

2 ensayos serio © no es serio serio 2 no es serio se sospechaba 72 72 - MD 5.09
aleatorios fuertemente sesgo de menor ®OOO
publicacién * (13.81 MUY BAJA
menor a
3.63 més
alto.)

ClI: Confidence interval; MD: Mean difference
1. Posible sesgo por falta de datos
Los estudios no fueron realizados solamente en poblacién con cancer. Existen otros origenes del dolor neuropatico
Muestra del estudio de 108 pacientes
No fueron realizadas pruebas para evaluar sesgo de publicacion
Probable sesgo en la ocultacién de la asignacion
Los autores no cuentan con informacién suficiente para comprobar el sesgo de ocultamiento en la asignacién o por falta de datos

oarwp
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Tabla 46. Perfil de evidencia GRADE: comparacion entre opioides y control en pacientes adultos con dolor neuropético, revision de
McNicol, 2013.

McNicol ED, Midbari A, Eisenberg E. Opioids for neuropathic pain. Cochrane Database of Systematic Reviews 2013, Issue 8. Art. No.: CD006146.
DOI: 10.1002/14651858.CD006146.pub2.

Evaluacién de la calidad Ne de pacientes Efecto

Otras Relativo Absoluto Calidad Importancia

pde DD dE | RiEgD il Inconsistencia Evftilzmai opioides control
consideraciones p (95% ClI) (95% Cl)

; . A Imprecision
estudios estudio sesgo indirecta p

Numero de participantes con reduccién en al menos un 50% del dolor

21 ensayos serio 2 serio ® serio * no es serio | se sospechaba | 31/82 (37.8%) | 21/73 (28.8%) | Diferencia de -- por @OOO
aleatorios fuertemente sesgo de riesgo 0.07 1.000
publicacién ® (-0.20a20.33) | (de--a--) MUY BAJA

Intensidad del dolor.

4° ensayos serio ’ no es serio serio * no es serio se sospechaba 198 190 - MD 7.19
aleatorios fuertemente sesgo de menor @OOO
publicacién ® (13.13 MUY BAJA
menor a
1.25
menor )

Depresion segln escalas de Beck

3 ensayos serio ’ no es serio serio no es serio se sospechaba 142 134 - MD 1.4
aleatorios fuertemente sesgo de mas alto. GBOOO
publicacién ® (0.38 MUY BAJA
menor a
3.17 méas
alto.)

Evento adverso: estreflimiento

4 ensayos serio ’ no es serio serio no es serio se sospechaba 77/203 18/194 (9.3%) Diferencia de -- por @OOO
aleatorios fuertemente sesgo de (37.9%) riesgo 0.29 1.000
publicacién ° (0.21a0.38) | (de--a-) MUY BAJA

Evento adverso: vértigo

4 ensayos serio ’ no es serio serio * no es serio se sospechaba | 20/203 (9.9%) | 18/194 (9.3%) | Diferencia de -- por @OOO
aleatorios fuertemente sesgo de riesgo -0.01 1.000
publicacién ® (-0.05a20.03) | (de--a-) MUY BAJA

Evento adverso: Somnolencia

4 ensayos serio ’ no es serio serio * no es serio se sospechaba 47/203 18/194 (9.3%) | Diferencia de - por @OOO
aleatorios fuertemente sesgo de (23.2%) riesgo 0.13 1.000
publicacién ® (0.0620.20) | (de--a--) MUY BAJA
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Evaluacion de la calidad Ne de pacientes Efecto

Calidad Importancia

Absoluto
(95% CI)

Relativo
(95% ClI)

Evidencia Otras

Ne de Disefio de v
P Imprecision . .
indirecta consideraciones

estudios estudio

Riesgo de
sesgo

Inconsistencia opioides control

Evento adverso: nduseas

4 ensayos serio ’ serio ® serio * noesserio | se sospechaba 38/203 5/190 (2.6%) | Diferencia de -- por ®OOO
aleatorios fuertemente sesgo de (18.7%) riesgo 0.13 1.000
publicacién ® (-0.01a0.26) | (de-a-) MUY BAJA

ClI: Confidence interval; MD: Mean difference
1. El grupo control para un estudio fue un antidepresivo triciclo (Khoromi 2007) y para el otro un antiarritmico (Wu 2008)
Los autores no cuentan con informacién suficiente para comprobar el sesgo de seleccién y ocultacion en la asignacion
Los grupos fueron heterogéneos. Prueba 12: 69%
Los estudios no fueron realizados solamente en poblacion con cancer. Existen otros origenes del dolor neuropatico
No fueron realizadas pruebas para evaluar sesgo de publicacion
El grupo control correspondié a gabapentin (Gilron 2005), antidepresivos triciclicos (Khoromi 2007 y Raja 2002) y antiarritmicos (Wu 2008)
. Los autores no cuentan con informacién suficiente para comprobar el sesgo de ocultamiento en la asignacién o por falta de datos
8. Los grupos fueron heterogéneos. Prueba 12: 89%

Nouo,wn

Tabla 47. Perfil de evidencia GRADE: comparacion entre ramadol y placebo en pacientes adultos con dolor neuropético, revision de
Duehmke, 2006.

Duehmke RM, Hollingshead J, Cornblath DR. Tramadol for neuropathic pain. Cochrane Database of Systematic Reviews 2006, Issue 3. Art. No.:
CD003726. DOI: 10.1002/14651858.CD003726.pub3.

Evaluacion de la calidad Ne de pacientes Efecto

Calidad Importancia

Absoluto
(95% CI)

REIEVY]
(95% ClI)

Otras
consideraciones

Evidencia
indirecta

Ne de Disefio de
estudios estudio

Riesgo de
sesgo

Inconsistencia Imprecision placebo HEET[]]

Alivio del dolor en un 50%

3 ensayos no es serio * | serio ? serio ® no es serio se sospechaba 57/152 95/150 RR 1.70 443 més @OOO
aleatorios fuertemente sesgo de (37.5%) (63.3%) (1.36 a 2.14) por 1.000
publicacién * (de 228 MUY BAJA
mas a 722
mas)
Aparicién de efectos adversos
2 ensayos no es serio serio 2 serio ° no es serio se sospechaba | 19/97 (19.6%) 3/98 (3.1%) RR 5.37 134 méas @OOO
aleatorios fuertemente sesgo de (1.62a17.75) | por 1.000
publicacién * (de 19 MUY BAJA
més a 513
mas)

Cl: Confidence interval; RR: Risk ratio

1.  Sesgo posible, sin probabilidad de afectar seriamente los resultados. Perdidas de seguimiento

2. Los estudios presentaron heterogeneidad (12 =53%)

3. Los estudios fueron realizados para dolor neuropatico por cualquier causa. Boreau 2003 para neuralgia postherpetica, Harati 1998 Neuropatia diabetica y Sindrup 1999 polineuropatia
4 No se realiza pruebas de sesgo de publicacién
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5. Los estudios fueron realizados para dolor neuropatico por cualquier causa. Harati 1998 Neuropatia diabetica y Sindrup 1999 polineuropatia

Tabla 48. Perfil de evidencia GRADE: comparacion entre opioides y placebo en pacientes adultos con-dolor neuropatico, revisién de

McNicol, 2013.

McNicol ED, Midbari A, Eisenberg E. Opioids for neuropathic pain. Cochrane Database of Systematic Reviews 2013, Issue 8. Art. No.: CD006146.
DOI: 10.1002/14651858.CD006146.pub2.

a da 0] de la allagad e
a ad PO a a
o de Diseno de Riesgo de de Otra Rela o] ADSO 0
(0] e a pre (0] 0 olae placepo
e dio e dio esgo d 0 deracione 95% %
Disminucion de la intensidad del dolor- Estudios de eficacia (evaluado con : Diferencia de medias)
4 ensayos serio * no es serio ? serio ® no es serio | se sospechaba 90 90 - MD 15.81 @OOO CRITICO
aleatorios fuertemente sesgo de menor
publicacién * (22.54 MUY BAJA
menor a
9.07
menor )
Reduccion del dolor en un 2%. Eficacia (evaluado con : Diferencia de medias)
2 ensayos no es serio no es serio serio ® serio ® se sospechaba 19 19 - MD 28.78 @OOO CRITICO
aleatorios fuertemente sesgo de mas alto.
publicacién * (16.91 MUY BAJA
mas alto.
a 34.65
maés alto.)
Numero de participantes con alivio del dolor en al menos un 33%
6 ensayos serio © serio ’ serio * no es serio | se sospechaba 208/367 122/360 Diferencia de -- por @OOO CRITICO
aleatorios fuertemente sesgo de (56.7%) (33.9%) riesgo 0.25 1.000
publicacién * (0.13a20.37) | (de--a-) MUY BAJA
Numero de participantes con alivio del dolor en al menos un 50%
5 ensayos serio © serio ® serio * no es serio se sospechaba 72/154 46/151 Diferencia de -- por @OOO CRITICO
aleatorios fuertemente sesgo de (46.8%) (30.5%) riesgo 0.17 1.000
publicacién * (0.02a20.33) | (de -2 -) MUY BAJA

Intensidad del dolor. Eficacia intermedia
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Evaluacion de la calidad Ne de pacientes Efecto

Ne de Disefio de  Riesgo de e Evidencia Imprecision Otras opioides placebo Relativo Absoluto Calleke IMSETECE
estudios estudio sesgo indirecta consideraciones (95% ClI) (95% Cl)
9 ensayos serio ° no es serio serio ® no es serio se sospechaba 374 351 - MD 12.01 @OOO CRITICO
aleatorios fuertemente sesgo de menor
publicacién * (15.4 MUY BAJA
menor a
8.02
menor )

Intensidad del dolor evocado

2 ensayos serio ° no es serio serio ® no es serio se sospechaba 74 74 - MD 23.73 ®OOO CRITICO
aleatorios fuertemente sesgo de menor
publicacién * (345 MUY BAJA
menor a
12.96
menor )

Evento adverso: mareo

10 ensayos | serio serio * serio ® no es serio | se sospechaba 122/566 45/548 (8.2%) | Diferencia de -- por ®OOO CRITICO
aleatorios fuertemente sesgo de (21.6%) riesgo 0.14 1.000
publicacién * (0.10a0.18) | (de--a-) MUY BAJA

ClI: Confidence interval; MD: Mean difference
1. Sesgo por datos faltantes en 1 estudio analizado. Probablemente sesgo de seleccién y ocultacion de la asignacion
Los estudios se analizaron para dolor periférico y dolor central
Los estudios no fueron realizados Unicamente en pacientes con cancer
No se realiz6 andlisis para sesgo de publicacién
Tamafo de muestra baja
Los autores no cuentan con suficiente informacién para detectar sesgo de seleccion, ocultacién en la asignacién, cegamiento
Los estudios fueron heterogéneos. Prueba de 12 =63%
Los estudios fueron heterogéneos. Prueba 12= 55%
Los autores no cuentan con suficiente informacion para detectar sesgo en el cegamiento o sesgo en el reporte
10. Los autores no cuentan en general con suficiente informacién proporcionada por los estudios para conocer los posibles riesgos
11. Los estudios fueron heterogéneos. Prueba 12 85%
12.  No se proporcion6 ninguna explicacién

LCoNoO,ON
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Tabla 49. Perfil de evidencia GRADE: comparacion de eventos adversos entre opioides y placebo en pacientes adultos con dolor
neuropdtico, revisiéon de McNicol, 2013.

McNicol ED, Midbari A, Eisenberg E. Opioids for neuropathic pain. Cochrane Database of Systematic Reviews 2013, Issue 8. Art. No.: CD006146.
DOI: 10.1002/14651858.CD006146.pub2.

a da 0] de la allagad a D e 0
allaad PO
o de Diseno de Riesgo de de Otra Re 0] ADSO (0]
- A a 0 e A pre o a a oploliae placebo oo, 0
alio alo go a (0 a (0) 0 0
Evento adverso: somnolencia
8 ensayos serio * serio ? serio ® no es serio | se sospechaba 110/376 49/362 Diferencia de -- por @OOO CRITICO
aleatorios fuertemente sesgo de (29.3%) (13.5%) riesgo 0.14 1.000
publicacién * (0.03a20.25) | (de--a-) MUY BAJA
Evento adverso: estrefiimiento
10 ensayos serio ® serio serio ® no es serio | se sospechaba 192/566 48/548 (8.8%) | Diferencia de -- por @OOO CRITICO
aleatorios fuertemente sesgo de (33.9%) riesgo 0.25 1.000
publicacién * (0.18a20.33) | (de-—-a--) MUY BAJA
Evento adverso: nauseas
10 ensayos serio * serio ’ serio * no es serio se sospechaba 154/566 51/548 (9.3%) Diferencia de -- por ®OOO CRITICO
aleatorios fuertemente sesgo de (27.2%) riesgo 0.16 1.000
publicacién * (0.08a0.25) | (de--a-) MUY BAJA
Evento adverso: vomito
7 ensayos serio * serio ® serio * no es serio | se sospechaba 50/412 15/401 (3.7%) | Diferencia de -- por @OOO CRITICO
aleatorios fuertemente sesgo de (12.1%) riesgo 0.08 1.000
publicacién * (0.01a20.15) | (de-—-a--) MUY BAJA
Pacientes que se retiran de los estudios por presentar eventos adversos
7 ensayos serio no es serio serio * no es serio se sospechaba 55/435 18/432 (4.2%) Diferencia de -- por @OOO CRITICO
aleatorios fuertemente sesgo de (12.6%) riesgo 0.08 1.000
publicacién * (0.04a20.12) | (de-—-a--) MUY BAJA
Depresion segln escala de Beck
3 ensayos serio ° no es serio *° serio * no es serio | se sospechaba 142 131 - MD 0.21
aleatorios fuertemente sesgo de mas GBOOO
publicacién * (2.29 MUY BAJA
menos a
2.71 més)

Funcionalidad fisica segun escala SF36
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Evaluacion de la calidad

Ne de Disefio de  Riesgo de . A Evidencia
. . Inconsistencia s
estudios estudio sesgo indirecta
2 ensayos serio ™ no es serio serio ®
aleatorios

Ne de pacientes

Otras

Imprecision . . opioides placebo
consideraciones
no es serio se sospechaba 72 70
fuertemente sesgo de
publicacién *

Efecto

Absoluto Calleke

(95% Cl)

Relativo
(95% ClI)

- MD 3.16

mas alto. @OOO
(5.46 MUY BAJA
menor a
11.77 mas
alto.)

Importancia

ClI: Confidence interval; MD: Mean difference

1. Los autores no cuentan en general con suficiente informacién proporcionada por los estudios para conocer los posibles riesgos

Los estudios fueron heterogéneos. Prueba 12 76%
No se realizé analisis para sesgo de publicacion

Los estudios fueron heterogéneos. prueba 12 64%
Los estudios fueron heterogéneos. Prueba 12 77%
Los estudios fueron heterogéneos. Prueba 12 74%

Prueba 12: 45%

BEBooNoapwN
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Los estudios no fueron realizados Unicamente en pacientes con cancer

Los autores no cuentan con suficiente informacién para detectar sesgo en el cegamiento o sesgo en el reporte

Los autores no cuentan con suficiente informacion para detectar riesgo de seleccion y sesgo de reporte por falta de datos

los autores no cuentan con suficiente informacion para detectar sesgo por ocultamiento en la asignacion y datos faltantes



Tabla 50. Perfil de evidencia GRADE: comparacion entre anticonvulsivos mas opioides y solo anticonvulsivos en pacientes adultos

con dolor neuropatico, revision de Chaparro, 2012.

Chaparro LE, Wiffen PJ, Moore RA, Gilron I. Combination pharmacotherapy for the treatment of neuropathic pain-in adults. Cochrane Database of

Systematic Reviews 2012, Issue 7. Art. No.: CD008943. DOI: 10.1002/14651858.CD008943.pub2.

Ne de pacientes Efecto

Evaluacion de la calidad

Absoluto
(95% CI)

Relativo
(95% CI)

solo
anticonvulsivos

anticonvulsivos
y opioides

Otras
consideraciones

Evidencia
indirecta

Riesgo de . . o
. Inconsistencia Imprecision
estudios

Alivio del dolor moderado

Calidad Importancia

2 ensayos serio * no es serio no es serio 2 | no es serio se sospechaba | 100/210 (47.6%) | 79/213 (37.1%) RR 1.30 111 més @@OO
aleatorios fuertemente sesgo de (1.04a1.61) por 1.000
publicacién * (de 15 BAJA
més a
226 mas )
Abandono de tratamiento por aparicion de eventos adversos
2 ensayos serio * no es serio no es serio ? | no es serio se sospechaba | 33/216 (15.3%) 12/217 (5.5%) RR 2.76 97 més ®®OO
aleatorios fuertemente sesgo de (1.47a5.11) por 1.000
publicacién * (de 26 BAJA
mas a
227 més)

ClI: Confidence interval; RR: Risk ratio
1.  Presento sesgo en el manejo del cegamiento del desenlace e informacion incompleta del desenlace
2. Los estudios fueron para dolor neuropatico pero no necesariamente producido por el cancer
3. Son pocos los estudios realizados para las dos condiciones de dolor neurépatico por cancer
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ANEXO 7. Revision sistemética sobre valores y preferencias de pacientes
oncoldgicos en tratamiento para el dolor

A continuacion se presentan los resultados del proceso de busqueda, tamizacion,
seleccidn y evaluacién de calidad de los estudios incluidos en la revision sisteméatica de la
literatura sobre las valores y preferencias de pacientes quienes reciben tratamiento para
el dolor.

1. Pregunta

¢ Cudles son son los valores y preferencias de los pacientes que reciben tratamiento
farmacologico para el dolor?

1.1 Estrategia PICO

Los siguientes son los elementos PICO de la pregunta:

Poblacién Intervencion/Comparador Desenlace

Paciente con | Antidepresivos triciclicos (TCA),
diagndstico de cancer | pregabalina, gabapentina, tramadol y
con dolor neuropatico opioides (en diversas condiciones)

Preferencias de los pacientes,
valores de los pacientes

2. Busqueda de literatura

Las tablas 51 a 54 presenta la estrategia de busqueda empleada.

Tabla 51. Estrategia de busqueda de revisiones sistematicas de la literatura, base de
datos Medline

Tipo de busqueda De novo

Bases de datos MEDLINE (incluyendo los repositorios In-Process & Other
Non-Indexed Citations, Daily Update y OLDMEDLINE)

Plataforma OVID

Fecha de busqueda 20 de junio de 2016

Rango de fecha de busqueda Sin restriccion

Restricciones de lenguaje Inglés o espafiol

Otros limites Filtro de tipo de estudio / Ninguno

Estrategia de busqueda
(resultados)

exp Patient Preference/ (4515)

(patient adj3 preference$).tw. (7199)

or/1-2 (10833)

exp Antidepressive Agents Tricyclic/ (29795)
(antidepressive adj3 agent$ adj3 tricyclic).tw. (114)
exp Duloxetine Hydrochloride/ (1253)
(duloxetine hydrochloride).tw (112)
(duloxetine HCI).tw. (8)

exp Fluoxetine/ (8081)

10 (fluoxetine).tw.(10399)

11 (gabapentin).tw. (4764)

O©oO~NOOT,WNPE
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12 (pregabalin).tw. (2243)

13 exp Tramadol/ (2507)

14 (tramadol).tw. (3691)

15 exp Analgesics Opioid/ (98700)

16 (analgesic$ adj3 opioid$).tw. (4928)
17 (lidocaine patch).tw. (145)

18 (capsaicine patch).tw. (0)

19 or/4-18 (147857)

20 exp Terminal Care/ (44120)

21 (terminal adj3 care).tw. (1866)

22 (end$ adj3 life adj3 care).tw. (7763)
23 or/20-22

24 3 and 19 and 23 (2)

Referencias identificadas

Referencias sin duplicados

Tabla 52. Estrategia de busqueda de revisiones sistematicas de la literatura, base de

datos Embase

Tipo de busqueda De novo
Bases de datos Embase
Plataforma OoVID

Fecha de bisqueda

21 de junio de 2016

Rango de fecha de bdsqueda

Sin restriccion

Restricciones de lenguaje

Inglés o espafiol

Otros limites

Filtro de tipo de estudio / Ninguno

Estrategia de
(resultados)

busqueda

1 exp Patient Preference/ (916)

(patient adj3 preference$).tw. (2949)

or/1-2 (3711)

exp Antidepressive Agents Tricyclic/ (3452)
(antidepressive adj3 agent$ adj3 tricyclic).tw. (169)
duloxetine HCI  (692)

exp Fluoxetine/ (1197)

fluoxetine.tw. (3493)

gabapentin.tw. (1416)

10 pregabalin.tw. (934)

11 exp Tramadol/ (743)

12 tramadol.tw. (2183)

13 exp Analgesics Opioid/ (12513)

O©oO~NO O~ WN

14 (analgesic$ adj3 opioid$).tw.  (1872)
15 lidocaine patch.tw. (88)

16 capsaicine patch.tw. 0)

17 or/4-16 (24287)

18 exp Terminal Care/ (362)

19 (terminal adj3 care).tw. (342)

20 (end$ adj3 life adj3 care).tw. (545)

21 0r/18-20(1040)
22 3and 17 and 21 (3)

Referencias identificadas

Referencias sin duplicados
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Tabla 53. Estrategia de busqueda de revisiones sistematicas de la literatura, base de
datos Cochane Database of Sistematic Reviews + DARE

Tipo de busqueda De novo

Bases de datos Cochane Database of Sistematic Reviews +

DARE
Plataforma OoVID
Fecha de busqueda 21 de junio de 2016
Rango de fecha de busqueda Sin restriccion
Restricciones de lenguaje Inglés o espafiol
Otros limites Filtro de tipo de estudio / Ninguno
Estrategia de busqueda 1 MeSH descriptor: [Patient Preference] explode all trees
(resultados) (496)

2 (patient adj3 preference$) .tw.  (298)

3 or/1-2 (794)

4 MeSH descriptor: [Antidepressive Agents, Tricyclic]

explode all trees (1038)

5 (antidepressive adj3 agent$ adj3 tricyclic) .tw. (10)

6 MeSH descriptor: [Duloxetine Hydrochloride] explode all

trees (238)

7 (duloxetine hydrochloride) .tw. (14)

8 (duloxetine HCI) .tw. 2

9 MeSH descriptor: [Fluoxetine] explode all trees 1236

10 (fluoxetine) .tw. 101

11 (gabapentin) .tw. 130

12 (pregabalin) .tw. 80

13 MeSH descriptor: [Tramadol] explode all trees 756

14 (tramadol) .tw. 84

15 MeSH descriptor: [Analgesics, Opioid] explode all trees

(5738)

16 (analgesic$ adj3 opioid$) .tw. 53

17 (lidocaine patch) .tw. 31

18 (capsaicine patch) .tw 0

19 or/ 4-18 (3411)

20 MeSH descriptor: [Terminal Care] explode all trees
(423)

21 (terminal adj3 care) .tw. (113)

22 (end$ ad;j3 life adj3 care) .tw. (660)

23 or/20-22 (1115)

24 3 and 19 and 23 (20)

Referencias identificadas 20

Referencias sin duplicados 19
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Tabla 54. Estrategia de busqueda de revisiones sisteméaticas de la literatura, base de
datos Lilacs

Tipo de busqueda De novo

Bases de datos Lilacas

Plataforma Biblioteca Virtual de la Salud (Busqueda via formulario iAH)
Fecha de busqueda 21 de junio de 2016

Rango de fecha de busqueda Sin restriccion

Restricciones de lenguaje Inglés o espafiol

Otros limites Filtro de tipo de estudio / Ninguno

Estrategia de busqueda | (tw:(preferencias )) AND ("dolor") AND ( “paliativo”
(resultados) db:("LILACS"))

Referencias identificadas 0

Estudios incluidos

Schmidt-Hansen M, Bennett Michael I, Arnold S, Bromham N, Hilgart Jennifer S.
Oxycodone for cancer-related pain. Cochrane Database of Systematic Reviews [Internet].
2015

Garcia-Toyos N, Escudero-Carretero MJ, Sanz-Amores R, Guerra-De Hoyos J-A,
Melchor-Rodriguez J-M, Tamayo-Velazquez M-I. Preferences of caregivers and patients
regarding opioid analgesic use in terminal care. Pain medicine (Malden, Mass).
2014;15(4):577-87.

3. Evaluacién de calidad de la evidencia

Los resultados de aplicacién de la herramienta AMSTAR a las revision obtenida con el
proceso de blsqueda se presentan en la tabla 55.

Tabla 55. Resultados de aplicacion de la herramienta AMSTAR a las revisiones
sistematicas incluidas.

Criterio Schmidt-Hansen |
1. ¢ Fue provisto un disefio a priori?
Se establecieron antes de conducir la revision: s
e La pregunta de investigacion.
e Los criterios de inclusion.
2. ¢La seleccién de los estudios y la extraccion de datos fue duplicada?:
e Existieron por lo menos dos revisores independientes para la
extraccion de datos. Si
e Existié un procedimiento de consenso para resolver los
desacuerdos.
3. ¢ Se realiz6 una busqueda exhaustiva de literatura?:
e La busqueda incluyé al menos dos fuentes electrénicas.
e Elreporte incluyd los afios y las bases de datos usadas (por §f
ejemplo, CENTRAL, EMBASE y MEDLINE).
e Las palabras clave, los términos MeSH vy la estrategia de blsqueda
fueron reportados.
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e Todas las busquedas fueron complementadas por consulta de
revisiones, libros de texto, registros especializados, expertos en el
campo de estudio especifico y por revision de las referencias en los
estudios identificados.

4. ¢El estado de la publicaciéon (por ejemplo, literatura gris) fue utilizado
como criterio de inclusion?:
e Los autores declararon que se buscd literatura independientemente

del estado de la publicacién. S
e Se indico si se excluyé o no algun reporte de la revision sistematica,
con base en su estado de publicacién, lenguaje, etc.
5. ¢ Se presento un listado de estudios incluidos y excluidos? Si
6. ¢, Se presentaron las caracteristicas de los estudios incluidos?:
e Se presentaron los datos de los estudios originales: participantes,
intervenciones y desenlaces. f
e Sereportaron las caracteristicas de todos los estudios analizados:
edad, raza, sexo, nivel socioeconémico, estado, duracién y
gravedad de la enfermedad o comorbilidades.
7. ¢La calidad de los estudios incluidos fue evaluada y documentada?:
e Se definieron a priori los criterios de evaluacion de calidad (por
ejemplo, para estudios de efectividad, si los autores decidieron
incluir solamente estudios aleatorizados, doble ciego, placebo Si
controlados, o si el ocultamiento de la asignacién se empleé como
un criterio de inclusion).
e Se consideraron items relevantes para otro tipo de estudios.
8. ¢Se utiliz6 adecuadamente la calidad de los estudios para formular las
conclusiones?:
e Los resultados del rigor metodoldgico y la calidad cientifica se si
consideraron en el andlisis, las conclusiones y explicitamente en la
formulacién de recomendaciones.
9. ¢Fueron apropiados los métodos para combinar los hallazgos de los
estudios?:
e Serealizé una prueba para asegurar que los estudios fueran
combinables, para evaluar su homogeneidad (por ejemplo, prueba ji .
cuadrado, 1%). .
e Sila heterogeneidad existio, se debi6é usar un modelo de efectos
aleatorios 0 se debi6é tomar en consideracion la pertinencia clinica
de combinar los estudios (¢ es factible combinarlos?).
10. ¢ Se evalué la probabilidad de sesgo de publicacién?:
e La evaluacion del sesgo de publicacion debié incluir una
combinacion de ayudas graficas (por ejemplo, grafico de embudo u No
otras pruebas disponibles) o pruebas estadisticas (por ejemplo,
prueba de Egger).
11. ;Se declar6 la existencia de conflictos de interés?:
e Las fuentes de financiacién o apoyo fueron claramente reconocidas Si
tanto en la revision, como en los estudios incluidos.
Calidad global 10/11
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4. Extraccion de datos y sintesis de la evidencia

Luego del proceso de busqueda, tamizacion y seleccion se consideraron dos documentos
para analisis: una revision sistematica de la literatura(407) y un estudio cualitativo(173). A
continuacién se presenta una sintesis descriptiva de cada uno de los estudios
recuperados.

Schmidt-Hansen, 2015

La revision sistematica de Schmidt-Hansen(407) evalud la seguridad y tolerabilidad de
oxicodona para control del dolor en adultos con céancer. En esta publicacion fueron
incluidos 17 estudios, 1390 pacientes. Del total de estudios incluidos, 3 tuvieron dentro de
sus objetivos la valoracion de las preferencias de los pacientes sobre las estrategias para
manejo del dolor, las cuales compararon oxicodona con otros analgésicos opioides

El estudio de Bruera et al. (1998)(170) fue disefiado para comparar la eficacia y seguridad
de las formulaciones de liberacién controlada de oxicodona y morfina para el dolor crénico
en pacientes con cancer. Participaron hasta el final del estudio 32 pacientes adultos con
cancer e historia de un periodo igual o mayor de 3 dias de analgesia con opioides orales.
La intensidad del dolor se evalu6 utilizando una escala visual analégica y una escala
categérica. Los efectos secundarios se evaluaron a través de una lista categérica de
comprobaciéon y un cuestionario no dirigido. Se realizaron puntuaciones globales de la
eficacia y la preferencia de los pacientes al tratamiento.

Como resultados se obtuvo informacion de 23 pacientes (10 hombres, 13 mujeres). Los
valores de la escala visual analoga y escala categorica fueron calculados con promedio y
desviacion estandar: 23 (DE 21) y 1,2 (DE 0,8) en la oxicodona de liberacién controlada, y
24 (DE 20) (p=0,43) y 1,3 (DE 0,7) (p = 0,36) en morfina de liberacion controlada. No se
detect6 periodo o efecto de arrastre. No hubo diferencias significativas en los efectos
adversos (p= 0,40) o puntuaciones de eficacia y preferencia de los pacientes.

El estudio de Hagen et al.(171), evalud la eficacia clinica y seguridad de oxicodona
comparada con hidromorfona para el tratamiento de dolor en pacientes con cancer. Los
pacientes fueron asignados al azar a recibir tratamiento con oxicodona de liberacion
controlada o hidromorfona de liberacién controlada. Cada dosis de medicamentos fue
administrada' cada 12 horas durante 7 dias. La intensidad del dolor, las nauseas y la
sedacion fueron evaluados por los pacientes cuatro veces al dia, y fue registrado el
avance de analgesia. Un total de 31 pacientes completaron el estudio (18 mujeres, 13
hombres). El 25,8 % de los pacientes informaron no tener preferencia sobre algunos de
los medicamentos, de los restantes, el 35,5 % informd tener preferencia por oxicodona y
el 38,7 % por la hidromorfona. Dos pacientes sufrieron alucinaciones con hidromorfona de
liberacién controlada.

La publicacion de Kalso et al.(172), es un estudio cruzado que comparé la inyeccién
intravenos de oxicodona para titulaciéon (2 dias), seguida de valoracion oxicodona de
liberacion instantanea (2 dias) versus inyeccion intravenosa de morfina para titulacién (2
dias), seguido de la morfina de liberacion instantanea (2 dias) en 19 pacientes. Se
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encontré6 que los pacientes lograron igualdad de analgesia con ambos farmacos, pero
alrededor de un 30 % mas de oxicodona intravenosa fue necesaria en comparacion con
la morfina intravenosa y alrededor del 25 % menos de oxicodona de liberacion
instantdnea que de morfina de liberacién instantanea para lograr analgesia. Diez
pacientes no expresaron preferencia de tratamiento, mientras que cinco pacientes
prefirieron oxicodona y el resto prefirieron el tratamiento con morfina.

Garcia —Toyos 2014

El estudio de Garcia —Toyos et al.(173) es una investigacion de tipo cualitativo que se
llevé a cabo utilizando entrevistas semiestructuradas en una poblacién de Andalucia a
pacientes en estado terminal y sus cuidadores. Participaron un total de 42 personas. Las
variables de interés fueron fueron el rol del cuidador , el diagnéstico y la observancia del
tratamiento. Como resultados se obtuvo que menos de un tercio de los participantes
reconocieron el término opioide. También se econcontré que hay creencias falsas en
relacion con la naturaleza adictiva de estos medicamentos, su uso exclusivo en casos
terminales y su asociacion con muerte muerte. La informacién recibida fue muy general:
se sabe que son "Utiles para el dolor", y algunos fueron informados de la via de
administracién, la composicion, y la habituacién. Sobre la participacion de pacientes y
cuidadores para la toma decisiones se limita generalmente a los sintomas de
presentacion de informes para el médico. Los pacientes y cuidadores participantes,
demostraron una preferencia para el alivio de dolor por medio del tratamiento con
opioides; de forma adicional se encontré un concepto negativo en las evaluaciones por la
presencia de efectos adversos digestivos que puede causar este tratamiento y que es
causa para abandonarlo. También, s expresaron su interés en recibir mas informacién y
participar en la toma de decisiones terapéuticas para subsanar las creencias erréneas y la
falta de informacion sobre los efectos de estos medicamentos.
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ANEXO 8. Resultados de los consensos de expertos

Como parte del proceso de adopcion de las recomendaciones, y con el objetivo de facilitar
la implementacion en el contexto colombiano, se llevaron a cabo dos procesos de
participaciéon con un grupo de profesionales de la salud, expertos en la atencién de
pacientes en cuidados paliativos. En el primer consenso, realizado de forma presencial,
se plantearon ajustes a un grupo de recomendaciones de las guias seleccionadas para
adopcion; este grupo de recomendaciones fue selecionado por el grupo de expertos
tematicos encargado del proceso de adopcién. En el segundo consenso, realizado de
manera virtual, se decidid la inclusion o no inclusiéon de un grupo de recomendaciones,
desarrolladas de novo, sobre tratamiento de dolor neuropatico de origen oncoldgico.

1. Primer consenso de expertos

A continuacién se presenta cada recomendacion con su redaccién original, la versién con
los ajustes propuetos y las razones para esos ajustes.

1.1. Recomendacion original (Aspectos organizativos de los cuidados paliativos)

Las intervenciones paliativas deberian basarse en las necesidades del enfermo y de su
familia mas que en un plazo de supervivencia esperada. (Recomendacion D).

1.1.1. Recomendacion ajustada

Las intervenciones paliativas deberian basarse en las necesidades del enfermo y de su
familia y en un plazo de supervivencia esperada. (Recomendacion D).

1.1.2. Razones para el ajuste

El grupo de expertos y el panel consideraron necesario tener en cuenta, por considerarse
igualmente importantes, tanto la supervivencia esperada, como las necesidades del
paciente.

1.1.3. Resultados de la votacion

Ni en acuerdo
Totalmente en | En ni en De Totalmente

desacuerdo desacuerdo acuerdo de acuerdo
desacuerdo

1 30% 0% 0% 3% 67 %

1.2. "Recomendacion original (Prediccion de la supervivencia)

Para la estimacién de la supervivencia en enfermos con cancer avanzado, ademas de la
impresion clinica, se recomienda tener en cuenta otros elementos, como la presencia de
factores pronésticos, el estado funcional (Karnofski) o la escala pronéstica PaP (Palliative
Prognostic Score). Esta Uultima se recomienda en el contexto de unidades
especializadas de cuidados paliativos o en oncologia, ya que no ha sido validada en
otros &mbitos. (Recomendacion C).

1.2.1.
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1.2.2. Recomendacion ajustada

Para la estimacion de la supervivencia en enfermos con cancer avanzado, ademas de la
impresion clinica, se recomienda tener en cuenta otros elementos, como la presencia de
factores prondésticos (hiponatremia, hipercalcemia, hipoproteinemia,
hipoalbiuminemia, leucocitosis, neutropenia y linfopenia), el estado funcional
(Karnofski), la escala ECOG (Eastern Coopertive Oncology Group), la escala
pronostica PaP (Palliative Prognostic Score), la escala PPS y PPI, la presencia de
sintomas como debilidad, anorexia, disnea de reposo, edema y delirium, la opinion
del clinico sobre la calidad de vida y el deterioro cognitivo (Recomendacién C).

1.2.3. Razones para el ajuste

El grupo de expertos y el panel consideraron necesario especificar los factores
pronésticos clave ademas de las escalas ECOG, PPS y PPI. Ademas consideraron
necesario recomendar la valoracion de sintomas especificos.

1.2.4. Resultados de la votacién

Ni en acuerdo
Totalmente en | En ni en De Totalmente

desacuerdo desacuerdo acuerdo de acuerdo
desacuerdo

1 4% 4% 0% 9% 83 %

1.3.  Recomendacion original (Tratamiento del dolor)

En la valoracién del dolor pueden utilizarse escalas validadas para la cuantificacion del
dolor. Se recomienda el uso de escalas visuales analégicas (EVA) o el Cuestionario Breve
del Dolor (CBD). (Recomendacion C).

1.3.1. Recomendacién ajustada

En la valoracién del dolor pueden utilizarse escalas validadas para la cuantificacion del
dolor. Se recomienda el uso de escalas visuales analdgicas (EVA), escala de dolor para
pacientes con demencia PAINAD, el Cuestionario Breve del Dolor (CBD) o la que el
médico tratante considere adecuada. (Recomendacion C).

1.3.2. Razones para el ajuste

El grupo de expertos y el panel consideré necesario incluir un ejemplo adicional de escala
para poblaciéon con demencia asi como recomendar el uso de escalas para valoracién de
acuerdo con el criterio clinico del médico tratante, el cual debe tener en cuenta el estado
funcional y cognitivo del paciente para responder la escala.
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1.3.3. Resultados de la votacién

Ni en acuerdo
Totalmente en | En ni en De Totalmente

desacuerdo desacuerdo acuerdo de acuerdo
desacuerdo

1 4% 0% 0% 0% 96 %

1.4. Recomendacion original (Tratamiento del dolor)

Se recomienda utilizar la escalera analgésica de la OMS junto a farmacos adyuvantes, si
fuera necesario, en el tratamiento farmacolégico del dolor. Se deben utilizar los farmacos
segun la intensidad del dolor y la comorbilidad de cada paciente. (Recomendacion D).

1.4.1. Recomendacion ajustada

Se recomienda utilizar la escalera analgésica de la OMS junto a farmacos adyuvantes, si
fuera necesario, en el tratamiento farmacolégico del dolor en pacientes oncolégicos. Se
deben utilizar los farmacos segun la intensidad del dolor y la comorbilidad de cada
paciente (Recomendacion D).

1.4.2. Razones para el ajuste

El grupo de expertos y el panel considerd necesario especificar que el uso de la escalera
analgésica de la OMS se considera en pacientes oncolégicos. De esta manera no se evita
la aplicacion inadecuada en otro tipo de poblaciones.

1.4.3. Resultados de la votacion

Ni en acuerdo
Totalmente en | En nien De Totalmente

desacuerdo desacuerdo acuerdo de acuerdo
desacuerdo

1 8% 0% 0% 8% 84 %

1.5. Recomendacion original (Tratamiento del dolor)

Morfina es el farmaco de eleccion en el dolor irruptivo (1/6 de la dosis total diaria por
dosis). El tratamiento alternativo es fentanilo oral transmucosa. (Recomendacion B).

1.5.1. Recomendacion ajustada

Morfina es el farmaco de eleccion en el dolor irruptivo (1/6 de la dosis total diaria por
dosis), para los pacientes con insuficiencia renal se debe ajustar al 10 % de la dosis

diaria definida. (Recomendacion B).

1.5.2. Razones para el ajuste

El grupo de expertos y el panel decidié excluir fentanilo de la recomendacion porque la
presentacion oral no esta disponible en el pais. Asi mismo, se considerd necesario aclarar
que esta no se debe dar a pacientes con insuficiencia renal. La dosis usada en Colombia

es el 10 % de la dosis diaria.
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1.5.3. Resultados de la votacién

Ni en acuerdo
Totalmente en | En ni en De Totalmente

desacuerdo desacuerdo acuerdo de acuerdo
desacuerdo

1 6 % 0% 5% 0% 89 %

1.6. Recomendacion original (Tos)

Los pacientes con tos en CP precisan una evaluacion individualizada para diagnosticar vy,
en la medida de lo posible, tratar las causas especificas de la tos. En el caso del cancer
pulmonar deberia valorarse la quimioterapia paliativa. (Recomendacion D).

1.6.1. Recomendacién ajustada

Los pacientes con tos en CP precisan una evaluacion individualizada para diagnosticar vy,
en la medida de lo posible, tratar las causas especificas de la tos. (Recomendacion D).

1.6.2. Razones para el ajuste

El grupo de expertos y el panel decidié no incluir la valoracion de quimioterapia paliativa
para cancer pulmonar porque estos pacientes se encuentran en manejo especializado en
el que ya existen protocolos definidos para el manejo de la tos.

1.6.3. Resultados de la votacion

Ni en acuerdo
Totalmente en | En nien De Totalmente

desacuerdo desacuerdo acuerdo de acuerdo
desacuerdo

1 13% 0% 0% 13% 74 %

1.7. Recomendacion original (Mucositis)

No hay evidencia suficiente para recomendar el tratamiento de la mucositis con enjuagues
de alopurinol, factores estimulantes del crecimiento de granulocitos o inmunaoglobulinas,
por lo que la base del tratamiento es la higiene cuidadosa de la boca y la analgesia.
(Recomendacion B).

1.7.1. Recomendacion ajustada

La base del cuidado de la mucositis es la higiene cuidadosa y la analgesia sistémica.
(Recomendacion D).

1.7.2. 'Razones para el ajuste

El grupo de expertos y el panel excluyo la primera parte de la recomendacién porque no
se ha reportado evidencia que recomiende su uso; pero la higiene de la boca como
conducta para el manejo de la mucositis resulta fundamental. Ademas se complementa la
analgesia como analgesia sistémica dado que la analgesia con enjuagues no tiene
evidencia.
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1.7.3. Resultados de la votacién

Ni en acuerdo
Totalmente en | En ni en De Totalmente

desacuerdo desacuerdo acuerdo de acuerdo
desacuerdo

1 0% 0% 0% 0% 100 %

1.8. Recomendacion original (Hipo)

En caso necesario puede utlizarse un tratamiento farmacoldgico (baclofeno,
metoclopramida, haloperidol, nifedipino o gabapentina), teniendo en cuenta las
interacciones y efectos secundarios en cada caso. Baclofeno es el farmaco inicial si no
existe contraindicacién para su uso. Puede usarse solo o combinado con
omeprazol. (Recomendacion D).

1.8.1. Recomendacién ajustada

En caso necesario puede utilizarse un tratamiento farmacoldgico (baclofeno,
metoclopramida, haloperidol, nifedipino o gabapentina), teniendo en cuenta las
interacciones y efectos secundarios en cada caso. (Recomendacion D).

1.8.2. Razones para el ajuste

El grupo de expertos y el panel elimino el Baclofeno como farmaco inicial para Colombia,
dado que cualquiera podria usarse como opcion terapéutica.

1.8.3. Resultados de la votacion

Ni en acuerdo
Totalmente en | En nien De Totalmente

desacuerdo desacuerdo acuerdo de acuerdo
desacuerdo

1 4,6 % 0% 4,6 % 4,6 % 86,2 %

1.9. Recomendacion original (Hemorragia)

Se recomienda, en los -pacientes de riesgo, la elaboracién de un plan de accién con
instrucciones a los cuidadores, incluidas las siguientes:

a) Disponer en la cabecera del paciente una palangana y toallas de color oscuro para
comprimir el punto de hemorragia y absorber y disimular la sangre.

b) Colocar al paciente en decubito lateral en caso de hematemesis o hemoptisis para
prevenir el ahogamiento.

c) Preparar una jeringa precargada con midazolam para realizar una sedacion de
emergencia con 5-10 mg administrados por via parenteral, preferiblemente
subcutdnea —se facilitar4 el procedimiento si se deja insertada previamente una
palomita—, que podria repetirse en caso necesario. (Recomendacién D).

1.9.1. Recomendacidn ajustada inicial

Se recomienda, en los pacientes de riesgo, la elaboracién de un plan de accién con
instrucciones a los cuidadores, incluidas las siguientes:
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a) Disponer en la cabecera del paciente un recipiente y toallas de color oscuro para
comprimir el punto de hemorragia y absorber y disimular la sangre.

b) Colocar al paciente en decubito lateral en caso de hematemesis o hemoptisis para
prevenir el ahogamiento.
c) Disponer de midazolam para realizar una sedacion de emergencia con 5-10 mg
administrados por via parenteral, preferiblemente subcutdnea, que podria repetirse
en caso necesario.

d) Notificacion al equipo de CP parainiciar la sedacion paliativa. (Recomendacion D).
1.9.2. Recomendacion ajustada final

Se recomienda, en los pacientes de riesgo, la elaboracién de un plan de accion con
instrucciones a los cuidadores, incluidas las siguientes:

a) Disponer en la cabecera del paciente un recipiente y toallas de color oscuro para
comprimir el punto de hemorragia y absorber y disimular la sangre.

b) Colocar al paciente en decubito lateral en caso de hematemesis o hemoptisis para
prevenir el ahogamiento.
¢) Disponer de midazolam para realizar una sedacion de emergencia con 5-10 mg
administrados por via parenteral, preferiblemente subcutanea, que podria repetirse
en caso necesario.

d) Notificacion al equipo de cuidados paliativos
1.9.3. Razones para el ajuste

El grupo de expertos y el panel dejé claro que es necesario que los familiares y equipos
de salud puedan tener la opcion de administrar el midazolam (teniendo en cuenta que
este ya ha sido formulado por un médico tratante). Ademas es prioritario administrar el
midazolam y posteriormente informar al equipo de CP.

Como no se alcanzé consenso en la primera ronda de votacion, se hizo una discusiéon en
la que se hizo un nuevo ajuste a la recomendacion y luego, una segunda ronda de
votacién. En esta segunda ronda se alcanzé consenso.

1.9.4. Resultados de la votacion

Ni en acuerdo

Totalmente en | En ni en De Totalmente
desacuerdo desacuerdo acuerdo de acuerdo
desacuerdo
1 23,8% 0% 9,5% 4.8% 61,9 %
2 16 % 0% 0% 4% 80 %

2. Segundo consenso de expertos

El grupo de recomendaciones generadas de novo fue enviado al grupo de expertos que
asistieron al primer consenso presencial, junto con los resultados de la evidencia en la

364 | MINSALUD - IETS



que se basoé la elaboracion de las mismas. Se empleo la técnica delphi para la realizacion
de este consenso.

Se empled una plataforma virtual en la que se presento la recomendacién, una escala tipo
likert de 5 puntos para evaluar el grado de acuerdo de cada experto con esa
recomendacion (1. Totalmente en desacuerdo, 2. En desacuerdo, 3. Ni de acuerdo ni en
desacuerdo, 4. De acuerdo, 5. Totalmente de acuerdo) y un espacio para la realizacion de
comentarios o sugerencias de redaccion de la recomendacion. Cada experto tuvo acceso
a esta plataforma por medio un enlace enviado por medio de correo electrénico
institucional.

Se realizaron dos rondas de votacién. En la primera se enviaron las 6 recomendaciones
como se indicé anteriormente. En la segunda ronda, se enviaron 2 recomendaciones en
las que no se alcanzd consenso (definido como un porcentaje de votacion igual o superior
al 75 % entre las opciones 4 y 5 0 1 y 2), los resultados obtenidos, los comentarios
enviados y un andlisis de los mismos realizado por el grupo de trabajo de expertos
tematicos y una nueva propuesta de redaccion de la recomendacion.

A continuacion se presentan los resultados para cada una de las rondas de votacion.

Participaron en la primera ronda 16 de 24 de expertos convocados (67%) y en la segunda
12 de 16 expertos convocados (75%).

2.1. Recomendacioén

Se sugiere ofrecer la opcién de la amitriptilina, duloxetina, gabapentina o pregabalina
como tratamiento de inicio del dolor neuropdatico, salvo en la neuralgia del trigémino.
(Recomendacion débil a favor, calidad de la evidencia baja).

2.1.1. Resultados de la votacion

Ni en acuerdo
Totalmente en | En . Totalmente
Ronda ni en De acuerdo

desacuerdo desacuerdo de acuerdo
desacuerdo

1 5.9 % 0% 59 % 29,4 % 58,8 %

2.2. Recomendacién

Se sugiere, en el caso de que el tratamiento inicial no sea eficaz o no se tolere, rotar el
medicamento a las otras tres opciones, y la posibilidad de cambiar de nuevo si el segundo
y tercer farmaco otorgado no es eficaz 0 no se tolera. (Recomendacion débil a favor,
calidad de la evidencia baja).
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2.2.1. Resultados de la votacion

Ni en acuerdo

Totalmente en | En . Totalmente
Ronda ni en De acuerdo
desacuerdo desacuerdo de acuerdo
desacuerdo
1 0% 59% 11,8 % 52,9% 29,94%
2.3. Recomendacioén

Se sugiere adicionar un nuevo farmaco con un mecanismo de accion diferente, como
terapia combinada, en el caso de que la respuesta farmacoldgica a la monoterapia sea
insuficiente. (Recomendacion débil a favor, calidad de la evidencia baja).

2.3.1. Resultados de la votacion

Ni en acuerdo

Totalmente en | En . Totalmente
Ronda ni en De acuerdo
desacuerdo desacuerdo de acuerdo
desacuerdo
1 0% 59% 0% 17,6 % 76,5 %
2.4, Recomendacioén

Se sugiere el tramadol como terapia de rescate aguda y en falla terapéutica con

neuromoduladores.

2.4.1. Resultados de la votacion

Ni en acuerdo

Totalmente en | En . Totalmente
ni en De acuerdo
desacuerdo desacuerdo de acuerdo
desacuerdo
1 17,6 % 23,5% 23.5% 17,6 % 17,6 %
2 8,3% 8,3% 8,3% 25% 50 %

2.4.2. Discusion del panel de expertos

Comentarios y sugerencias enviados

por el panel

Andlisis realizado por expertos tematicos

“El tramadol . es un analgésico de segundo
escaléon analgésico como para dejarlo como
recomendacion absoluta, hay que evaluar
adecuadamente la intensidad del dolor”

Es cierto que es de segundo escaldn, y se esta
adoptando la escalera de la OMS; por lo tanto
se esta teniendo en cuenta la intensidad del
dolor, y se esta dejando como rescate.

“El pilar fundamental del dolor oncoldgico
moderado a severo son los opioides potentes,
por esta raz6n no estaria indicado combinar
tramadol con opioides potentes. Por otro lado la
combinacion de tramadol con algunos
antidepresivos puede incrementar el riesgo de
sindrome serotoninérgico”

No se esta combinando tramadol con opioides
potentes. Solamente cuando se esta utilizando
neuromoduladores. El tramadol, en
efecto, no debe combinarse con antidepresivos
por la posibilidad de sindrome serotoninérgico.
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Comentarios y sugerencias enviados . _ .
Andlisis realizado por expertos tematicos

por el panel

“Se recomienda el tramadol como manejo de
dolor neuropatico agudo, en donde el efecto del
neuromodulador no se ha alcanzado auln o
cuando haya crisis de dolor neuropatico.

Esto es lo
recomendacion.

que se propone en la

Debe tenerse en cuenta el riesgo de sindrome
serotoninérgico dependiendo del neuromodulador
que tenga”

Esto no implica que no se pueda recomendar.
“Suele ser poco tolerado” Si no estolerado se rota como todos los
demés medicamentos.

Se propone como como rescate. También hay
tramadol de liberacién prolongada para
tratamientos largos.

“La vida media es muy corta”

Esto hace parte de las precauciones que
deben tenerse, y no por eso se debe descartar
la recomendacion.

“No es una recomendacion util en ancianos ya
que los opioides débiles pueden producir mas
efectos anticolinérgicos (en ancianos) que los
opioides fuertes”

Esta aclaracién debe tenerse en cuenta como

“En poblacién anciana se debe tener en cuenta
que ante un cambio mental posterior al inicio de
tramadol se sugiere delirium y debe de ser
suspendido”

precaucion de este tipo de medicamentos. No
por eso se contraindica. Se incluira un punto
de buena practica clinica en el que se indica
que debe administrarse con precaucion en

poblacién geriétrica.

El grupo de expertos tematicos, decidid, luego del analisis de los comentarios enviados
por los asistentes al panel, aclarar que si el paciente ya recibe opioides el rescate se hace
segun las reglas de opioides; en caso contrario se puede usar tramadol teniendo en
cuenta sus efectos secundarios.

2.4.3. Recomendacién ajustada

En caso de pico de dolor, si el paciente ya tiene un opioide se sugiere hacer rescate con
el mismo segun las reglas de los rescates de opioides; si no tiene opioide, se sugiere
iniciar tramadol teniendo en cuenta interacciones farmacolégicas y efectos secundarios.

(Recomendacion débil a favor, calidad de la evidencia baja).
2.5. Recomendacion

Se sugiere como tratamiento complementario las terapias no farmacolégicos, por ejemplo,
terapias fisicas y psicologicas, asi como cirugia (que pueden ser ofrecidos a través de
servicios especializados) (Recomendacion débil a favor, calidad de la evidencia baja).

MINSALUD - IETS | 367



368 | MINSALUD - IETS



2.5.1. Resultados de la votacion

En
desacuerdo

Totalmente en
desacuerdo

Ronda

Ni en acuerdo

. Totalmente
ni en

De acuerdo
de acuerdo

desacuerdo

1 0% 0%

0%

17,6 % 86,4 %

2.6. Recomendacioén

Se sugiere el uso de opioides fuertes en el manejo de dolor neuropético, cuando los
demas tratamientos farmacolégicos han fracasado. (Recomendaciéon débil a favor, calidad

de la evidencia baja).

2.6.1. Resultados de la votacion

Ni en acuerdo

Totalmente en | En . Totalmente
Ronda ni en De acuerdo
desacuerdo desacuerdo de acuerdo
desacuerdo
1 17,6 % 11,8 % 11,8 % 11,8% 471 %
2 8,3% 8,3% 8,3% 25% 50 %

2.6.2. Discusion del panel de expertos

Comentarios y sugerencias enviados por el
panel

“Esta recomendacion debe hacer referencia a
morfina y no a opioides”

Andlisis realizado por expertos tematicos

La morfina es opioide fuerte.

El opioide en dolor severo neuropatico por cancer
es la primera eleccion, si falla se debe optar por
coadyuvantes como la pregabalina, gabapentin,
duloxetina y venlafaxina. La amitriptilina solo en
pacientes sin riesgo cardiovascular o menores de
65 afios por efectos adversos.

Solamente si el dolor es mixto se procede de
entrada con opioides si la intensidad lo amerita
segun escalera analgésica de la OMS.

Evitar uso de morfina por alodinia inducida por
opioides

Esto hace parte de los eventos adversos de la
morfina que deben detectarse cuando se
presente.

Esta es wuna recomendacion para dolor
neuropatico no oncolégico. En dolor por cancer
incluido el neuropatico los opioides son los
medicamentos de eleccidn.

Si el paciente solo presenta dolor neuropatico
no se arranca con opioides. La recomendacién
esta hecha basada en evidencia.
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Comentarios y sugerencias enviados por el
panel

Se proponen dos opciones de redaccién:

a. Se recomienda el uso de algunos opioides
fuertes (tapentadol, metadona) en el manejo de
dolor  neuropatico, cuando los demas
tratamientos farmacolégicos han fracasado.

b. Se recomienda el uso de opioides fuertes
en el manejo de dolor neuropatico agudo, cuando
los demas tratamientos farmacoldgicos han
fracasado.

Andlisis realizado por expertos tematicos

Sin problemas con la redaccion. Sin embargo,
pueden existir dificultades con la
implementacion de la guia en el pais por la
disponibilidad de tapentadol o de metadona.

En los ancianos se utilizan los opioides fuertes de
forma répida, por los efectos secundarios que
otros medicamentos pueden producir. Se sugiere
realizar notas de aclaracion.

Esto seria un punto de buena practica en
general para todos los opioides y se incluira en
otro apartado de la guia.

El grupo de expertos teméticos, decidid, luego del analisis de los comentarios enviados
por los asistentes al panel, aclarar en la redaccion de la recomendacion que la conducta

sugerida se refiere a dolor neuropético.

2.6.3. Recomendacién ajustada

Se sugiere el uso de opioides fuertes en el manejo de dolor neuropatico de origen
oncolégico cuando los demas tratamientos farmacolégicos han fracasado.
(Recomendacion débil a favor, calidad de la evidencia baja).
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ANEXO 9. Resultados de la blisqueda de la literatura sobre implementacién
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100
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Figura 17. Busqueda, tamizacion y seleccion de estudios sobre implementacion.

Listado de estudios incluidos en la revisiéon

Los estudios seleccionados fueron los siguientes.

Bero, L. A., Grilli, R., Grimshaw, J. M., Harvey, E., Oxman, A. & Thomson, M. A.
(1998) Closing the gap between research and practice: an overview of systematic
reviews of interventions to promote the implementation of research findings. British
Medical Journal, 317 (7156), 465-468.

Grimshaw, J., Eccles, M., Thomas, R., MacLennan, G., Ramsay, C., Fraser, C. &
Vale, L. (2006) 1966-1998. Journal of General Internal Medicine, 21 (suppl. 1), 14—
20.

MINSALUD - IETS | 371



e Beilby, J. J. & Silagy, C. A. (1997) Trials of providing costing infor- mation to
general practitioners: a systematic review. Medical Journal of Australia, 167 (2),
89-92.

e Davis, D. A., Thomson, M. A., Oxman, A. & Haynes, R. B. (1995) Changing
physician performance: a systematic review of the effect of continuing medical
education strategies. The Journal of the American Medical Association, 274 (9),
700-705.

e Cirilli, R., Ramsay, C. & Minozzi, S. (2002) Mass media interventions: effects on
health services utilisation. Cochrane Database of System- atic Reviews, 1,
CD000389. DOI: 10.1002/14651858.CD000389.

e Grimshaw, J. M., Thomas, R. E. & MacLennan, G. et al. (2004) Effectiveness and
efficiency of guideline dissemination and imple- mentation strategies. Health
Technology Assessment, 8 (6), 1-349.

e Hunt, D. L., Haynes, R. B., Hanna, S. E. & Smith, K. (1998) Effects of computer-
based clinical decision support systems on physician performance and patient
outcomes: a systematic review. The Journal of the American Medical Association,
280 (15), 1339-1346.

e Jamtvedt, G., Young, J. M., Kristoffersen, D. T., O’'Brien, M. A. & Oxman, A. D.
(2006) Audit and feedback: effects on professional practice and health care
outcomes. Cochrane Database of Systematic Reviews, 2, CD000259.
DOI:10.1002/14651858.CD000259.pub2.

e Oxman, A. D., Thomson, M. A., Davis, D. A. & Haynes, R. B. (1995) No magic
bullets: a systematic review of 102 trials of interventions to improve professional
practice. Canadian Medical Association Journal, 153 (10), 1423-1431.

e Smith, W. R. (2000) Evidence for the effectiveness of techniques to change
physician behaviour. Chest, 118 (Suppl. 2), 8-17.

e Sullivan, F. & Mitchell, E. (1995) Has general practitioner computing made a
difference to patient care? A systematic review of published reports. British Medical
Journal, 311 (7009), 848-852.

e Thomas, L., Cullum, N., McColl, E., Rousseau, N., Soutter, J. & Steen, N. (1999)
Guidelines in professions allied to medicine. Cochrane Database of Systematic
Reviews, 1, CD000349. DOI: 10.1002/14651858.CD000349.

e Grimshaw, J., Freemantle, N., Wallace, S. & Russell, 1. (1995) Developing and
implementing clinical practice guidelines. Quality in Health care, 4 (1), 55-64.
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Tabla 56. Resultados de aplicacién de la herramienta AMSTAR a las revisiones sobre estrategias de implementacion

Criterio

1. ¢ Fue provisto un disefio a priori?
Se establecieron antes de conducir
la revision:

* La pregunta de investigacion.

« Los criterios de inclusién.

Bero
1998
(357)

Si

Grims

haw
2006
(356)

Si

Beil
by,
1997
(358)

Si

Si

Grilli
2002

Si

Grimshaw
1994 (360)

Si

Hunt
1998
(361)

Si

Jamtvedt
2006
(362)

Si

Oxman
1995
(363)

Si

Smith
2000
(364)

Si

Sullivan | Thomas
1995 1999
(365) (366)

Si Si

Grimshaw
1995 (12)

Si

2. ¢La seleccion de los estudios y
la extraccion de datos fue
duplicada?:

» Existieron por lo menos dos
revisores independientes para la
extraccion de datos.

» Existié un procedimiento de
consenso para resolver los
desacuerdos

Si

Si

Si

Si

Si

Si

Si

Si

Si

Si

Si Si

Si
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ie” Davis | Grilli Grimshaw Hunt Jamtvedt Oxman Smith | Sullivan | Thomas Grimshaw
Y 1995 2002 1998 2006 1995 2000 1995 1999 1995 (12)

(361) (362) (363)  (364) (365) (366)

Criterio

1997 1994 (360)

(z5g) | 59 | (3

3. ¢Se realiz6 una blsqueda
exhaustiva de literatura?:

» La busqueda incluyé al menos
dos fuentes electrénicas.

« Elreporte incluyé los afios y
las bases de datos usadas (por
ejemplo, CENTRAL, EMBASE y
MEDLINE).

» Las palabras clave, los Si Si Si No Si Si Si Si Si Si Si Si Si
términos MeSH y la estrategia de
busqueda fueron reportados.

* Todas las basquedas fueron
complementadas por consulta de
revisiones, libros de texto, registros
especializados, expertos en el
campo de estudio especifico y por
revision de las referencias en los
estudios identificados.
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G;;TVS ?)3” Davis | Grilli Grimshaw Hunt Jamtvedt Sullivan | Thomas Grimshaw
1995 2002 1998 2006 1995 1999 1995 (12)

(361) (362) (365) (366)

Criterio

2006 1997 1994 (360)

@s6) (ss8) | %9 | (13

4. ¢ El estado de la publicacion (por
ejemplo, literatura gris) fue utilizado
como criterio de inclusién?:

» Los autores declararon que se
buscé literatura
independientemente del estado de No No No Si Si Si Si No No No Si Si Si
la publicacion.

* Se indico si se excluyé o no
algun reporte de la revision
sistematica, con base en su estado
de publicacion, lenguaje, etc.

5. ¢ Se present6 un listado de

estudios incluidos y excluidos? No No No No No No No Si No No St Si St

6. ¢ Se presentaron las
caracteristicas de los estudios
incluidos?:

« Se presentaron los datos de
los estudios originales:
participantes, intervenciones y
desenlaces. Si Si Si Si Si Si Si Si Si Si Si Si Si

* Se reportaron las
caracteristicas de todos los
estudios analizados: edad, raza,
sexo, nivel socioeconémico,
estado, duracidén y gravedadde la
enfermedad o comorbilidades
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?)3” Davis | Grilli Grimshaw Hunt Jamtvedt Sullivan | Thomas Grimshaw
1995 2002 1998 2006 1995 1999 1995 (12)

(361) (362) (365) (366)

Criterio

1997 1994 (360)

(z5g) | 59 | (3

7. ¢La calidad de los estudios
incluidos fue evaluada y
documentada?:

» Se definieron a priori los
criterios de evaluacion de calidad
(por ejemplo, para estudios de
efectividad, si los autores
decidieron incluir solamente
estudios aleatorizados, doble ciego,
placebo controlados, o si el
ocultamiento de la asignacion se
empled como un criterio de
inclusion).

Si No Si Si Si Si Si Si Si Si Si Si No

* Se consideraron items
relevantes para otro tipo de
estudios

8. ¢ Se utiliz6 adecuadamente la
calidad de los estudios para
formular las conclusiones?:

* Los resultados del rigor Si | No | si | si | si Si Si Si si Si Si Si No
metodolégico y la calidad cientifica

se consideraron en el analisis, las
conclusiones y explicitamente en la
formulacién de recomendaciones.
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?)3” Davis | Grilli Grimshaw Hunt Jamtvedt Sullivan | Thomas Grimshaw
1995 2002 1998 2006 1995 1999 1995 (12)

(361) (362) (365) (366)

Criterio

1997 1994 (360)

(z5g) | 59 | (3

9. ¢ Fueron apropiados los métodos
para combinar los hallazgos de los
estudios?:

» Se realizé una prueba para
asegurar que los estudios fueran
combinables, para evaluar su
homogeneidad (por ejemplo, Si si | si | si | si Si Si Si Si Si Si Si No
prueba ji cuadrado, 12).

» Sila heterogeneidad existio,
se debié usar un modelo de efectos
aleatorios o se debi6 tomar en
consideracion la pertinencia clinica
de combinar los estudios (¢ es
factible combinarlos?).

10. ¢ Se evalué la probabilidad de
sesgo de publicacion?:

* La evaluacién del sesgo de
publicacion debié incluir una
combinacién de ayudas gréficas
(por ejemplo, gréafico de embudo u
otras pruebas disponibles) o
pruebas estadisticas (por ejemplo,
prueba de Egger).

Si No Si Si Si Si No Si Si No No No No
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G Davis | Grilli Hunt Jamtvedt Oxman Smith | Sullivan | Thomas .
Grimshaw

1995 (12)

Criterio BY, | 1995 | 2002 CriMshaw 50 2006 1995 2000 1995 1999

1997 1 35q) | (13 1994G60) g4 (362) (363)  (364) (365) (366)

(358)

11. ;Se declard la existencia de
conflictos de interés?:

* Lasfuentesdefinanciaciono | si | si | si | No | Sf si si si si si si si si
apoyo fueron claramente
reconocidas tanto en la revision,
como en los estudios incluidos.

Calificacion global 9 6 9 8 10 10 9 10 9 8 10 10 7
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Tabla 57. Herramienta para la priorizacion de las recomendaciones segun la guia
metodolégica (herramienta 13)

Recomendaciones

Dimension de la priorizacion

Impacto potencial

Alto impacto en desenlaces relevantes al
paciente

Alto impacto en la disminucion de la
variabilidad

Se asocia a menor eficiencia en el uso de
recursos

Promueve la equidad y eleccién de los
pacientes

Beneficio del soporte por parte del GDG durante el proceso de implementacion
La intervencion no hace parte de la atencion
estandar

Implica cambios en la oferta de servicios
Implica procesos de reentrenamiento del
profesional de salud o del desarrollo de nuevas
destrezas y competencias

Implica un cambio en la practica

Implica la implementacion de cambios en
multiples agencias

Se prevén dificultades especificas en el
proceso de implementacion

Otras consideraciones

JPriorizada? Si | Si Si | Si Si | Si Si | Si
¢Se aplicara GLIA 2.0? No | No No | No No | No No | No

MINSALUD - IETS | 379



ANEXO 10. Listado de medicamentos e indicaciones segin INVIMA®

Medicamento

Tipo de medicamento

Indicacion

Inhibidores no selectivos

Amitriptilina de la recaptacion de Antidepresivo
monoaminas
Prevencion de las nauseas y el vomito agudo y
Aprepitant Antiemético tardio asociado con el tratamiento inicial y
recurrente de quimioterapia anticancerosa.
Dolor oncoldégico moderado a severo y dolor
Buprenorfina Opioide severo que no responda a los analgésicos no

opioides.

Buprenorfina

Analgésico opioide

Manejo del dolor crénico moderado a severo.

Calcitonina de

Homeostasis del calcio

Dolor asociado a osteoporosis/osteopenia.

salmon
Agentes para el
S tratamiento de Tratamiento de ulceras gastricas y duodenales.
Cimetidina alteraciones causadas
por &cidos. Antagonistas
del receptor h-2
_ Diazepina _ _ o
Clozapina o Neuroléptico con accidn antipsicotica.
Antipsicotico
Analgésico moderadamente narcético. Uso en
trastornos dolorosos como cefaleas, dismenorrea,
Codeina Opioide procesos con algias musculoesqueléticas,

mialgias y neuralgias. Ejerce accion antipirética.
Antitusigeno.

Colestiramina

Agentes que reducen los
lipidos séricos
secuestradores de
acidos biliares

Hipolipemiante

Domperidona

Propulsivo

Aumento de la motilidad gastrointestinal y del tono

® La informacion fue obtenida del Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos

(INVIMA).

Disponible en:

http://farmacovigilancia.invima.gov.co:8082/Consultas/consultas/consreq _encabcum.jsp.

Consultado el 30 de mayo de 2016.
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http://farmacovigilancia.invima.gov.co:8082/Consultas/consultas/consreg_encabcum.jsp

Medicamento

Tipo de medicamento

Indicacion

del esfinter cardial.

Psicoanaleptico.

Tratamiento del desorden depresivo mayor.
Manejo del dolor neuropatico asociado con la

Duloxetina . ) neuropatia periférica de origen diabético. Manejo
Antidepresivo . .
del desorden de ansiedad generalizada.
Tratamiento de la fibromialgia con o sin depresion.
Analgésico narcotico. Indicado para el tratamiento
del dolor irruptivo en pacientes con cancer de 18
afios de edad y mayores que ya estan recibiendo
Fentanilo Opioide y que son tol_erantes a Ia,terapia con opioides para
el dolor persistente del cancer subyacente.
Indicado en dolor crénico severo que puede
tratarse adecuadamente solo con analgésicos
opioides.
Candidiasis orofaringea, esofégica y vaginal,
criptococosis, incluyendo meningitis e infecciones
en otros sitios (pulmonar etc.), candidemia,
candidiasis diseminada y otras formas invasoras
Fluconazol Antifangico de infeccion. Prevencion de infecciones micéticas
en pacientes con cancer, predispuestos a contraer
estas infecciones como resultado de la
quimioterapia o radioterapia. Uso como
antitricomoniasico y anticandidiasico.
Anticonvulsivante, Gtil como alternativa y
coadyuvante en el tratamiento de crisis parciales
Gabapentin Antiepiléptico complejas y generalizadas refractarias a otros

anticonvulsivantes convencionales. Adyuvante en
el manejo de dolor neuropatico.

Gabapentina

Antiepiléptico

Anticonvulsivante (til como alternativo y
coadyuvante en el tratamiento de crisis parciales
complejas y generalizadas refractarias a otros
anticonvulsivantes convencionales. Coadyuvante
en el manejo de dolor neuropatico. Para uso en
nifios mayores de 12 afios.

Glicerina liquida

Laxante

Laxante.

Haloperidol

Antipsicotico

Neuroléptico.

Indicado para el manejo del dolor agudo de

Hidrocodona Opioide . . .
moderado a severo de cualquier etiologia.
Hidromorfona Opioide Analgésico, narcaético.
Micosis profundas y superficiales causadas por
Ketoconazol Antifangico gérmenes sensibles al ketoconazol. Infecciones

micéticas superficiales y profundas.
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Medicamento Tipo de medicamento Indicacion

Lactulosa Laxante Laxante util en el tratamiento de la constipacion.
Loperamida Antipropulsivo Antidiarreico
Ansiolitico
Lorazepam ' _ Ansiolitico.
Benzodiacepina
Manejo de dolor suficientemente severo para
requerir tratamiento opioide diario y continuo a
Metadona Opioide largo plazo y para el cual las opciones alternativas

de tratamiento son inadecuadas. Tratamiento de
desintoxicacion de adiccion a opioides.

Metilfenidato

Psicoestimulante

Agentes
simpaticomimetico de
accion central

Tratamiento del sindrome de déficit de atencién e
hiperactividad y narcolepsia.

Metoclopramida

Propulsivo

Antiemético. Dispepsias gastrointestinales biliares
0 pancredticas.

Metronidazol

Antiinfeccioso
Antiséptico

Tratamiento de las infecciones quirdrgicas
causadas por gérmenes anaerobios.

Hipnético y sedante

Trastornos en el ritmo del suefio y todas las
formas del insomnio. Sedacién en premedicacion

Antipsicotico

Midazolam o L
Benzodiacepina antes de procedimientos. Hipnoinductor a la
anestesia. Sedante hipnotico.
Mirtazapina Psicoanalepticos Antidepresivo
Morfina Opioide Analgésico narcatico.
Bloqueante selectivo de
Nifedipino canal de calcio con Antianginoso, antihipertensivo.
efectos vascular
Tratamiento de pacientes con acromegalia.
Tumores carcinoides. Control sintomético y
reduccion de las concentraciones plasmaticas de
- hormona del crecimiento. Control de la diarrea
" Inhibidores de la . . . .
Octredtido - refractaria asociada con el sida. Prevencion de las
hormona de crecimiento o S ”
complicaciones de una cirugia pancreética.
Tratamiento de emergencia para detener la
hemorragia debida a varices gastroesofagicas y
prevenir su reaparicion en pacientes con cCirrosis.
Medicamento antipsicético, alternativo para el
. Diazepina tratamiento de la esquizofrenia. Para el
Olanzapina

tratamiento alternativo de pacientes con mania
bipolar, que no han respondido a la terapéutica

382 | MINSALUD - IETS




Medicamento

Tipo de medicamento

Indicacion

tradicional.

Ondansetrén

Antagonista de receptor
de serotonina (5HT-3)

Antiemético Util en el tratamiento de las nauseas y
el vémito inducido por quimioterapia y radioterapia
anticancerosa. Se indica en la prevencion y el
tratamiento de las nduseas y el vémito
postoperatorios.

Oxicodona

Opioide

Analgésico narcotico. Indicado para tratamiento
de dolor moderado a severo en pacientes con
cancer y dolor postoperatorio. Para tratamiento de
dolor severo que requiere utilizacion de opioides
fuertes.

Paroxetina

Antidepresivo. Inhibidor
selectivo de la
receptacion de la
serotonina

Tratamiento de los sintomas de la enfermedad
depresiva de todos los tipos, incluyendo depresion
reactiva y severa y depresion acompafada por
ansiedad. Después de una respuesta satisfactoria
inicial, la continuacién de la terapia es eficaz en
prevenir la recurrencia de la depresion. Trastornos
de ansiedad: tratamiento de los sintomas y
prevencion de la recurrencia del trastorno
obsesivo compulsivo. Tratamiento de los sintomas
y prevencion de la recurrencia del trastorno de
panico con o sin agorafobia. Tratamiento del
trastorno de ansiedad social/fobia social.
Tratamiento de los sintomas y prevencion de la
recurrencia del trastorno de ansiedad
generalizada. Tratamiento del trastorno de estrés
postraumatico.

Pilocarpina

Parasimpaticomimetico

Tratamiento de los sintomas de la boca seca por
hipofuncién de las glandulas salivales causado
por radioterapia para el cancer de cabeza y/o
cuello y tratamiento de los sintomas de la boca y
los ojos secos en pacientes con sindrome de
Sjogren.

Polietilenglicol

Laxante osmoético

Laxante. Tratamiento de la constipacién
ocasional.

Coadyuvante de convulsiones parciales, con o sin
generalizacion secundaria. Tratamiento del dolor
neuropatico periférico en adultos. Tratamiento del

Pregabalina Antiepiléptico » .

9 pep dolor neuropético central en adultos. Manejo de
sindrome de fibromialgia. Para el manejo del
trastorno de la ansiedad generalizada.

- Antipsicotico Tratamiento del trastorno bipolar y esquizofrenia.
Quetiapina

Diazepinas

Trastorno depresivo mayor: tratamiento del
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Medicamento Tipo de medicamento Indicacion

trastorno depresivo mayor como terapia adjunta a
un antidepresivo. Tratamiento alternativo del
trastorno de ansiedad generalizada cuando ha
habido una respuesta inadecuada o no pueden
otros medicamentos para ésta indicacion.

Antibiéticos y
Rifampicina quimioterapéuticos. Uso
dermatolégico

Rifampicina

Alternativa en los tratamientos de esquizofrenia
aguda y crénica. Monoterapia en desorden
bipolar. Tratamiento de agitacion, agresién o
Risperidona Antipsicotico sintomas sicaticos en pacientes con demencia
moderada a grave de tipo Alzheimer. Tratamiento
de los desérdenes de la conducta en nifios,
adolescentes y adultos con retardo mental.

Sen Laxante de contacto Laxante.
Sulfato de

. Laxante de contacto Laxante.
magnesio

Tratamiento del dolor de intensidad moderada a

Tramadol Opioide L. "
severa. Analgésico moderamente narcético.
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