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l. Resumen

El presente trabajo de investigacion tiene como objetivo general analizar el posible
uso complementario de productos naturales como el CBD en el manejo del dolor y efectos
derivados de los tratamientos convencionales, aplicados en el paciente paliativo oncolégico;
para la propuesta de una guia educativa orientada al personal farmacéutico y pacientes del

Centro de Cancer del Hospital Metropolitano en el 1l cuatrimestre del afio 2023.

Para cumplir con este objetivo, se recopild informacién mediante la busqueda
bibliografica exhaustiva acerca del uso complementario de productos naturales como el
cannabis medicinal en pacientes oncolégicos paliativos. Asimismo, se complementa dicha
informacion con datos de interés brindados por los profesionales en salud sobre este tema.
Estos aportes se obtuvieron por medio de entrevistas a regentes farmacéuticos y meédicos
oncélogos del Centro de Cancer del Hospital Metropolitano, sede en Lindora, que laboran en

el &rea de farmacia hospitalaria.

Con estos datos, se pretende determinar cuéles son las implicaciones que conllevan
al uso complementario de cannabis medicinal en la poblacion oncoldgica paliativa y el
abordaje integral por parte de los profesionales farmacéuticos. Lo anterior, lleva a ofrecer
una serie de recomendaciones para la propuesta de una guia educativa orientada al personal
farmacéutico y pacientes oncoldgicos, con fin de lograr una atencién integral. Se realiza una
investigacion de tipo cualitativa, pues se recolectan y analizan datos, mediante la revision de
fuentes primarias y entrevistas a cuatro regentes farmacéuticos y un médico oncologo; todo,

para responder la pregunta de investigacion.
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CAPITULO I- INTRODUCCION



1.1. Introduccion
El cancer es una de las principales causas de mortalidad en el mundo, es una dolencia
cronica que se relaciona con sufrimiento, complejos procesos de afrontamiento y adaptacion
de los pacientes por la multiplicidad de sintomas que se generan como consecuencia de la
enfermedad, asi como de los tratamientos utilizados para tratarla. Los pacientes oncoldgicos
experimentan entre tres a trece sintomas, y los mas avanzados presentan alrededor de diez

sintomas: nauseas, vomito, fatiga, entre otros.

Cuando el paciente oncologico se encuentra en la fase final de la enfermedad, los
profesionales en salud refieren al paciente al area de cuidados paliativos, donde tratan de
darle una mejor calidad de vida al paciente, valoran como disminuir, en gran medida, los
sintomas que presenta el paciente tanto por el avance de su enfermedad como por los

tratamientos quimioterapéuticos utilizados.

El cannabis o CBD es una planta con cualidad psicoactiva y se utiliza desde hace
mucho tiempo con fines medicinales, se han obtenido autorizaciones reglamentarias en una
amplia gama de indicaciones paliativas y terapéuticas, si bien es cierto, ain queda mucha
informacién por dilucidar sobre los beneficios y riesgos de este producto natural, debido a
que los estudios realizados de alta calidad son muy escasos; sin embargo, existe evidencia

acerca de las diversas propiedades que contiene el cannabis?.

Asimismo, “el Instituto Nacional del Cancer (NCI), actualmente, reconoce a la
C.sativa medicinal como un tratamiento eficaz para aliviar una serie de sintomas asociados
con el cancer; incluidos el dolor, la pérdida de apetito, las nauseas y vomitos y la ansiedad”?.
No obstante, como todo medicamento o producto natural se debate si es seguro para los
pacientes, ya que, hay un conocimiento limitado sobre los efectos a largo plazo del uso
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cronico, asi como las interacciones farmacoldgicas que pueden existir entre el CBD y los

demés medicamentos®.

Por otra parte, el uso de cannabis o CBD por parte de los pacientes no siempre viene
acompariado de una recomendacion médica como tal, sino que, los pacientes consumen el
mismo por recomendacion de terceros ajenos a las areas de salud, lo cual, al no tener un
acompafiamiento farmacoterapéutico, algunos aspectos no son evaluados como las posibles
interacciones que pueden surgir entre el tratamiento convencional del paciente versus el

consumo de cannabis.

Para obtener una farmacoterapia efectiva y evitar que existan interacciones entre el
cannabis y los medicamentos oncoldgicos del paciente, se debera conseguir un
acompafiamiento entre el profesional farmacéutico y el paciente, de esta manera, se puedan
tomar decisiones en la farmacoterapia del paciente, junto con el médico. Esto demuestra la
necesidad de la elaboracién y uso de una guia por el profesional farmacéutico acerca de todos
los puntos por tomar en cuenta del cannabis, asi como una guia de orientacion educativa para

el paciente relacionado con el CBD.

1.2. Planteamiento del problema

El uso de productos naturales como el CBD en tratamientos complementarios en
ciertas patologias ha ido en aumento en los Gltimos afios. En la actualidad, existe un gran
interés en el uso de productos naturales como el cannabinoides para el alivio de los sintomas
en pacientes oncoldgicos en cuidados paliativos*. Mas de la mitad de los pacientes
oncoldgicos avanzados presentan de seis a once sintomas asociados con su enfermedad, entre

ellos los mas frecuentes son: la fatiga, el dolor, el insomnio, la astenia, entre otros®.
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La planta Cannabis sativa L. contiene varios metabolitos secundarios y el cannabidiol
conocido por sus siglas como CBD, el cual es uno de los fitocannabinoides méas importantes.
El CBD no es potencialmente intoxicante, tiene una afinidad por los receptores de
cannabinoides y se cree que ejerce acciones en la activacion indirecta del sistema
endocannabinoide (ECS)®. Se han logrado identificar dos receptores como responsables de
los efectos de los cannabinoides en el organismo; los receptores CB1 se encuentran en el
sistema nervioso central y se relaciona como la transmision y modulacion del dolor, en
ganglios basales, hipocampo. Asimismo, los receptores CB2 se encuentra en células y tejidos

del sistema inmune®.

El Cannabidiol o CBD, debido a su mecanismo de accion y sus receptores, tiene
diversas acciones terapéuticas, entre ellas: analgésico, antiemético, antiinflamatorio,
neuroprotector, entre otras®. Sin embargo, pueden existir interacciones entre el Cannabidiol
con otros farmacos, debido a que este, se metaboliza en higado e intestino por el citocromo
P450, por tanto, la farmacologia del CBD tiende a tener cierta complejidad causando acciones
terapéuticas validas, pero puede también, potenciar posibles interacciones’.

Otro de los puntos por considerar acerca de las interacciones o reacciones adversas
del CBD, esta relacionado con la presencia de alimentos, “Se ha demostrado que la presencia
de alimentos (es decir, una comida rica en grasas) puede aumentar significativamente la
exposicion al CBD”8, Tomando en cuenta lo anterior, el papel del farmacéutico es primordial
para evitar interacciones como las mencionadas, asimismo, “el farmacéutico participa del
cuidado del paciente mediante la optimizacion de la terapia farmacoldgica, promoviendo la
salud y el bienestar; ademas, puede estar asociado a un gran nimero de intervenciones

clinicamente relevantes”®.

De esta manera, se plantea la siguiente pregunta de investigacion: ;En qué medida
interfiere el uso complementario de productos naturales como el CBD en el manejo del dolor

y efectos derivados de los tratamientos convencionales en paciente paliativo oncoldgico y
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como actla el profesional farmacéutico durante el proceso de atencién integral y educacién

del paciente oncoldgico?

1.3. Objetivos

1.3.1.  Objetivo General
Analizar el posible uso complementario de productos naturales como el CBD en el
manejo del dolor y efectos derivados de los tratamientos convencionales, aplicados en el
paciente paliativo oncoldgico; para la propuesta de una guia educativa orientada al personal
farmacéutico y pacientes del Centro de Céancer del Hospital Metropolitano en el II
cuatrimestre del afio 2023.

1.3.2. Objetivo Especificos
e Analizar las principales indicaciones del cannabis para uso medicinal y la

implicacion en pacientes paliativos por cancer.

e Identificar las principales interacciones que se pueden presentar en el uso del
cannabis versus los tratamientos convencionales y de mantenimiento del
paciente paliativo oncoldgico en el manejo de dolor y efectos derivados de los

tratamientos convencionales.

e Generar recomendaciones para la elaboracion de una propuesta de guia
educativa orientada al personal farmacéutico y pacientes oncoldgicos en el

uso de productos naturales como el CBD.

1.4. Justificacion
En la mayoria de los casos de cancer, estos se diagnostican cuando ya estan en etapas

muy avanzadas y cerca del 70% de todos los pacientes con cancer necesitan, en algn punto
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de esta etapa, de los cuidados paliativos'®. Asimismo, “una de las metas del cuidado del
paciente con cancer es optimizar su calidad de vida, lo cual implica intervenir en maltiples
dimensiones ademéas del control de sintomas, como las relacionadas con los aspectos

psicologicos, funcionales, sociales y espirituales™?.

“En diversos ensayos aleatorizados y estudios abiertos han indicado los posibles
beneficios del cannabis medicinal y los medicamentos a base de cannabis para diversas
indicaciones, como nauseas y vomitos relacionados con la quimioterapia en pacientes con
cancer”'2, Los cannabinoides medicinales se pueden administrar en una variedad de formas:
fumables, orales (tabletas, aceites), oromucosales (aceite/pastilla), vaporizables,

sublinguales, rectales, transcutaneas e intravenosas®®.

En la actualidad, con los diversos ensayos y estudios que se han logrado desarrollar
con respecto al uso de cannabis, ha existido un interés farmacoterapéutico renovado de este
producto natural y los fines medicinales que se pueden obtener a través del descubrimiento
de los receptores enddgenos y el papel de este sistema en el cuerpo humano. A pesar del
renovado interés por los farmacos cannabinoides para el tratamiento 0 manejo de ciertas
enfermedades, son pocos los medicamentos aprobados por agencias reguladoras como la
Administracion Federal de Medicamentos (FDA) y la Agencia Europea de Medicamentos
(EMA)E,

Sin embargo, se requiere de una exhaustiva evaluacion del paciente oncoldgico
paliativo y del tratamiento convencional para brindar, de manera acertada desde el perfil del
profesional farmacéutico, las implicaciones positivas o negativas de la posible utilizacion de
medicamentos cannabinoides, asi como la evaluacién de las interacciones entre los

medicamentos, para brindar una atencion paliativa centrada en el bienestar del paciente.
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Ademas, se considera de suma importancia la guia educativa dirigida por parte del
farmacéutico a cada uno de los pacientes, se implementa con guias o folletos enfocados en la
utilizacion de estos nuevos medicamentos cannabinoides de una manera acertada y, sobre
todo, informativa, tanto para el paciente como para las familias, esto permite darle al

paciente, en este cuidado paliativo, la mejor atencién farmaceutica.

1.5. Antecedentes

Debido al gran auge que ha presentado el cannabis medicinal en los Gltimos afios y el
interés farmacoterapéutico, se han comenzado a realizar mas estudios sobre las propiedades
del cannabis medicinal como el CBD en distintas patologias y sintomas que presentan los
pacientes. Esto con el objetivo de tener nuevas oportunidades farmacoldgicos para tratar
ciertas afecciones o sintomas, asimismo, conocer las reacciones adversas o interacciones que
pueden presentarse con el consumo del cannabis. De este modo, a nivel nacional,

internacional e histérico se han planteado las sucesivas investigaciones y estudios.

1.5.1. Antecedentes Historicos
En este apartado, se encuentran algunos de los antecedentes histéricos asociados al
consumo de cannabis medicinal, asi como la eficacia de CBD y THC en dolor, anorexia y

nauseas relacionadas con el cancer.

Ware et al.}4, realizaron en el 2005 en Reino Unido, una encuesta transversal acerca
del uso medicinal del cannabis en el Reino Unido. Esta encuesta se realizo para recopilar
datos de consumidores de cannabis medicinal, constaba de 34 items. Entre la informacién
recopilada se encontraba estado de la enfermedad, sintomas y patrones del consumo de

cannabis.
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Como resultado se obtuvo que las enfermedades mas frecuentes por las cuales
consumian cannabis medicinal eran: esclerosis multiple, neuropatias y dolores crénicos.
Asimismo, dentro de la eficacia percibida, el 68% de afirmaron que con el consumo de
cannabis sus sintomas disminuyeron y que, con respecto, a los efectos secundarios
comparados con otros medicamentos, el 30% mencionaron que los efectos secundarios de

los medicamentos prescritos eran algo peor y el 34% afirmaron que eran mucho peores!4,

Jonhson et al.’®, presentaron un estudio multicéntrico, doble ciego y aleatorizado,
controlado con placebo, de grupos paralelos sobre la eficacia, seguridad y tolerabilidad del
extracto de TCH: CBD y extracto de TCH en pacientes con dolor intratable relacionado con
el cancer durante el 2010, en Reino Unido. El estudio comparaba la eficacia de un extracto
de tetrahidrocannabinol: cannabidiol, un modulador del sistema endocannabinoide
analgésico no opioide y un extracto de THC, con placebo para aliviar el dolor en pacientes

con cancer avanzado.

Durante el estudio participaron un total de 177 pacientes con dolor por cancer, los
cuales habian estado utilizando opioides fuertes durante al menos una semana para aliviar el
dolor. Los datos obtenidos de la eficacia del estudio, presentaron que el doble de pacientes
en el grupo de TCH:CBD tuvo una reduccion del 30% en la escala de clasificacion numérica
del dolor en comparacion con los grupos de placebo (21%) y THC (23%) . Lo que demostro
que el extracto de TCH:CBD es un tratamiento adyuvante eficaz para el dolor relacionado
con el cancer en pacientes que no logran una respuesta analgésica adecuada al tratamiento

con opioides?®.

Strasser et al.'®, estudiaron mediante un ensayo clinico multicéntrico, de fase I,
aleatorizado, doble ciego, controlado, la comparacion del extracto de cannabis administrado
por via oral y delta-9-tetrahidrocannabinol en el tratamiento de pacientes con sindrome de
anorexia-caquexia relacionado con el cancer, durante el 2006 en Alemania. Segin mencionan

los autores, el apetito, el estado de &nimo y las nduseas se monitorearon diariamente. Los
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participantes incluidos en el ensayo son adultos con cancer incurable avanzado, posterior a
la evaluacion, recibieron un suministro de capsulas para dos semanas para ingerir por via oral

dos veces al dia.

De los resultados, los pacientes que tomaron cannabis y placebo, posterior a las seis
semanas, mostraron una mejora en el apetito en comparacion con los que tomaron THC, en
referencia con las nauseas, se noté una mejora del 61% en pacientes que ingirieron cannabis,
50% con THC y 40% con placebo.

Los autores Meiri et al.’, desarrollaron en el 2007, un estudio doble ciego controlado
con placebo por cinco dias, con el objetico de comparar la eficacia y la tolerabilidad del
dronabinol, el ondansetrén o la combinacion para las nauseas y los vémitos retardados
inducidos por la quimioterapia. Los pacientes debian someterse a quimioterapia contra el
cancer con agentes emetogénicos moderados a altamente en el dia, los pacientes fueron
aleatorizados en uno de cuatro grupos de tratamiento: dronabinol solo, ondansetrén solo,

terapia combinada con dronabinol y ondansetron o placebo.

En los resultados se obtuvo que el 71% de los pacientes que recibieron dronabinol
respondieron al tratamiento (ausencia de nduseas), en el caso de la terapia de combinacion
no proporciond beneficios mas alla de los observados con cualquiera de los agentes solos.
Todos los tratamientos activos redujeron significativamente la intensidad de las nauseas
frente al placebo. De esta manera, la tasa de ausencia de nauseas fue del 71% en el grupo de
dronabinol, 64% en el grupo de ondansetron, 53% en terapia combinada y 25% en placebo.

Los autores demostraron que la eficacia del dronabinol solo fue comparable con la
del ondansetrén para el tratamiento de las nduseas y los vomitos tardios inducidos por la
guimioterapia, siendo un punto a favor ya que la terapia antiemética estandar no alivia los

sintomas en muchos de los pacientes y se necesitan tratamientos alternativos.
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1.5.2.  Antecedentes Internacionales

Seguidamente, se muestran ciertos antecedentes internacionales relacionados con
estudios o ensayos clinicos acerca del cannabis 0 CBD, asi como la modulacién del dolor y
la utilizacién de farmacos cannabinoides para el tratamiento de nauseas y vomitos en

pacientes con cancer.

Kudahl et al.?, llevaron a cabo, durante 2021 en Dinamarca, una comparacion
transversal dentro del programa piloto danés sobre cannabis medicinal, donde se estudia tanto
la eficacia potencial como los dafios potenciales en el cannabis medicinal y la medicina a
base de cannabis. El objetivo de este programa piloto era establecer si el cannabis medicinal
y los medicamentos a base de cannabis eran superiores y seguros en comparacion con el
tratamiento convencional, independientemente de las indicaciones para que las personas

recibieran dicho medicamento.

Durante este estudio, participaron 96 casos. Las principales indicaciones de uso de
medicamentos a base de cannabis indicadas por los participantes fueron: dolor neuropaético,
dolor crénico, esclerosis multiple y, en menor medida, dolor relacionado con el cancer y
nauseas y emesis después de la quimioterapia. Segun el estudio, el cannabis medicinal y los
medicamentos a base de cannabis fueron inferiores al tratamiento de control en términos de
tratamiento del dolor; sin embargo, se asociaron con una mayor satisfaccion con el

tratamiento y posiblemente con una reduccion de los sintomas depresivos*?,

Kirkpatrick et al.!8, en el 2015, realizaron una revision sistematica acerca de la
modulacion del dolor y cuéles son los tipos de modulacion del dolor clinicamente
importantes. Entre los resultados obtenidos, se encontraron diversas modulaciones como: por

opioides enddgenos, dopaminérgica, serotoninérgica y modulacidon cannabinoide.
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Con respecto a lamodulacion cannabinoide, los autores destacaron en su revision que,
a través de distintos estudios clinicos, los cannabinoides podrian funcionar modulando los
canales TRP, los cannabinoides pueden funcionar inhibiendo la adenosina y potenciando los
receptores de serotonina, dando como resultado que, en la actualidad, los cannabinoides
representan una via potencialmente fructifera para generar intervencion para el tratamiento

del dolor.

Bennedetti et al.'®, en Italia, quisieron demostrar, mediante un estudio de farmacos
doble ciego, la experiencia del dolor camia de negativo a positivo a través de sugerencias
verbales, sistemas opioide y cannabinoide se activan conjuntamente y aumentan la tolerancia
al dolor. A 45 voluntarios sanos los dividieron en tres grupos, cada grupo con variable
diferente, siendo uno de estos grupos, el control. Y el dolor fue inducido experimentalmente.

De acuerdo con los resultados obtenidos, se encontré que, el aumento de la tolerancia
al dolor puede antagonizarse por completo mediante el blogueo de los receptores opioides y
cannabinoides, esto indica que ambos sistemas se coactivan durante la expectativa de los
efectos beneficios del dolor. Esto debido a que, tanto los opioides enddgenos como los
cannabinoides se encuentran en areas especificas del cerebro que estan relacionadas tanto
con el dolor como con la recompensa, y muestran una superposicion en el procesamiento

neuronal y conducta de recompensa®®.

Grimison et al.?%, realizaron un ensayo cruzado de fase 11, aleatorizado y controlado
con placebo durante el 2020 en Australia, relacionado con un extracto oral de cannabis con
THC:CBD para las nduseas y los vémitos refractarios inducidos por la quimioterapia donde

participaron 80 personas.

Se obtuvo que, la adicion de THC: CBD a los antieméticos compatibles con las guias

durante la quimioterapia aumentd la proporcion de participantes con respuesta completa
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durante la fase general del tratamiento del 14% al 25% en comparacion con el placebo.
También, se obtuvo una reduccion significativa en el nimero medio y maximo de vomitos
por dia. Durante el estudio, los participantes informaron acerca de los eventos adversos
asociados con cannabinoides, estos ocurrieron en el 31% mientras recibian TCH:CBD en
comparacion con 7% que recibian placebo; sin embargo, estos efectos secundarios eran

tolerables®.

Tucotte et al.?t, documentaron un ensayo clinico aleatorizado y doble ciego del efecto
de la nabilona sobre el apetito, el estado nutricional y la calidad de vida en pacientes con
cancer de pulmon, esto en el 2018. Después de la evaluacién, los pacientes fueron
aleatorizados por el coordinador para recibir capsulas de 0,5 mg de nabilona o placebo. Con
base en los resultados, ambos grupos mejoraron el apetito; no obstante, el tratamiento con
nabilona en pacientes diagnosticados con anorexia aumenta el consumo energético, y mejora

las escalas funcionales de calidad de vida, dolor e insomnio.

1.5.3. Antecedentes Nacionales
En esta seccion se muestran antecedentes nacionales que abarcan el consumo
medicinal de cannabis, asi como las ventajas y desventajas del cannabis medicinal y los

efectos benéficos del cannabis en pacientes oncoldgicos.

Rodriguez-Villalta®?, desarroll6 un andlisis de la situacion del consumo de cannabis
en Costa Rica en el 2021, en el cual describe que el 20 de abril de 2021 se presentd el proyecto
de ley 22.482 referente a la regulacion para la produccion, consumo y venta de cannabis y
sus derivados. Segun los datos de una encuesta realizada en el 2013 acerca de utilizar la
marihuana para divertirse, tranquilizarse o relajarse y como medicamento, se obtuvo que un
52,9 % estaban de acuerdo en utilizar la marihuana como medicamento, y un 43,9% estan en
desacuerdo. También, menciona que el crecimiento del consumo de cannabis en Costa Rica
se ha visto con mayor fuerza en la Gltima década; sin embargo, se percibe una negativa en la

poblacién costarricense acerca del uso del cannabis.
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Rodriguez et al.?3, publicaron una investigacion bibliografica durante el 2018
vinculada con el efecto beneficioso del cannabis medicinal en pacientes oncolégicos,
epilépticos y ansiosos. Los autores mencionan que dentro de las propiedades del cannabis se
incluyen la analgesia, ansiolitico, facilitador del suefio y que, durante varios siglos, el
cannabis se ha utilizado en aplicaciones terapéuticas incluidas la atenuacion de las nauseas y

los vOmitos.

Igualmente, describen las ventajas que tienen los cannabinoides ante el tratamiento
convencional con opioides esto para producir un efecto analgésico, debido a que los
cannabinoides modulan el dolor a través de la inhibicion de la transmision neuronal en las

vias del dolor.

Ceciliano?*, desarroll6 una investigacion bibliografica en el 2017, con el objetivo de
conocer las ventajas y desventajas que tiene la utilizacion de productos derivados del
cannabis en diferentes enfermedades. Dentro de las ventajas, se encuentra el efecto
antiinflamatorio al actuar sobre algunos receptores, esto hace que no se den las sefiales
quimicas para aumentar el dolor en el paciente. También, el efecto sobre situaciones de
ansiedad, insomnio y depresion, siendo esto de gran utilidad en pacientes que requieren

cuidados paliativos.

Sin embargo, dentro de los efectos secundarios del cannabis, se encuentra la euforia,
panico, psicosis, sedacion, aspergilosis, en este Gltimo, la autora hace un énfasis debido a que
se han presentado casos de aspergilosis en pacientes inmunodeprimidos. Ademas, menciona

las patologias en las cuales esta contraindicado el uso del cannabis medicinal
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2.1 Céncer
El cancer es una de las principales patologias que afecta la poblacion a nivel mundial.
Seguin Sanchez et al.% el cancer es una enfermedad multifactorial que afecta el crecimiento
y la proliferacién de las células, asi como el proceso de diferenciacion celular, lo que
condiciona la formacion de un tumor en un tejido especifico, esto implica una trasformacion,

en muchos casos maligna, de las caracteristicas y funciones de las células.

Esta enfermedad se clasifica en varias etapas, la etapa 1 o 2 refiere que el cancer no
se ha propagado tanto, la etapa 3 significa mayor propagacion y la etapa 4 es la etapa final
del cancer?®. Cuando un paciente se encuentra en la etapa 4 del cancer, sus necesidades se
vuelven complejas y requieren ciertos tipos de cuidados. La OMS define los cuidados
paliativos como un enfoque que mejora la calidad de vida de los pacientes y sus familias?’.

Los cuidados paliativos abarcan distintas &reas con el objetivo de prevenir y tratar las
complicaciones que se puedan mostrar en el paciente; prevencion de la infeccion, nutricion,
tratamiento de los efectos de la quimioterapia, uso de antieméticos, controlar el dolor, manejo
de sindromes paraneoplésicos, manejo del paciente terminal, tratamiento del dolor asociado

al cancer, entre otros®,

2.2. Incidencia de cancer en Costa Rica

Durante el 2013, en Costa Rica, se aplico un censo estadistico acerca de la incidencia
de tumores malignos mas frecuentes en Costa Rica. En el caso de los tumores mas frecuentes
en mujeres se encuentra el cancer de piel, en segundo lugar, el cancer de mama seguido del
cancer de cérvix. En el caso de los hombres, el cancer con mayor incidencia es el de piel,

seguido del cancer de prostata y, posteriormente, el cancer de estomago?®.

2.3. Paciente oncoldgico
El paciente oncoldgico es aquel que ha sufrido o sufre de un tumor, es decir, algin

tipo de cancer que afecta su organismo en cierta medida. El paciente oncoldgico es “similar
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a cualquier otro, pudiendo tener alternaciones fisiologicas sobre cualquier aparato o sistema
del organismo; pero es importante considerar en el paciente el tipo de neoplasia que lo afecta,

su extension y el régimen terapéutico empleado para controlar el tumor’°,

2.4. Atencion farmacéutica en paciente oncoldgico

La atencion farmacéutica trata de establecer la responsabilidad de los farmacéuticos
de asumir los resultados de la farmacoterapia de sus pacientes, esto, a lo largo de los afios se
ha demostrado que una correcta atencion farmaceutica mejora los resultados de salud, con

una reduccidn en los efectos adversos relacionados con medicamentos®?.

Cuando un paciente oncoldgico se encuentra a nivel hospitalario, los servicios de
farmacia deben liderar la elaboracion de las mezclas citostaticas, asi como la dispensacién
correcta de los demés tratamientos oncoldgicos. Los farmacéuticos pueden ayudar a los
pacientes ofreciéndoles informacion relevante, asesoramiento en la prevencion de la
enfermedad y en los cambios y modificacion del estilo de vida, asi como establecer vinculos
con otros profesionales para definir metas comunes e intervenciones sobre el paciente, tales
como la indicacion y administracion de los medicamentos, mejorando la adherencia al

tratamiento®’.

2.5. Principales sintomas en pacientes oncoldgicos

El paciente oncologico, debido a su enfermedad, presenta distintos sintomas, estos
sintomas van a variar dependiendo del tipo de cancer, su localizacion y la etapa en la que se
encuentre; sin embargo, gran parte de los pacientes con cancer poseen una mayor incidencia
a presentar sintomas como; dolor, agotamiento, fatiga, nauseas, vomito, pérdida de apetito,
debilidad, fiebre y depresion. Durante la etapa final, la atencién no debe reducirse Unicamente
al alivio del dolor, también, deben realizarse intervenciones para disminuir la intensidad en

los demas sintomas®?.
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Tanto el dolor como los demas sintomas pueden ser inadecuadamente tratados y de
esta forma desmejorar el estado del paciente. En muchos casos, estos sintomas pueden no
estar tratados de forma correcta por evaluacion errénea o bien, por la adherencia terapéutica

que tenga el paciente.

Se cuenta con un cuestionario de evaluacion de sintomas de Edmonton (ESAS), el
cual es utilizado en pacientes que reciben cuidados paliativos debido a un cancer avanzado,
este cuestionario puede ser aplicado a los pacientes cuando se encuentren en ambiente

hospitalario o bien, en atencion domiciliaria®.

Figura 1. Cuestionario de evaluacion de sintomas de Edmonton (ESAS)

Par favor, marque of ndmaro que describa mejor coma se sienta AHORA:

Nada de dolor

Mada agotado
(cansancio, debilidad)

Nada somnaliento
(adormilado)

5in nauseas

MNinguna pérdida de
apetito

Minguna dificultad
para respirar

Nada desanimado

Nada nervioso
(imtranguilidad,
ansiedad)

Duarmo parfectaments

Sentirse parfectaments
(sensacidn de
bicnestar)

MNada____
Oiro problema (por aj;
saquedad de boca)

10

10

10

10

10

10

El peor dolor que s&
pueda imaginar

Lo mas agotado que 58
pusda imaginar

Lo mas somnoliento
que 58 pueda imaginar

Las peores nduseas gue
&8 puada imaginar

El peor apetito que se
pusda imaginar

La mayor dificultad
para respirar que s
pusds imaginar

Lo mas desanimado que
58 puada imaginar

Lo mas nenvioso gue se
pueda imaginar

La mayor dificultad
para dormir que se

pusda imaginar

Sentirse lo peor que s&
pueda imaginar

Lo peor posible
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Fuente: Imagen tomada de Version espafiola del ESAS®,

2.6. Tratamientos convencionales para tratar sintomas en pacientes oncoldgicos

2.6.1. Antiemesis

El voémito es un mecanismo de defensa que aparece en ciertas situaciones, se da por
multiples estimulos que acttan con aferencias especificamente hacia el Sistema Nervioso
Central (SNC). Cuando un paciente esta sometido a quimioterapia, los sintomas més
frecuentes son las nduseas y vomitos, en este caso, los quimioterapicos provocan un dafio en
las células enterocromafines intestinales y desencadenan una respuesta en varios centros
nerviosos, incluido el tronco del encéfalo donde existen dos areas criticas en el reflejo del

vomito®*.

Un paciente oncoldgico en tratamiento con quimioterapia, radioterapia o ambos,
posee una alta incidencia y severidad a presentar nauseas y vomitos, esto va a depender de
los agentes quimioterapicos utilizados, asi como de las dosis utilizadas, forma de
administracion, zona de irradiacion, y la variabilidad individual de cada paciente, donde se
contemplan aspectos como la edad, sexo, primera vez en recibir la quimioterapia, entre otros

aspectos de relevancia®.

La emesis inducida por quimioterapia se puede clasificar en cinco categorias, las
cuales van a variar dependiendo del inicio de la quimioterapia y de las respuestas previas de

los pacientes a la profilaxis®.
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Tabla 1. Clases de nauseas y vomitos inducidos por quimioterapia

Clasificacion Definicion
Ocurre dentro de las primeras 24 horas
Agudo : _ - ]
posteriores del inicio de la quimioterapia.
Ocurre desde 24 horas hasta varios dias (2-
Demorado

5 dias) después de la quimioterapia.

Descubrimiento

Ocurre a pesar del tratamiento profilactico

apropiado.

Anticipado

Ocurre antes de un tratamiento como una
respuesta condicionada a la aparicion de
nauseas y vOmitos inducidos por la

quimioterapia en ciclos anteriores.

Refractario

Recurrente en ciclos subsiguientes de
terapia, excluyendo las nauseas y vomitos

anticipados inducidos por quimioterapia.

Fuente: Elaboracion propia con base en la referencia®.

Haro et al.34, hacen referencia a los tres tipos de emesis principales que se pueden

presentar en un paciente oncoldgico en tratamiento con quimioterapia.

1) Emesis aguda: ocurre durante

las primeras veinticuatro horas tras la

administracién de la quimioterapia, la emesis suele iniciar 1 -2 horas posteriores

a la administracion. La aparicion de la emesis aguda se ve influenciada por

diversos factores como: edad, sexo, antecedentes de alcoholismo, dosis de agentes

emetogenos y eficacia de los regimenes antieméticos.
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2) Emesis tardia: esta aparece posterior a las primeras veinticuatro horas y alcanza
su pico maximo a las 48 — 72 horas después de la aplicacién del tratamiento y va

en disminucion progresiva entre 2 — 3 dias.

3) Emesis anticipatoria: es una respuesta aprendida a la quimioterapia que el 25% de

pacientes oncoldgico desarrollan alrededor del cuarto ciclo de quimioterapia. Esta
emesis sucede antes del tratamiento, esto como una respuesta condicionada en
pacientes que han presentado nduseas y vomitos importantes durante los ciclos
previos a la quimioterapia.

Existen ciertos factores de riesgo implicados en el desarrollo de la emesis
anticipatoria tales como: edad menor a 50 afios, sexo femenino, expectativas
negativas sobre la aparicién de nauseas después del tratamiento, historia de
cinetosis, debilidad y mareo generalizado, radioterapia concomitante y altos

niveles de ansiedad, entre otros mas.

Dentro de las principales causas de la emetogenicidad es del tipo de agente
antitumoral empleado, dosis y via de administracion, “desde la conferencia de consenso de
la Multinacional Association of Supportive Care of Cancer, la mayoria de los autores aceptan
la clasificacion de los citostaticos en funcion del riesgo emetégeno en farmacos de alto,

moderado, bajo o minimo riesgo emetogeno”34,
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Figura 2. Potencial emetdgeno de los agentes antineoplasicos individuales

MNIVEL

AGENTE

Riesgo emetdgeno alto,
nivel 5 {frecuencia de
amesiz = 900:)*

& Carmustina >250mg/m2
* Cisplatino =50mg/m2
# Ciclofosfarmidas1500mg/m2

* Dacarbacina
* Mecloretamina
* Streplorocina

Riesgo emetdgeno
moderada, nivel 4
(frecuencia de emesiz
60-90%)*

Riesgo emetdgeno
maderado, nivel 3
(frecuencia de emesiz
30-600%)*

Riesgo emetogeno bajo,
nivel 2 {frecuencia de
emesis 10-30%)*

* Amifostina >500mg/m2

* Busulfan =4mg/d

¢ Carboplatino

¢ Carmustina = 250mg/m2

& Cisplatino =50mg/m2

# Ciclofosfarmida =750mpg/m2 o
<1 500mgm2

» Citarahina > Tmp/m2

* Amifosting >300-500mg/m2
# Tnaxido Arsénico

* Ciclofosfamida <7 50mg/m2
* Ciclofosfamida oral

¢ Doxorrubicinag <60mg/m2
¢ Epirubicina =90mg/m2

* Hexametilmelamina

# ldarubicina

# lfosfamida

* Amifosting <300mg/m2

* Bexaroleno

# Citarabina (dosis baja) <200mg/m2
* Capacitabina

* Docetaxel

¢ Doxorrubicina liposomal

* Ftoposido

* Dactinomicina

* Doxorrubicina =60mgm2
* Epirubicina =90mg/m2

* Melfalan =50mg/m2

* Metrotexato = 1000mg/'m2
* Procarbacina

* Interleukina-1:>12-15
millones unid/m2

* |nnotecan

* Lomustina

* Metrotexato 250-1000mg/mz2
* Mitoxantrone <15mg/m2

* (aliplatine

=]

* Temorolamida =100mg/m

# 5-FU <1000mg/'mz2

* Cemcitabina

* Metrotexato=50mp/m2 <250mgm2
* Mitomicina

* Paclitaxel

* Temozolamida < 100mg/m2/d

* Topotecan

Riesgo emetogeno
minima, nivel 1
(frecuencia de emesiz
<100)*

& Alemtuzumakb

* Asparaginasa

* Alfa-interferon

# Bleomicina

* Borleromib

& Clorambucil

* Cladibrina

* Dexraroxana

* Denileukin diftitox
+ Cefitinib

# Frofinib

* Gemtuzumab ozogamicina

* Hidroxiurea

* Imatinib mesilato

* Melfalan (ol baja dosis)
* Metrotexato «<50mg/m2
* Peniostatina

* Rituximab

* Tiopuanina

* Trastuzumak

* Yalrubicina

* Vinblastina

* Vincristina

* Vinorelbina

Fuente: Imagen tomada a partir de la referencia®.

La eleccion adecuada del tratamiento antiemético se debe basar en el riesgo emético

de la terapia, la experiencia previa con antieméticos y los factores de cada paciente. Algunos

de los factores por considerar son: edad, sexo, historial previo de nduseas y vémitos inducidos

por agentes anticancerosos, consumo de alcohol, propenso a mareos por movimientos®.

2.6.2. Dolor

Diaz et al.®” mencionan:
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El dolor es una experiencia sensorial y emocional asociada o no a la lesion tisular, en
caso del dolor relacionado con céncer coexiste el dolor agudo y cronico. Dentro de las
principales causas de dolor oncoldgico se encuentran: la invasion tumoral, obstruccion
intestinal, procedimientos diagnosticos y terapéuticos, sindromes inducidos por la neoplasia
y otras causas extraoncoldgicas, como artrosis y osteoporosis. El dolor es uno de los sintomas
mas temidos y de mayor prevalencia en un paciente con céancer, el cual genera un impacto

negativo en su calidad de vida y supervivencia®.

De esta manera, el dolor asociado al cancer se puede clasificar segin sus causas en el
dolor relacionado con la masa tumoral, relacionado con el tratamiento o bien, dolor no
relacionado con el cancer. Tomando en cuenta el mecanismo fisiopatoldgico, existen ciertos

factores que modulan o modifican la expresion del dolor por parte del paciente®®.

Figura 3. Vias de expresion del dolor

Cancer
Depresion o
Adicciones ansiedad

Dafio tisular

Tratamientos Dafo neural
. » .

oncologicos Mediadores Dolor Alteraciones

inflamatorios espiritual cognitivas

No cancer
)4 A J L 4 \d A 4
Generacion del Percepcion del N} Expresion del
dolor dolor g dolor

Fuente: Imagen tomada de la referencia®.

Para que se dé un tratamiento correcto que trate el dolor, se debe realizar una

valoracion del dolor que presenta el paciente, en esta valoracion integral del dolor, “la
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Asociacion Internacional para el Estudio del Dolor (IASP) propone la descripcion del dolor

en cinco ejes fundamentales™®’:

1) Localizacion e irradiacion,
2) Sistema organico implicado,
3) Caracteristicas temporales,
4) Intensidad

5) Etiologia

Es necesario medir la intensidad del dolor, “la OMS presentd en 1986 su estrategia
escalonada de analgésicos. Esta propuesta de enfoque consiste en que el tratamiento
analgésico es escalonado y depende de la intensidad del dolor”®. Esta estrategia consiste en
cuatro escalones, los primeros tres se basan en la utilizacion de farmacos analgésicos,
opioides débiles y opioides mayores, caso contrario del escalon cuarto, el cual queda

reservado para técnicas intervecionistas®®.

En los primeros tres escalones se pueden utilizar como complemento farmacos
coadyuvantes. Segun Sanchez et al.®, “Se conocen como farmacos coadyuvantes aquellos
agentes no propiamente analgésicos que colaboran en el control del dolor cuando se
administran de forma concomitante con los opioides. La eleccion del farmaco coadyuvante

apropiado varia en funcion de los sintomas y tolerancia”.

La escala visual analdgica (EVA) es utilizada para medir la intensidad de dolor,
consiste en evaluar mediante una escala marcada con puntuaciones del 0 al 10, en la cual el

paciente podréa expresar la puntuacion que le da a la intensidad del dolor®’.
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Tabla 2. Escala de dolor

Tipo de dolor Escala
Dolor leve 1-3
Dolor moderado 4-6
Dolor severo 7-10

Fuente: Elaboracion propia a partir de la referencia®’.

Como mencionan Diaz et al.*’, el dolor oncoldgico se clasifica de la siguiente manera:

1)

2)

3)

4)

Somatico o0 nociceptivo: estimulacion de nociceptores cutaneos y de tejidos
profundos como el hueso, dolor constante y localizado.

Visceral: dolor mal localizado, referido a la piel, resultante de la infiltracion,
compresion, distension de visceras toracicas y abdominales.

Neuropatico: afectacion de los nervios periféricos, plexos 0 médula espinal, es un
dolor quemante, sordo y eléctrico.

Mixto: combinacidn de dolor nociceptivo y neuropatico, es el dolor méas frecuente

en pacientes oncol6gicos.

Ledn et al.*, hacen referencia que, para casos especificos de dolor oncoldgico, es

necesario tener en cuenta ciertos principios de manejo del dolor, entre ellos:

1)
2)

3)
4)

El manejo del dolor es esencial para maximizar los resultados en los pacientes.
El dolor oncolégico persistente, con frecuencia requiere tratamiento con
analgésicos en horarios regulares con dosis de rescate.

El manejo del dolor debe realizarse por un equipo multidisciplinario.

Al administrar la terapia analgésica se debe tener en cuenta los otros sintomas que

presente el paciente y el manejo farmacoldgico que se esté brindando.
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Por consiguiente, dentro de las metas en el manejo del dolor oncolégico “involucran
lograr una disminucion del dolor en 30 a 50% del inicial, prevencion y tratamiento de los
efectos adversos del tratamiento, maximizar la funcionalidad y mejorar la calidad de vida del

paciente”,

2.6.3. Ansiedad

La ansiedad es uno de los principales estados psicolégicos que afecta a un paciente
con céancer, la ansiedad refleja una reaccion ante el diagnostico de la enfermedad y el
tratamiento. En este caso, el paciente se comporta nervioso, tenso y preocupado; ademas, se

presentan sintomas fisicos como palpitaciones, temblor y hasta sudoracion®:.

Véazquez et al.**, observan que la prevalencia de ansiedad en la poblacion oncolégica
es de 0,9% a 49%; ademaés, la presencia de ansiedad ha sido documentada a lo largo del
tratamiento oncoldgico, en el diagndstico, cuando el paciente esta esperando el tratamiento,

asi como en estadios avanzados.

El desarrollo de manifestaciones psicoldgicas como la ansiedad, a corto plazo, se
incrementa de manera importante en casi un 50% de los pacientes, conforme el diagnostico
y la evolucion de la enfermedad, cuando se da comienzo al tratamiento, la ansiedad suele
mantenerse elevada en el tiempo, y es cuando el paciente presenta con frecuencia un estado

de alerta y ansiedad que puede llegar a ser patoldgica®?.

Hasta cierto punto, “la ansiedad puede interferir con la capacidad de afrontamiento al
tratamiento, afectar la calidad de vida, disminuir la capacidad para tolerar efectos
secundarios, afectar el funcionamiento social y contribuir a la intensificacion de anorexia,

fatiga, nauseas, vomito y deterioro fisico™*.
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Segun Mota et al.*3, la intervencion debe llevarse a cabo en cada etapa del proceso de

la enfermedad, la atencion psicoldgica de los pacientes tiene como objetivos trabajar la

imagen corporal, el malestar y el sufrimiento emocional, asi como, contribuir al manejo de

la ansiedad, estrés postraumatico, y los sintomas secundarios de la quimioterapia.

Figura 4. Objetivos de la intervencion psicologica

Etapa Objetivo Objetivo terapéutico
N Facilitar la adherencia a los protocolos Facilitar la percepeion de control sobre la enfermedad v la
Diagnostico - g . . P ) e
= médicos. deteccion de las necesidades psicologicas v sociales.
Controlar v manejar los efectos secunda- Facilitar 1a adaptacion a la enfermedad v a los tratamientos
Tratamiento rios psicologicos asociados al tratamiento medicos; fomentar estilos de afrontamiento activo y redes

medico.

de apoyo. v facilitar asimismo la adherencia terapéutica.

Intervalo libra
de enfermedad

Ayudar a afrontar mejor la angustia en log
controles médicos, pues cada uno de ellos es
experimentado como una posible recaida.

Alentar la expresion del miedo y de sus preocupaciones;
promover la buena comunicacién médico-paciente, v facili-
tar el retorno de la paciente a su vida cotidiana.

Tratar las dificultades relacionadas directa o
indirectamente con la enfermedad, mismas

Facilitar la adaptacion a las secuelas fisicas, psicologicas

Supervivencia . ) . v sociales, asi como la reincorporacion a las actividades
que puedan seguir causando alteraciones AU : ;
: = cotidianas de la paciente v a su vida sexual.
emocionales. .
. . C . Abatir sintomas como la ansiedad, la angustia extrema v la
Intervenir en el impacto psicologico, que S A L = -
: . oA depresion; facilitar la adaptacion al nuevo estado de la en-
Recurrencia puede ser mas intenso que en el diagndstico i

inicial.

fermedad; reforzar la relacion médico-paciente, v detectar
las necesidades emocionales de la familia.

Final de la vida

Intervencion en las reacciones emociona-
les que aparecen con gran intensidad en la
paciente v en su familia.

Colaborar en el control de los sintomas fisicos; detectar v
atender dificultades psicoldgicas v sociales que surjan en
la paciente v en su familia; acompafiar a la paciente en el
proceso de morir y facilitar el duelo en los familiares.

Fuente: Imagen tomada de la referencia®.

De igual forma, Mufioz et al.*?, destacan que el objetivo de estas intervenciones

psicoldgicas en los pacientes oncolégicos es ayudar a sobrellevar de una manera mas

adecuada su diagnostico y tratamiento, asi como, reducir la ansiedad generada debido a los

tratamientos. Este tipo de intervenciones ayudan a animar al paciente para que adopte una

mayor responsabilidad y colaboracion con los tratamientos.

2.6.4. Depresion

La depresion es un trastorno de salud mental, se caracteriza por una tristeza

persistente y una falta de interés o placer en actividades que anteriormente eran gratificantes,

puede alterar el suefio y el apetito, y es frecuente la falta de concentracion y cansancio*. De
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acuerdo con Becerra et al.* “la depresion se hace presente por dos razones: 1) la baja de
contingencias reforzantes en contextos en los que interactta el individuo y 2) por que los
comportamientos del repertorio depresivo se convierten en una fuente de positivo o

negativo”.

Diz et al.*®, afirman que el cancer puede ocasionar un grave impacto en las areas
fisica, psicoldgica y social, y su diagndstico favorece el desarrollo de problemas para la
persona. Ademads, después de su diagndstico, el paciente ingresa a la cotidianidad de la

persona y afecta su seguridad y confianza.

En el momento que la persona es diagnosticada con cancer, genera una vulnerabilidad
ante la depresion debido a la enfermedad, las causas de la depresidn en pacientes con cancer
son variadas, entre ellas estan: edad (pacientes jovenes), género, estadio de la enfermedad,
sintomas fisicos, tipo de enfermedad, antecedentes psicoldgicos del paciente?®.

No obstante, existen algunos factores de riesgo con mayor peso para el desarrollo de

depresion en pacientes oncol6gicos, entre estos*®:

1) Tipo de cancer

2) estadio del cancer

3) tratamiento oncoldgico en curso
4) antecedentes de depresion,

5) dolor,

6) red social limitada,

7) estado funcional pobre

8) edad.

Diz et al.*® mencionan:
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Los sintomas generales de la depresion se pueden clasificar en cuatro areas:

1) Sintomas afectivos: en caso de un paciente oncologico es muy probable que estos
sintomas se consideren como “normales”. Algunos de estos sintomas son: animo
deprimido o triste, sensacion de vacio, sentimientos de culpa, inutilidad o
inferioridad.

2) Sintomas cognitivos: problemas en la atencidn, concentracion, capacidad de
decision, pensamientos de muerte o ideas suicidas. En pacientes con cancer se

asocian con pensamientos negativos relacionados con la enfermedad y muerte.

3) Sintomas conductuales: agitacién psicomotriz, reduccién de la energia y

enlentecimiento.

4) Sintomas somaticos: alteraciones del peso, apetito y suefio y afectacion de la

conducta sexual.

Los niveles de gravedad de la depresion pueden distinguirse si se analizan la
intensidad, duracion y frecuencia de los sintomas presentes. La deteccién correcta y eficaz
de los sintomas depresivos en pacientes oncoldgicos es de suma importancia, “para una
deteccidn mas acertada, se recomienda una evaluacion en la que se combinen preguntas de

tipo exploratorio y prueba especializada™®,

Los principales grupos terapéuticos para el tratamiento de la depresion son los
inhibidores selectivos de recaptacion de serotonina (ISRS) e inhibidores selectivos de
recaptacion de noradrenalina (ISRN). Sin embargo, debido a los tratamientos utilizados para

tratar el cancer, se debe tener alta precaucion con las interacciones farmacoldgicas®’.
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Figura 5. Antidepresivos utilizados en pacientes oncoldgicos
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Fuente: Imagen tomada a partir de la referencia®.

La intervencion adecuada psicoldgica en un paciente oncoldgico es relevante debido
a que “la ausencia de tratamiento o el infratratamiento de la depresion en los enfermos
oncoldgicos esta relacionada con una mayor discapacidad, una peor calidad de vida y una

adherencia baja al tratamiento oncologico™®.
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2.6.5. Insomnio

Martinez et al.*®, definen el insomnio como el trastorno del suefio mas frecuente en
la poblacion, la incapacidad para mantener o iniciar el suefio, asi como, la presencia de
despertar precoz o suefio no reparador repercute en gran manera en la posterior vigilia del

paciente, y puede ser causa de multiples trastornos que afectan a la calidad de vida.

Existen distintos patrones en los que se puede presentar el insomnio como “dificultad
para conciliar (dificultad en dormirse o insomnio de conciliacion) o mantener el suefio
(frecuentes despertares durante la noche). Ademas, éste puede ser transitorio de duracion

corta 1 — 3 semanas o duracién larga mas de 3 semanas”,

Cuando el insomnio pasa a ser cronico, este puede provocar una disminucion de la
sensacion de bienestar durante el dia, energia y concentracion; ademas, alterar el estado de
animo. Cuando el trastorno del suefio esté relacionado con una enfermedad, las alteraciones
del suefio ocurren debido a los efectos fisioldgicos de la enfermedad sobre el sistema suefio-

vigilia®®.

Dentro de las causas del insomnio, los factores psicolégicos suelen ser la causa
principal de este trastorno del suefio; sin embargo, puede ser ocasionado por otras causas

como enfermedad oncoldgica, tratamientos asociados, hospitalizacion, dolor, entre otros®2.
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Figura 6. Causas del insomnio

SINTOMA SECUNDARIO A ALTERACIONES SECUNDARIO A
PSICOLOGICAS O AMBIENTALES PATOLOGIA MEDICA
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« Trastorno del ritmo circadiano « [Efectos directos de
« Fobias especificas relacionadas substancias (como el
con el sueno (gj: A dormir y no alcohol)
Dificultad de despertar, a perder el control,...) « Efectos directos de la
conciliacion del |« Cambios ambientales (exceso de abstinencia de substancias
SUeno luz, exceso de ruido, temperatura, (como el alcohaol)
comodidad...) « [Relacionado con farmacos
»  Crisis existencial (estimulantes, abstinencia de
+ Habitos alimentarios inadecuados depresores, corticoides,
« Parasomnias (gj.: pesadillas) diureticos, cafelna, simpatico
mimeticos, citostaticos, ...)
« Alteraciones endocrinas y
« Depresion** metabolicas (sindromes
« Trastorno del ritmo circadiano paraneoplasicos, disfuncion
« Cambios ambientales (exceso de tiroidea...}
luz, exceso de ruido, temperatura, |* Hipoxia
comodidad...) + Poliaquiuria
Difictad de  |® Trastorno por estrés postraumatico |*  Incontinencia
mantenimiento |*  €5Auizofrenia » Fiebre
delsueno | Envejecimiento + Prurito
« Crisis existencial  Sindrome de apnea de
+ Habitos alimentarios inadecuados sueno
« Parasomnias (gj.: pesadillas) + Mioclonias nocturnas y
sindrome de las piernas
inguietas

Fuente: Imagen tomada a partir de la referencia®.

Contreras et al.>! estiman que los pacientes oncoldgicos presentan mas trastornos del
suefio que las personas sanas, tanto en la dificultad para conciliar como para mantener el
suefio. Es el trastorno del suefio més frecuente y de mayor prevalencia con algunas

consecuencias negativas sobre la actividad cotidiana y la calidad de vida del paciente.
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Figura 7. Causas del insomnio en pacientes oncoldgicos

Sintoma Secundario a alteraciones psicolégicas o Secundario a patologia médica
ambientales
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«  Miedo a dormir, perder el control y morir alcohol)
en la noche « [Efectos directos de la abstinencia de
«  Crisis existencial sustancias (como el alcohol)

+ Relacionados con farmacos (estimulantes,
abstinencia de depresores, corticoides,
diuréticos, cafeina, simpatico miméticos,
citostaticos)

«  Alteraciones endocrinas y metabalicas

«  Depresion® (sindromes paraneoplasicos, disfuncion
«  Trastorno del ritmo circadiano tiroidea, etc.)
« Cambios ambientales (exceso de luz, « Hipoxia
exceso de ruido, etc.) «  Poliaguiuria
Dificultad de «  Trastorno por estrés postraumatico « Incontinencia
mantenimiento - Esquizofrenia «  Fiebre
= Envejecimiento = Prurito
«  (Crisis existencial = Sindrome de apnea del suefio
«  Parasomnias = Mioclonias nocturnas y sindrome de las
piernas inquietas
+«  Dieta

Fuente: Imagen tomada a partir de la referencia®.

Cuando los trastornos del suefio son provocados por los sintomas del cancer o
tratamiento, el manejo de estos trastornos se combinan tanto tratamientos no farmacoldgicos
como farmacoldgicos, en el caso del primero, la modificacion del medio ambiente puede
reducir la alteracion del suefio, y en el caso contrario del manejo farmacoldgico, se utilizan

farmacos hipnoticos®?.

2.6.6. Astenia

Grasland et al.>, recalcan que la astenia es un sintoma impreciso e inespecifico, el
cual es un fendmeno fisioldgico observado tras un esfuerzo fisico; no obstante, la astenia es
una fatiga anormal cuando no mejora con el reposo. Consiste en una sensacion subjetiva de

incapacidad para realizar actividades cotidianas fisicas, cognitivas o sensoriales.

La astenia o fatiga inciden de manera negativa en el funcionamiento del paciente,

desde el humor, funcionamiento fisico, desempefio laboral hasta la interaccion social y
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desempefio cognitivo®*. Este sintoma es ampliamente relacionado con el cancer, “el 95% de
los pacientes oncoldgicos que reciben tratamiento presentan astenia en mayor o menor grado;
sin embargo, los mecanismos fisiopatoldgicos implicados en la aparicion de la astenia

relacionado con el cancer no estdan completamente aclarados™®®.

La fatiga relacionada con el cancer (FRC), segiin Avelar et al.>® es un sintoma muy
comun y debilitante para el paciente. relatado como un estado de agotamiento abrumador, de
mayor intensidad y una duracion prolongada, la misma puede tener implicaciones sobre las
decisiones terapéuticas tales como; la interrupcion de la terapia o la reduccién de las dosis.
Los factores mas frecuentes asociados a este sintoma son la propia enfermedad y tratamiento,

ademas de estrés y pérdida de peso.

Con respecto al tratamiento, debido a la astenia de etiologia multifactorial es muy
complicado, ademas, se deben tener en cuenta otros aspectos como la anemia. Sin embargo,
los farmacos mas utilizados son corticosteroides y psicoestimulantes y en el manejo no
farmacoldgico, se emplean estrategias como la movilizacidn progresiva del paciente, técnicas

de relajacion y reestructuracion de los periodos de descanso®.

2.6.7. Caquexia

La caquexia es definida como “sindrome multifactorial caracterizado por la pérdida
de masa muscular, con o sin pérdida de tejido graso, que no responde a soporte nutricional,
es decir, es la maxima expresion de desnutricion del paciente oncoldgico™’. Del mismo
modo, es un sindrome que se asocia directamente con una enfermedad subyacente, la cual
provoca la pérdida de apetito y peso, dentro de las principales enfermedades que causan este

sindrome se encuentra el cancer®®.
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Ballesteros et al.®’, clasifican la caquexia en tres estadios de relevancia, tomando en
cuenta que no necesariamente el paciente tiene que progresar. De igual manera, la caquexia
es asociada a la astenia y anorexia, existe un desbalance acelerado por la disminucién de la

ingesta oral por parte del paciente.

Figura 8. Estados de la caquexia

Pre-caquexia Caquexia quumﬂf
refractaria
Pérdida de peso
Pérdida de peso 3% Grado r_:le
e5 3 o IMC < 20y caquexia
pérdida variable
depeso>2%
Cancer avanzado,
Pérdida de peso  catabolismo
» 5% acelerado
Anorexia 0 sarcopenia y y falta de
perdida respuesta a
depeso>2% tratamiento
oncoespecifico
Disminucion de la _ _
Cambios ingesta Supervivencia
metabalicos : esperada < 3
Mediadores P

inflamatorios

Fuente: Imagen tomada a partir de la referencia®’.

La pre-caquexia se define como la etapa temprana de la caquexia, la cual se
caracteriza por una inflamacion sistémica moderada y alteraciones metabolicas, ademas de
una minima pérdida de peso. Caso contrario, de la etapa caquexia, donde se experimenta una
pérdida de peso mayor al 5%. Por ultimo, cuando ya el paciente se encuentra en el estadio de
caquexia refractaria, su estado de cancer se encuentra muy avanzado, casi en etapa pre-

terminal®®.
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Para el diagndstico acertado de un paciente caquéctico, se contemplan ciertos

criterios como:

1) Pérdida de peso superior al 5% en los Ultimos seis meses
2) Fatiga

3) Anorexia

4) Bajo indice de masa grasa

5) Alteraciones bioquimicas

Estos criterios van centrados en la interaccion entre la reduccion de ingesta de
alimentos y el metabolismo anormal; ademas, es de suma relevancia el diagndstico de este

sindrome debido al efecto generado en la calidad de vida y supervivencia del paciente®®.

2.7. Cannabis medicinal

El cannabis sativa es una planta arbustiva floreciente, que pertenece al género
Cannabis y a la familia Cannabacea. C. sativa y se conoce comunmente como céafiamo,
cannabis o marihuana®. Es originaria de Asia y ha sido utilizada para producir fibras y
confeccionar diversos productos textiles, ademéas, “se le han atribuido propiedades
analgésicas, relajantes musculares, antidepresivas, hipnoéticas, inmunosupresoras,
antiinflamatorias, ansioliticas, broncodilatadoras, entre otras. Es una de las plantas mas

antiguas que producen efectos psicotropicos”®?.

Contiene mas de 560 compuestos, entre los que se encuentran cannabinoides,
terpenos, flavonoides, alcaloides, estilbenos, amidas fendlicas y lignanamidas, donde los
cannabinoides son los metabolitos mas abundantes®. En el caso de los fitocannabinoides son

conocidos debido a los efectos fisiologicos y psicotogénicos que presentan algunos

cannabinoides, como el trans-A-9-tetrahidrocannabinol (TCH) y cannabidiol (CBD) son los

mas comunes, también, se encuentran otros fitocannabinoides menores como el cannabinol,

cannabigerol y cannabicromeno®.
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Figura 9. Cannabinoides presentes en el Cannabis
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Fuente: Imagen tomada a partir de la referencia®.
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2.7.1. Clasificacién de los cannabinoides

2.7.1.1. Endocannabinoides

Este grupo son cannabinoides enddgenos, los cuales son sustancias producidas por
organismos animales y el cuerpo humano que van a interactuar con los receptores
cannabinoides. Provienen a partir de acidos grasos polinsaturados. Dentro de los
endocannabinoides mas representativos se encuentra la N-araquidonoiletanolamina (AEA),
2-araquidonilglicerol (2-AG), la O-araquidonoiletanolamina (virodhamina)y la N-

araquidonil-dopamina (NADA)®2,

2.7.1.2. Fitocannabinoides

Los fitocannabinoides son cannabinoides naturales o también llamados,

cannabinoides herbaceos o cléasicos. Se obtienen a partir del &cido olivetolico. Son méas de

100 fitocannabinoides, pero los de mayor importancia son: A-9-tetrahidrocannabinol (THC),

el cannabidiol (CBD) y el cannabinol (CBN)®2,

Segun Casadiego-Mesa et al.®%, el THC posee una afinidad natural tanto al receptor
CB1l y CB2, lo que lo asocia a la disminucion de la actividad motora, hipotermia y la
reduccidn del dolor, asi como a las acciones psicoactivas del cannabis. Por otra parte, el CBD
posee una menor afinidad a los receptores CB1 y CB2, actua indirectamente sobre ellos y
tiene grandes beneficios terapéuticos como acciones antiinflamatorias y posibles efectos

anticonvulsivos, antipsicoticos, ansioliticos y antiemeticos.
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2.7.1.3. Cannabinoides sintéticos

Son compuestos creados en el laboratorio, y pueden ser sustancias similares a los
fitocannabinoides y endocannabinoides, o, pueden llegar a ser totalmente diferentes, esto va
a depender de la naturaleza de los componentes. Los cannabinoides sintéticos de mayor
relevancia son el Dronabinol y Nabilone. En el caso del dronabinol, es el compuesto sintético
del THC, en donde su principio activo es el Marinol, utilizado principalmente para las
nauseas, los vomitos, la pérdida de apetito y pérdida de peso. Por el contrario, el Nabilone,
su principio activo es Cesamet, el cual es un medicamento aprobado para el control de las

nauseas Yy los vomitos provocados por la quimioterapia contra el cancer®?,

La accion neuromoduladora que ejercen estos cannabinoides se realiza de forma
presinaptica, cuando se activan los receptores de la membrana postsinaptica, ésta sintetiza
los precursores endocannabinoides y los libera en la hendidura sinaptica, de este modo, se
bloquea la entrada de iones de calcio, se facilita la salida de iones de potasio e impiden la
despolarizacion de la célula, asi se da la liberacion de neurotransmisores como el GABA o
el glutamato, efecto que es mimetizado por algunos de los fitocannabinoides y cannabinoides

sintéticos®®.

2.7.1.3.1. Dronabinol

El dronabinol o Marinol® es un cannbinoide sintético derivado del delta-9-
tetrahidrocannabinol, su efecto se da mediante los receptores CB1y CB2 que son receptores
inhibidores acoplados a proteina G. Cuando se da la activacion del receptor CB1, reduce la
excitacion neuronal®. De esta manera, “los receptores de cannabinoides que se encuentran
en los tejidos neurales son los responsables de los efectos terapéuticos del dronabinol, el CB1

probablemente media sus efectos antieméticos y estimulante del apetito™®®.
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Gaisey et al.®® especifican que el Marinol esta aprobado por la Administracion de
Alimentos y Medicamentos (FDA) y estd indicado como tratamiento de: 1) Anorexia
asociada con pérdida de peso en pacientes con SIDA y 2) Nauseas y vomitos asociados con
la quimioterapia en pacientes con cancer y que no han respondido adecuadamente a los
antieméticos convencionales. Ademas, se ha utilizado fuera de los indicados en la apnea

obstructiva del suefio de moderada a grave.

El Dronabinol presenta ciertas interacciones con otros farmacos. En la siguiente tabla

se muestran estas interacciones.

Tabla 3. Interacciones del Dronabinol

Farmaco Efecto adverso
Opioides, barbituricos, benzodiacepinas,
antihistaminicos, relajantes musculares,
alcohol, litio y otros depresores del SNC

Somnolencia y depresion del SNC

Anfetaminas, cocaina, otros agentes
simpaticomiméticos Hipertension, taquicardia

Atropina, escopolamina antihistaminicos,
otros agentes anticolinérgicos Taquicardia, somnolencia

Amitriptilina, amoxapina, desipramina,
otros antidepresivos triciclicos Taquicardia, hipertension, somnolencia

Fluoxetina, Disulfiram o ,
Reaccion hipomaniaca

Barbitdricos, antipirina Disminucion del aclaramiento de estos
medicamentos

Teofilina Aumento del metabolismo de la teofilina

Fuente: Elaboracion propia a partir de la referencia®.
2.7.1.3.2. Nabilona

La Nabilona o también conocida por su nombre comercial Cesamet, es un
cannabinoide sintético, y al igual que el Dronabinol es un analogo del THC, su mecanismo
de accidn actua como agonista de los receptores CB1 y la modulacion indirecta de otros
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neurotransmisores involucrados en la regulacion de las nduseas y vomitos, esta aprobado por
la FDA para reducir las nauseas y vomitos productos por quimioterapia en pacientes
oncolégicos. De igual forma, posee propiedades analgésicas que se derivan de la
estimulacion de los receptores CB1y CB2 que se encuentran en las regiones nociceptivas en

el Sistema Nervioso Central y la Médula espinal®.

Cabe destacar que el uso de la nabilona es reservado para aquellos pacientes que no
responden o son intolerantes a los antieméticos convencionales. Del mismo modo, algunos
de los usos fuera de etiqueta incluyen como estimulante del apetito y para aliviar el dolor
cronico. Ademas, Cesamet esta clasificado como un farmaco que posee un claro potencial de

dependencias y abuso fisico y psicoldgico®’.

2.7.2. Sistema endocannabinoide

El sistema endocannabinoide (ECS) estd compuesto por endocannabinoides. Son
receptores de cannabinoides y las proteinas que transportan sintetizan y degradan los
endocannabinoides. Posee un papel de gran importancia en el sistema nervioso, la mayoria
de los componentes del ECS son multifuncionales, por tanto, este sistema influye y es

influenciado por varias vias de sefializacion®®.

Dentro de los componentes del sistema endocannabinoide se incluyen los principales
receptores con los que interacttan los cannabinoides como son; los receptores de proteinas
acopladas a G, canales ionicos sensibles al ligando y receptores nucleares. Asimismo, se
encuentran los ligandos enddgenos anandamida y las enzimas metabdlicas
endocannabinoides responsables de lo que es la sintesis y degradacion de los

endocannabinoides®®.

2.7.2.1. Receptores de cannabinoides
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Los receptores de cannabinoides mejor caracterizados son el CB1 y CB2, estos
receptores se encuentran acoplados a proteinas G, en el caso de los receptores de tipo CB1
se encuentran, particularmente, en el sistema nervioso y es méas abundante en ciertas
interneuronas gabaérgicas, también, se presentan en 6rganos como el higado, tejido adiposo

y la piel, entre otros®.

El CB1 se localiza en una amplia gama de neuronas entre ellas, las glutamatérgicas,
colinérgicas, glicinérgicas y serotoninérgicas. De esta manera, los receptores CB1 se
encuentran en los terminales sinépticos, lo que refleja su importante papel en la modulacion
de la transmision sinaptica®®. También, el CB1 se encuentra en areas del cerebro con niveles
altos de expresién como lo es el bulbo olfatorio, el hipocampo, ganglios basales y el cerebelo
y en una expresion moderada en areas de la corteza cerebral como el tabique, amigdala,

hipotalamo y la asta dorsal de la médula espinal ™.
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Figura 10. Principales sitios de localizacion y funciones asociadas del CB1 en el

cuerpo humano
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Fuente: Imagen tomada de referencia’.

Contrariamente, el receptor CB2 se expresa en células de origen inmunitario, o bien,
en neuronas en estados patolégicos como la microglia, la activacion de este receptor en esta
neurona es generalmente antiinflamatoria®®. Tiene una expresion moderada en tejidos
periféricos, incluidos el sistema cardiovascular, higado, tracto gastrointestinal, tejido
adiposo, huesos y sistema reproductivo’.
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Inzunza et al.”, hace referencia que, al realizarse la activacion de los receptores

cannabinoides, principalmente el CB1, modula la liberacion de neurotransmisores y, por

ende, da lugar a una cascada de sefalizacion intracelular que incluye una serie de

acontecimiento descritos en la figura 11.

Figura 11. Mecanismo de activacion de los receptores cannabinoides
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Ademas de los receptores, se encuentran los neurotransmisores enddgenos que son el
N- araquidonoiletanolamina (AEA) y el 2-araquidonoilglicerol (2-AG), lo cuales pueden
metabolizarse mediante oxidacién y sus productos finales que son las etanolamidas de
prostaglandina y ésteres de glicerol de prostaglandina, estos van a actuar en receptores

distintos a los de cannabinoides’?.

En la siguiente figura se puede observar los componentes del sistema
endocannabinoide, su descripcion general y la distribucién en los tejidos.

Figura 12. Componentes del sistema endocannabinoide
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Fuente: Imagen tomada de referencia’?.

Para Zou et al.%® el neurotransmisor AEA resulta ser un agonista parcial mas afin al
receptor CB1, a diferencia del neurotransmisor 2-AG que actla como agonista completo en
ambos receptores; ademas, tanto el AEA como 2-AG interactlan con distintos receptores,
entre ellos el miembro 1 de la subfamilia V del canal de cationes de potencial receptore
transitorio (TRPV1), el cual posee gran relevancia debido a su papel en la transmision

sinaptica y la regulaciéon del dolor.

2.7.3. Usos terapéuticos del cannabis

2.7.3.1. Antiemético

56



El cannabis interactla a través de su receptor CB1 con el 5-HT3, el cual se ubica en
el sistema nervioso central y en el complejo vagal dorsal, en donde se activa la emesis, de
este modo acttia con antieméticos’®. Asimismo, los receptores CB1 se han encontrado en las
terminales nerviosas colinérgicas del plexo submucoso y mientérico, cuando el receptor se

activa en dichas areas, bloquea la liberacion de acetilcolina reduciendo su motilidad ™.

Los cannabinoides son ampliamente usados en casos de emesis producidas por
quimioterapia cuando los pacientes no responden a los agentes antieméticos

convencionales’®.

2.7.3.2. Estimulante del apetito

Los cannabinoides se han reconocido por aumentar el apetito, asi como el estado de
saciedad, su mecanismo esta mediado por la activacion del receptor CB1 en las neuronas
glutamatérgicas del prosencéfalo, el hipotadlamo, y el sistema mesolimbico y su principal

neurotransmisor, dopamina’.

2.7.3.3. Dolor

Gomez et al.”® explican que la activacion de los receptores del sistema
endocannabinoides en las neuronas periféricas, espinales y supraespinales, suprimen la
transmision nociceptiva, los cannabinoides acttan en varios receptores del dolor mediante
diferentes mecanismos, por ejemplo, la inhibicion de la sintesis de prostaglandina E-2 o la

desensibilizacién de la sefializacion neuronal del TRPV-1.

El cannabis también actla “reduciendo los efectos antiinflamatorios al disminuir las
especies reactivas del oxigeno, las citocinas proinflamatorias y niveles del factor de necrosis
tumoral; ademas, induce la apoptosis de las células T, inhiben su proliferacion y ocasionan

una reduccidn del estrés oxidativo e inflamacion”’®.
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2.7.3.4. Ansiedad y Depresién

El sistema endocannabinoide es vital para el procesamiento emocional y el control
del estado de animo, este participa en la regulacion del estrés y la ansiedad debido a que en
el eje hipotalamo-pituitario-suprarrenal se encuentran involucrados los receptores CB1 y
CB2. Del mismo modo, los cannabinoides participan en la regulacién emocional de manera
similar a como lo hacen en la ansiedad, en el sistema endocannabinoides se activa,

especificamente, el receptor CB17°.

Stasiulewicz et al.”, hacen mencién acerca que, aunque el receptor CB1 suele
provocar sintomas similares a los de la ansiedad, se ha demostrado que el antagonismo del
receptor CB1 en una region especifica puede tener el efecto contrario, de este modo, causa
el efecto de regulacion de ansiedad.

2.7.4. Productos derivados del cannabis natural

El caflamo o cannabis contiene compuestos bioactivos de relevancia para la salud, un
ejemplo de ello es el aceite de semilla de cafiamo, el cual se ha utilizado por muchos afios
como medicamento para aliviar el estrés, la ansiedad, y el dolor; ademas, para mejorar el
suefio y la digestion. El tallo del cafiamo es utilizado para textiles y la semilla se puede
emplear para hacer aceites con fines médicos®. “Los aceites de cafiamo son alternativas
naturales prometedoras que muestran potencial para aumentar la vida dtil, la seguridad

microbiolégica y el valor nutricional de los alimentos”’®,
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Figura 13. Aplicaciones de componentes de plantas de cafiamo
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Fuente: Imagen tomada a partir de la referencia’®.

Como apuntan Spindle et al.”’, histéricamente, el uso de cannabis consistia,
principalmente, en fumar por medio de cigarrillos o porros sus flores secas, si bien es cierto,
el cannabis fumado sigue siendo el método de administraciébn mas popular, existe una
variedad de formulaciones de productos que pueden administrarse con vaporizadores,

ingerirse por via oral, aplicarse topicamente o administrarse por otras vias.
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2.7.4.1. Vias de administracion

2.7.4.1.1. Productos orales comestibles

Las alternativas del cannabis, como es el caso de los comestibles, entre ellos, bebidas,
alimentos y dulces se ha vuelto una nueva forma de consumo popular’®. “Las mujeres, los
adultos mayores y las personas que usan cannabis con fines medicinales prefieren los

comestibles de cannabis a otros métodos de administracion”’’.

Los usuarios que utilizan el cannabis en algunas de las presentaciones comestibles
mencionan que existe un menor riesgo percibido para la salud en comparacion con otras vias
de administracion’’. El utilizar el cannabis en forma de algtn tipo de comestible implica una
demora en la biodisponibilidad de los compuestos activos del cannabis, de esta forma, se
presenta un retraso en la aparicién de los efectos psicoactivos posteriores al uso del

cannabis’®.

2.7.4.1.2. Aceite

Segun Leon™, el aceite de marihuana o cannabis es el producto méas utilizado con
fines médicos, y se obtiene al eliminar el solvente de los extractos que contienen los
cannabinoides de las flores y se preparan con diferentes solventes. Se puede encontrar
distintos tipos de aceite dependiendo del cannabinoide que estad en mayor concentracion.

Cuando los aceites contienen mayor concentracion el cannabidiol (CBD), éste no es
psicoactivo, y es utilizado para fines médicos como en casos de epilepsia. Contrariamente,
cuando el aceite THC tiene mayor concentracién de THC, que, aunque es psicoactivo, es Util

para aumentar el apetito, aliviar dolores y malestares causados por la quimioterapia’®.

2.7.4.1.3. Otras vias de administracién
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Otras formas para administrar el cannabis son a través de productos de cannabis

topicos, estos productos pueden ser predominantemente THC o CBD. Dentro de estas

formulaciones se encuentran: lociones, balsamos, cremas, ungtentos, geles y parches’”.

Asimismo, “otros productos novedosos incluyen aerosoles sublinguales, tiras para la lengua,

pastillas, inhaladores y supositorios tanto rectales como vaginales

9577

En la siguiente figura se muestra las distintas vias de administracion, asi como el

tiempo de inicio de esta y la probabilidad de duracion que se pueda obtener mediante esta via

de administracion.

Figura 14. Vias de administracion del cannabis
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Fuente: Imagen tomada de la referencia®.
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2.7.4.2. Presentaciones de productos naturales de cannabis en Costa Rica

Dentro del mercado de productos naturales en Costa Rica, y posterior a que la
Comisién de Ambiente de la Asamblea Legislativa de Costa Rica “dictamindé como
afirmativo el proyecto que regula las licencias para la siembra, industrializacion y actividades
de investigacion con el cannabis medicinal, permitiendo regular el uso del cannabis y sus
derivados, para uso medicinal y terapéutico, Gnicamente”®!, existen algunos laboratorios
que comercializan en distintas presentaciones el cannabis medicinal. Dentro de ellos se

encuentran:

1) Osmosis CBD®: sus productos incluyen®?:
a. Aceites de CD con vitaminas esenciales.
b. Tableta de Chocolate Negro con extracto de cafiamo.

c. Pomada de uso tdpico con extractos botanicos

Figura 15. Presentaciones CBD Osmosis
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Fuente: Imagen tomada a partir de la referencia®.

2) chdMDT™83;
a. Gomitas de CBD
b. Tintura de Aceite de CBD
c. Capsulas blandas de Aceite de CBD
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Figura 16. Presentaciones CBD cbdMD
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Fuente: Imagen tomada a partir de la referencia®.

3) Bioactive.me®*:

a. Aceite esencial de CBD

4) ReThink®:
a. Tinturade CBD
b. Gomitas CBD
5) So Flow CO®:
a. Aceite de CBD
b. Cépsulas de CBD
c. Suplemento natural CBD + Creatina
Gomitas de CBD
e. Chocolate de CBD

e

2.8 Situacion actual de Costa Rica en la comercializacion del cannabis medicinal

En Costa Rica, el “1° de marzo de 2022, la Asamblea Legislativa de Costa Rica
aprobd en segundo debate el proyecto de Ley del cannabis para uso medicinal y terapéutico
y del cafiamo para uso alimentario e industrial N. ° 10.113.” 8. De esta manera, esta norma

permite el uso del cannabis y sus derivados para uso medicinal y terapéutico, todo basado en
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el derecho de la salud®. Asimismo, 76,5 % de la poblacion costarricense esta de acuerdo con

la legalizacion del cannabis con fines medicinales.

Segun Villalta®, se detalla en la Norma N.°10.113 que los productos que poseen fines
médicos o terapéuticos deben ser considerados medicamentos conforme al articulo 95 de la
Ley General de Salud, y estos Unicamente pueden ser producidos en laboratorios
farmacéuticos fabricantes que cumplan con las buenas practicas de manufactura para dicha
actividad. Con lo anterior, solo las farmacéuticas estarian autorizadas para la elaboracion y

venta de cualquier producto desde la forma de uso medicinal o terapéutica.
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CAPITULO IlI- MARCO METODOLOGICO
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En el desarrollo de este capitulo se proporcionard una serie de diferentes
herramientas tedrico-practicas para el andlisis del problema de investigacion planteado
acerca del uso complementario de productos naturales como el CBD vy el actuar del
farmacéutico en el proceso de atencion farmacéutica. Segiin Hernandez et al.® “se entiende
por método cientifico la cadena ordenada de pasos basada en un apartado conceptual
determinado, asimismo, le permite al investigador establecer relacion con el objeto o sujeto

de la investigacion”.

En este apartado, se profundizaré el “como” se realizara este trabajo de investigacion
a través de la informacidn obtenida para comprender, verificar o aplicar el conocimiento. De
esta manera, se podra analizar el posible uso complementario de productos naturales como
el CBD en el manejo del dolor y efectos derivados de los tratamientos convencionales en
pacientes paliativos oncoldgicos para la propuesta de una guia educativa dirigida al personal

farmacéutico y pacientes oncoldgicos.

3.1. Tipo de investigacion

3.1.1. Tipo de investigacién

Existen distintos tipos de investigacion, los cuales tipifican los distintos aspectos de
la metodologia de la investigacion. Se clasifican segun la fuente, temporalidad y finalidad,
en este dltimo, se subclasifican en: investigacion basica, investigacion proyectiva,
investigacion aplicada e investigacion evaluativa®. En este trabajo se emplea una
investigacion de tipo bésica. De acuerdo con Arias et al.®® “también llamada investigacion
pura, en este tipo de investigacion no se resuelve ningin problema inmediato, mas bien, sirve

de base tedrica para otros tipos de investigacion”.
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3.1.2. Alcance de investigacion

El alcance de la investigacion depende del método de investigacion o bien, la
estrategia, este alcance incluye el disefio, los procedimientos y otros de sus componentes.
Los alcances se clasifican en cuatro tipos; exploratorio, descriptivo, correlacional y
explicativo, estos no representan clases o tipos de investigacion, sino que constituyen puntos

entrelazados de un continuo de casualidad®.

Este estudio es de alcance descriptivo, “tiene como finalidad especificar propiedades
y caracteristicas de conceptos, fendmenos, variables o hechos en un contexto determinado,
se definen y miden variables y las caracterizan, ademas, de que cuantifica y muestra con

precision los angulos de un problema o situacion”®?,

Se utilizé como instrumento una revision bibliografica en diversas bases de datos, que
evidencian la informacion sobre el uso complementario de productos naturales como el CBD
en el manejo del dolor y efectos derivados de los tratamientos convencionales en pacientes
paliativos oncologicos. Esto con el proposito de una propuesta de guia educativa dirigida al
farmacéutico y pacientes oncoldgicos, acerca del uso adecuado y complementario de
productos naturales como CBD.

3.1.3. Enfoque de la investigacién

Se emplea una metodologia cualitativa. Segiin Hernandez et al.?°, con la utilizacion
de la metodologia cualitativa se busca la descripcién profunda y completa de los hechos, con
el fin de analizarlos, comprenderlos y asi responder a las preguntas de investigacion y generar
conocimientos. De esta manera, en este enfoque se emplean técnicas de recoleccion de datos

como revision de documentos, encuesta y observacion directa, entre otras.
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El enfoque cualitativo lleva a comprender fendmenos desde la perspectiva de quienes
los viven y en esta ruta cualitativa predomina la ldgica o razonamiento inductivo, donde
permite el proceso de indagacion méas flexible y resulta mas interpretativa debido a que
pretende encontrar sentido a los fendmenos y hechos. Asimismo, este enfoque se basa en los
métodos de recoleccidn de datos no estandarizados donde producen datos y resultados en
forma de notas y diagramas para generar descripciones bastante detalladas; sin embargo, no
pretenden generalizar de manera probabilistica los resultados®.

De acuerdo con lo anterior, esta investigacion tiene un enfoque cualitativo debido a
que, se pretende, mediante la revision bibliografica, usar del CBD como complemento en el
manejo del dolor y efectos derivados de los tratamientos convencionales en pacientes
paliativos oncolégicos. Con esta informacion se analiza el manejo que se le puede dar a esta
terapia de combinacion, asi como la intervencion del profesional farmacéutico hacia el
paciente y la propuesta de una guia educativa para orientar tanto al farmacéutico como al

paciente del uso de estos productos complementarios.

Por tanto, con estos métodos de recoleccion de informacion se puede dar respuesta a
la pregunta de investigacion que intenta conocer como interfiere el uso complementario de
productos como el CBD en el manejo del dolor y efectos derivados asociados al uso de
tratamientos convencionales en los pacientes y como actla el profesional farmacéutico en el

proceso de atencién farmacéutica.

3.2. Fuentes de informacion

Las fuentes de informacién constituyen un concepto extenso, son instrumentos para
el conocimiento, acceso y busqueda de la informacidn, donde su principal objetivo es buscar,
fijar y difundir la fuente de informacion implicita. De acuerdo con el grado de informacion,

se dividen en primarias, secundarias y terciarias®.
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3.2.1. Fuentes primarias:

Seguin Sanchez et al. %2, es aquella que esta directamente relacionada en términos de
tiempo y espacio con el evento o suceso, pueden ser testimonios, documentos u objetos
originales que permiten investigar directamente en ellos, sin la intervencién de un
intermediario. Las principales fuentes de informacion primaria son los libros, monografias,

publicaciones periodicas, documentos oficiales, tesis, articulos periodisticos, entre otros®.

En esta investigacion, la informacion utilizada se compone en su mayoria, de articulos
cientificos, tomados de bases de datos como Scielo, PubMed, Elsevier, Clinical Key, Google
académico, entre otros. Tambiéen, se utilizaron tesis y otros documentos con alto grado

academico, pero en menor cantidad.

3.2.1. Fuentes secundarias

Se refiere a las fuentes que ya han procesado informacion de una fuente primaria, el
proceso se desarrollé ya sea por una interpretacion, analisis o bien, una extraccion y
reorganizacion de la informacion®. En este tipo de fuentes, tiene un valor limitado por causa
de las distorsiones que sufre la informacion al pasar de un emisor a un receptor, ya que, el
investigador puede interpretar mal el mensaje. Algunos de los ejemplos de fuentes

secundarias son; revistas, periodicos, grabaciones de conferencias y teleconferencias®.

Las fuentes secundarias consideradas en esta investigacién son documentos digitales
0 revistas que proveen una interpretacion o analisis de fuentes primarias. En este caso,

presentan resultados a partir de los estudios realizados por las fuentes primarias.

3.2.3. Fuentes terciarias
Recopilan las fuentes de informacién primarias o secundarias, para obtener una idea

general acerca de un tema determinado, este tipo de fuentes se pueden encontrar en
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bibliografias, directorios referenciando otros documentos que contienen nombres, titulos de

revistas®.

Tomando en cuenta lo mencionado anteriormente, se emplean en este caso las fuentes
terciarias como una guia para la busqueda de informacion relacionada con el problema de
investigacion, de este modo, se obtiene lo deseado a partir de fuentes confiables a traves de

las bases de datos mencionadas con anterioridad.

3.3. Poblacion y muestra

Al efectuar investigaciones se debe seleccionar una poblacion. “la poblacién es un
conjunto infinito o finito de sujetos con caracteristicas similares o comunes entre si, la
poblacién es la totalidad de elementos del estudio, es delimitado por el investigador segun la

definicion que se formule en el estudio”®.

El muestreo es una técnica para estudiar la muestra, esta técnica es el paso intermedio
entre la poblacion y la muestra, pues cuando en el estudio se obtiene una poblacién muy
grande se debe aplicar la técnica de muestreo y de este modo se obtiene la muestra necesaria
para el estudio®. Para esta investigacion, la poblacion seleccionada se conforma por regentes
farmacéuticos y médico oncologo del Centro de Céancer y Farmacia del Hospital
Metropolitano en el afio 2023, debido a que estos cumplen con los criterios afines a las
condiciones planteadas para lograr esta investigacion.

3.3.1. Delimitacion de la poblacién:

Se delimita la poblacion al excluir a quienes no logren contribuir a brindar
informacion idonea para lograr resultados positivos en una investigacion. De este modo, la

poblacién se delimit6 a profesionales de salud como regentes farmacéuticos y oncélogos que
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conforman el personal del Centro de Cancer y Farmacia del Hospital Metropolitano con sede
en Lindora, San José, Costa Rica, en el afio 2023. A estas personas se les realizd una
entrevista con el fin de recolectar informacion para responder a la pregunta problema de la

investigacion y asi cumplir con los objetivos propuestos.

3.3.2. Tipo de muestra por utilizar:

En investigaciones cualitativas los tipos de muestras que suelen utilizarse son las de
tipo no probabilisticas o dirigidas, “este tipo de muestreo se utiliza cuando se desea elegir a
una poblacién teniendo en cuenta sus caracteristicas en comuin o por un juicio tendencioso
por parte del investigador”®. Asimismo, “la eleccion de las unidades no depende de la
probabilidad, sino de razones relacionadas con las caracteristicas y contexto de la

investigacion”®.

Con respecto al estudio tiene una muestra de tipo no probabilistica homogénea, en
este caso, las unidades seleccionadas poseen un mismo perfil 0 comparten caracteristicas o
rasgos similares, donde tienen como propdsito centrarse en el tema por investigar®. Por
consiguiente, se procura documentar experiencias, datos e informacion que ayuden a brindar

una investigacion mas exacta por medio de la seleccién de articulos cientificos.

Ademas, es necesario recolectar informacion de una muestra de cinco profesionales
de la salud, que incluyen: cuatro regentes farmacéuticos y un oncélogo que laboren en el
Centro de Cancer y Farmacia del Hospital Metropolitano con sede en Lindora, San Jose,
Costa Rica en el afio 2023. Y los cuales deben tener como minimo un periodo de seis meses
de experiencia en el ambito hospitalario, con el fin de que puedan brindar informacion basada

en situaciones que viven a diario en este &mbito.
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3.4. Criterios de busqueda de la informacion

En la Tabla 4 se observan los criterios de blsqueda definidos respecto de cada

objetivo. Se consideran los descriptores, motores de busqueda, periodo de estudio y el

idioma.
Tabla 4. Criterios de busqueda de la informacion
o _ Motores de Periodo _
Objetivo Descriptores i ] Idioma
busqueda de estudio
Analizar las | Indicaciones del | Google académico
principales cannabis medicinal PubMed
indicaciones del
cannabis para Uuso Elsevier 2018 - o
- Espafiol/ingles
medicinal 'y la Clinical Key 2023
implicacion en
. - Scielo
pacientes  paliativos
por cancer Redalyc
Pacientes paliativos | Google académico
ncoléai
oncologicos PubMed
Elsevier 2018 -
Espafiol/inglés
Clinical Key 2023
Scielo
Redalyc
Identificar las | Interacciones  del | Google académico
incival bi
principales cannabis PubMed 2015
interacciones que se Espafiol/inglés
Elsevier 2023
pueden presentar en el
uso del cannabis Clinical Key
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Versus los
tratamientos

convencionales y de
mantenimiento  del
paciente paliativo
oncolégico en el
manejo de dolor y
efectos derivados de
los tratamientos

convencionales

Scielo

Redalyc

Tratamientos en | Google académico
pacientes PubMed
oncoldgicos
Elsevier 2018 - o
Espafiol/ingles
Clinical Key 2023
Scielo
Redalyc
Manejo del dolor | Google académico
oncologico PubMed
Elsevier 2018 - o
Espafiol/inglées
Clinical Key 2023
Scielo
Redalyc
Efectos  derivados | Google académico
del tratamiento PubMed
convencional
(cAncer) Elsevier 2018 - o
Espafiol/inglés
Clinical Key 2023
Scielo
Redalyc
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Generar
recomendaciones
para la elaboracion de
una propuesta de guia
educativa orientada al
personal farmacéutico
y pacientes
oncologicos en el uso
de productos
naturales como el
CBD

Guia

clinica

educativa

Google académico
PubMed

Elsevier

Clinical Key
Scielo

Redalyc

2018 -
2023

Espafiol/ingles

Uso de CBD en
pacientes

oncolégicos

Google académico
PubMed

Elsevier

Clinical Key
Scielo

Redalyc

2018 -
2023

Espafiol/inglés

Personal
farmacéutico y CBD

Google académico
PubMed

Elsevier

Clinical Key
Scielo

Redalyc

2018 -
2023

Espafiol/inglés

Fuente: Elaboracidon propia, 2023

3.5. Criterios de exclusion e inclusion

“Los criterios que especifican las caracteristicas que la poblacion debe de tener se

denominan criterios de elegibilidad o criterios de seleccion. Estos criterios son los criterios
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de inclusion y exclusion, que van a delimitar a la poblacién”2. Con respecto a los criterios
de inclusion, son caracteristicas particulares que se relacionan directamente con el objeto de
estudio o investigacion. Contrariamente, los criterios de exclusion son las caracteristicas que

pueden afectar, modificar o alterar los resultados del estudio, lo cual no los hacen elegibles

estas caracteristicas para el estudio®.

Como se observa en la Tabla 5, se mencionan los criterios de exclusion e inclusion

utilizados para la seleccion de los articulos en este estudio.

Tabla 5. Criterios de exclusion e inclusion para la seleccion de articulos

Criterios de inclusién

Criterios de exclusion

Acrticulos sobre cannabis medicinal (CBD y

THC) y cannabis sintético

Articulos sobre cannabis medicinal con

THC mayor al 1% en su composicion

Acrticulos sobre manejo del dolor paliativo.

Articulos sobre el manejo del dolor no

paliativo.

Acrticulos sobre pacientes oncoldgicos.

Acrticulos sobre pacientes no oncologicos.

Articulos sobre efectos derivados de

tratamientos convencionales de cancer.

Articulos sobre efectos derivados en

pacientes no oncolégicos.

Articulos sobre la utilizacion de CBD en

pacientes  oncolégicos 0  pacientes

paliativos.

Articulos sobre la utilizacion de CBD en

pacientes no oncolégicos.

Articulos sobre tratamientos en pacientes

oncologicos para el manejo de los sintomas.

Articulos sobre tratamiento de pacientes no

oncologicos para el manejo de los sintomas.

Fuente: Elaboracion propia, 2023.

Del mismo modo, se realiz6 una tabla de criterios de inclusion y exclusion del

personal de salud candidato a aplicar en la entrevista de obtencidn de resultados, esto debido

a que, no todo el personal cumple con las funciones necesarias para brindar informacion
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importante para el desarrollo de este estudio. En la tabla 6 se presentan los criterios que

influyeron en la seleccidn del personal para ser entrevistados.

Tabla 6. Criterios de inclusion y exclusion para seleccionar al personal de salud

para realizar la entrevista.

Criterios de inclusién

Criterios de exclusion

Farmacéuticos con mas de 6 meses
laborando en el Hospital Metropolitano e
involucrado en temas del Centro de Cancer
del Hospital Metropolitano

Farmacéuticos del Hospital Metropolitano
que no laboren en el Centro de Cancer

Médicos Oncdélogos que cuenten con mas de
6 meses laborando en el Centro de Cancer
del Hospital Metropolitano

Médicos Oncdlogos con menos de 6 meses
laborando en el Centro de Cancer

Farmacéuticos hospitalarios con mas de 6
meses laborando del Hospital Metropolitano

Farmacéuticos hospitalarios que no laboren
en el Hospital Metropolitano

Fuente: Elaboracion propia, 2023

3.6. Andlisis de la informacién

Durante la busqueda de informacion, se consultaron 768 articulos entre el afio 2018
y 2023, en los idiomas esparfiol e inglés. No obstante, al aplicar los criterios de inclusion y
exclusion mediante la revision del titulo y abstracto, se redujo el numero de articulos a 130.
Se excluyen aquellos articulos que no cumplian con el objetivo del tema al ser articulos que
abordan otro tipo de patologias, o bien, que no se relacionaban con el cannabis medicinal
CBD en pacientes oncoldgicos o pacientes paliativos oncoldgicos y el manejo del dolor
paliativo. También se excluyeron aquellos articulos que no se referian a efectos derivados
de los tratamientos convencionales del cancer y tratamientos en pacientes oncoldgicos para
el manejo de los sintomas. Con esto, se logro reducir la seleccion a 25 articulos. Estos
cuentan con un mayor nivel de evidencia y su contenido es concordante con los objetivos de
la investigacion, ya que abordan el uso del cannabis medicinal en pacientes oncolégicos y el

manejo del dolor paliativo en pacientes oncologicos; ademas, de los efectos derivados de los
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tratamientos convencionales de cancer y tratamientos en pacientes oncologicos para el

manejo de los sintomas.

3.7. Clasificacion de informacion segun el nivel de evidencia

Los articulos utilizados en la investigacion fueron clasificados segin el nivel de
evidencia segin Sackett; esto con el fin de “otorgar un valor jerarquico a la evidencia
disponible, con el objetivo de tener una guia para decidir si aplicar o no una determinada

intervencion; con la cual se puede emitir una revision basada en la solidez que la respalda”®®.

De este modo, la clasificacion de Sackett, jerarquiza la evidencia en niveles que van
de 1 a 5, siendo el 1 el mejor nivel de evidencia y el 5 el menos bueno. También se
consideraron cuatros grupos tematicos: terapia, prevencion, etiologia y dafo; prondstico,
diagndstico y estudios econémicos®®. Con esto se seleccionaron 25 articulos cientificos entre
los afios 2018 y 2023, toda la informacién detallada de cada articulo se encuentra en el anexo
1.

Tabla 7. Nivel de evidencia segun Sackett

N_ivel d_e Tipo de estudio Cantidad segl_]n tipo de %
evidencia estudio
Descriptivo retrospectivo 1
5 Descriptivo longitudinal 1 20
Estudio controlado aleatorio 2
Estudio prospectivo multicéntrico 1
Revision sistematica de estudios
3 . 2 8
observacionales
4 Revision sistematica y metaanalisis 1 3
Estudios de enfoque mixto 1
5 Revision Bibliografica 16 64
Total 25 100%

Fuente: Elaboracion propia, 2023
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3.8. Variables de la investigacion

A continuacion, se exponen las variables de investigacion determinadas segun los

objetivos desarrollados y sus respectivos conceptos e instrumentos de estudio, esto se logro

al utilizar distintos criterios de busqueda que ayudan a evaluar y seleccionar la informacion

por utilizar.
Tabla 8. Operacionalizacion de variables
Objetivo Variable Concepto Indicador Instrumento
Persona que
cuenta con un
grado en Papel del
licenciatura, farmacéutico en la
responsable del atencion del Revision
Profesional uso correcto de paciente paliativo | bibliografica/
farmacéutico medicamentos, oncoldgico, y su documental y
asi como de velar | actuar ante el uso entrevista.
por el beneficio del cannabis
de la salud de la medicinal.
. oblacion.
Analizar las P
rincipales I
__princip Planta utilizada
indicaciones del -
) para aliviar los
cannabis para uso . L
- . sintomas Indicaciones del
medicinal y la Cannabis para . .
AT - causados por cannabis Revision
implicacion en uso medicinal . - A
. determinadas medicinal. bibliografica.
pacientes :
.. afecciones
paliativos por i
. médicas.
cancer
Un paciente
oncoldgico
paliativo es aquel
. que presenta un Implicaciones en Revision
Paciente . ) A
- cancery se le pacientes bibliografica/
oncoldgico . . .
aliativo brinda la atencion paliativos documental y
P integral para oncologicos. entrevista.

mejorar la calidad
de vida.
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Es una reaccion
entre dos 0 mas

un cancer.

oncoldgico para

Interacciones medicamentos o Revision
entre plantas entre un . bibliogréafica/
o - Interacciones
medicinales y medicamento y documental y
medicamentos una planta entrevista.
medicinal.
Identificar las
rincipal Tratamiento que .
__principales 1o g Tratamientos _
interacciones que los profesionales . Revision
. convencionales LT
se pueden Tratamientos de la salud utilizados en bibliografica/
presentar en el uso | convencionales aceptan y usan pacientes documental y
| cannabi ampliamente. - entrevista.
del cannabis P oncologicos.
versus los
tratamientos Incluyen
convencionales y medicamentos y
de mantenimiento terapias -
del paciente . coadyuvantes . _R_eV|5|o_n
;. Manejo del Manejo adecuado | bibliogréafica/
oncoldgico en el para tratar el
. dolor del dolor. documental y
manejo de dolor y dolor de una entrevista
efectos derivados cirugia, lesién o '
de los tratamientos enfermedad.
convencionales
Efectos derivados
Efecto no deseado | de los tratamientos L
. - Revision
de un quimioterapéuticos | . .. ...
. bibliogréafica/
Efectos adversos | medicamento u que generan
. . documental y
otro tipo de sintomas molestos .
. : entrevista.
tratamiento. en los pacientes
oncologicos.
Son acciones que
Generar han sido
recomendaciones planificadas Estrategias
ara la elaboracion tomando en complementarias
pde una propuesta Estrategias cuenta de uso de Revision
de uial?a dupcativa com Ieme?]tarias desigualdades de productos bibliogréafica/
grientada al P la poblacion, de | naturales como el | documental y
ersonal manera que CBD en pacientes entrevista
farrlr)wacéutico permitan adaptase paliativos
acientes y a situaciones oncologicos.
paci distintas.
oncoldgicos en el
uso de productos - —
P Paciente que ha | Manejo integro de
naturales como el . . g .
CBD Pacientes sufrido o sufre un | manera educativa Revision
oncoldgicos tumor, es decir, del paciente bibliogréfica
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brindarle una
mejor calidad de
vida.

Fuente: Elaboracion propia, 2023

3.9. Descripcion del procedimiento de recoleccién y andlisis de datos

Con respecto al proceso de recoleccion y analisis de datos, “esta orientada a crear las
condiciones para la medicion. Los datos son conceptos que expresan una abstraccion del
mundo real, lo sensorial, susceptible de ser percibido por los sentidos de manera directa o
indirecta, donde todo lo empirico es medible”®. Asimismo, las técnicas de recoleccion de
datos permiten al investigador obtener la informacion necesaria para dar respuesta a la

pregunta de investigacion®®.

Todo instrumento utilizado en la recoleccion y andlisis de datos debe ser confiable,
objetivo y valido; ademas, el investigador confronta un proceso en el cual debe tomar
decisiones para optar por las técnicas mas apropiadas y afines a su investigacion®. Segin
Hernandez et al.*°, lo que se busca en un estudio cualitativo es obtener datos de personas,
situaciones o procesos en profundidad; en las propias formas de expresion de cada unidad de
muestreo. De esta manera, se recolectan con la finalidad de analizarlos y comprenderlos y

poder asi responder a las preguntas de investigacion.

Los principales datos de recoleccion se expresan mediante narrativas de distintos
tipos como: escritas, verbales, fotografias, imagenes, sonidos, grabaciones de audio, videos,
entre otros. Sin embargo, el investigador es quien, por medio de las distintas técnicas de
recoleccion de datos, los recoge, los observa y los analiza, es el medio para obtener la

informacion y el principal instrumento para recolectar los datos en un proceso cualitativo®.
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La recoleccion de datos se lleva a cabo mediante una revision bibliogréfica; se
utilizan, fundamentalmente, fuentes de articulos cientificos, donde solo se consideran
aquellos que cumplen con los criterios de inclusion y exclusion ya establecidos. Para esto, se
consultan bases de datos como Google academico, Scielo, Redalyc y Pubmed, tomando en
cuenta que los articulos se encuentren dentro de un rango de tiempo de los ultimos 5 afios y

que cuenten con el nivel de evidencia para valorar la precision de los datos brindados.

Por otra parte, también se realiza entrevistas a cinco profesionales de la salud que
laboran en el Centro de Cancer y la farmacia del Hospital Metropolitano y brindan
informacién relacionada con el tema de investigacion, de esta manera se obtiene una
comunicacion conjunta. En este caso, las entrevistas se realizan de manera personal a cada
uno de los profesionales de la salud, esto con el fin de tener un material de apoyo para crear
una guia educativa orientada a pacientes oncoldgicos y profesionales farmacéuticos acerca

del uso de productos naturales como el CBD.

3.10. Descripcién de instrumentos y técnicas

Dependiendo del tipo de investigacion, se han utilizado distintas técnicas e
instrumentos. “Las técnicas de recoleccion de datos comprenden procedimientos y
actividades que permiten al investigador obtener informacion necesaria para dar respuesta a
la pregunta de investigacion. Dentro de las técnicas mas comunes para la recoleccion son:

observacion, cuestionarios, entrevistas y escalas™?’.

Cada instrumento esta destinado a una sola funcion, y el investigador recurre a algun
instrumento o técnicas debido a las ventajas que se obtienen como mejorar la precision de las
observaciones, verificabilidad de la observacion cientifica y constatar la calidad de las

observaciones efectuadas®. Los instrumentos utilizados en investigaciones de tipo
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cualitativo son variados y entre ellos se encuentran: “entrevistas grupales, individuales,

profundas, abiertas y de historia oral”%,

La seleccién de los instrumentos o técnicas de recoleccion de datos que se emplean
en una investigacion van a depender de aspectos como: la especificidad del problema,
variables involucradas, conocimiento instrumental, objetividad, verificabilidad, grado de
control de la observacion y sistematicidad®®. Con respecto a esta investigacion, se eligieron
dos instrumentos: la revision documental y las entrevistas, las cuales se detallan a

continuacion:

3.10.1. Revision documental
Esta técnica es un proceso de revision, se realiza para obtener datos del contenido del
documento, en este caso, los documentos deben ser fuentes primarias y principales, “se extrae
de un documento los aspectos de informacion de mayor relevancia, para ser ordenados,
clasificados y analizados desde la vision de lo que persigue el investigador, el analisis del

documento que puede ser, en papel fisico, audiovisual, electronico”®®.

Con respecto a lo anterior, se realizd la revision documental con el propésito de
ofrecer una mayor confiabilidad a la evidencia encontrada. La informacion que se busco
estuvo enfocada en el cannabis medicinal, indicaciones e interacciones; ademas, de crear una
propuesta de guia educativa orientada al personal farmacéutico y pacientes oncolégicos en el

uso de productos naturales como el CBD.

3.10.2. Entrevista
Esta técnica se fundamenta en obtener informacion referida a opiniones, ideas, y se
debe exponer deseos, molestias, emociones, de acuerdo con el problema planteado. “En el

trascurso de la entrevista, los participantes pueden ampliar o modificar el proceso de la
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entrevista, esto depende de las preguntas y las respuestas que se obtengan; mediante la

entrevista pueden formularse posibles soluciones al problema de la investigacion”®®.

La entrevista es una técnica utilizada para distintos fines, su objetivo es conseguir
informacidn intrinseca y extrinseca del entrevistado. Estas se dividen en estructuradas,
semiestructuradas y no estructuradas o abiertas. Cuando el entrevistador realiza la entrevista
siguiendo una guia de preguntas especificas, a la que se sujeta rigurosamente, se considera
de tipo estructurada, por lo contrario, cuando el entrevistador utiliza la guia, pero tiene mayor

flexibilidad se denominan entrevistas abiertas®.

En las entrevistas semiestructuradas se combina la estructurada con la no
estructurada, de este modo se aborda el tema de interés, con la posibilidad de libertad y
flexibilidad para que el entrevistador lo desarrolle, esto mediante la serie de preguntas
realizadas. Las entrevistas para la obtencion de resultados se dividieron para cada profesional
de la salud de la siguiente manera: Para el farmacéutico 10 preguntas, para el médico
oncélogo 8 preguntas. Todos los cuestionarios se encuentran en el anexo 2. Estas entrevistas
permiten interactuar con los profesionales y obtener una informacion valida y confiable

acerca del uso de cannabis medicinal en pacientes oncolégico-paliativos.

Las entrevistas fueron aplicadas a profesionales de la salud del Centro de Cancer y de
la Farmacia del Hospital Metropolitano. Asimismo, en la tabla 9 se observan los
profesionales de la salud que participaron de la entrevista, también, con el fin de poder
identificarlos en la discusion de resultados, se utilizé una codificacion para cada uno de los

entrevistados, donde P1 corresponde al entrevistado 1 y asi sucesivamente hasta el P5.
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Tabla 9. Profesionales que participaron en la entrevista

Profesional Profesion Nombre del Codificacion
profesional
1 Regente Dra. Catalina P1
Farmacéutico Fajardo
2 Regente Dr. Dennis P2
Farmacéutico Valverde
3 Regente Dra. Melissa P3
Farmacéutico Castillo
4 Regente Dra. Jacqueline P4
Farmacéutico Richmond
5 Médico Oncélogo | Dr. Dionisio Flores P5

Fuente: Elaboracion propia, 2023

3.10.3. Validacion de la entrevista

El instrumento, primeramente, fue validado por profesionales en la salud, los cuales

son cuatro docentes de la Universidad Internacional de las Américas (UIA) y no formaban

parte de los profesionales entrevistados, esto con el objetivo de realizar un instrumento

adecuado para obtener datos que permitieran dar respuesta a la pregunta de investigacion.

Tabla 10. Profesionales que colaboraron en la validacion de la entrevista

Profesional Profesion Nombre del profesional
1 Regente farmacéutico y Marcela Chavez Hernandez
docente en UIA
Regente farmacéutico y - .
2 docente en UIA Juan Edgar Mora Badilla
3 Regente farmacéutico y Kristel Gbmez Oviedo
docente en UIA
4 Regente farmacéutico y Melissa Mata Quir6s

docente en UIA

Fuente: Elaboracion propia, 2023
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CAPITULO IV- ANALSIS DE LOS RESULTADOS
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En este capitulo, se muestra la informacion obtenida durante el desarrollo de este
trabajo investigativo, la cual fue utilizada para dar respuesta a los tres objetivos planteados
al inicio, y asi, dar respuesta a la pregunta de investigacion. Para el desarrollo de este
apartado, se tomo en cuenta la informacion obtenida a partir de 25 articulos de revistas
cientificas de los ultimos cinco afios (2018 — 2023), ademas de la aplicacion de entrevistas a

profesionales de la salud, que aportaron informacion de manera voluntaria.

Se expondran los resultados divididos en tres subtemas, donde cada subtema
corresponde a cada objetivo. Esto con el proposito de entender los beneficios que tiene el uso
terapéutico del cannabis medicinal y la intervencion del profesional farmacéutico mediante
recomendaciones para la propuesta de elaboracion de una guia educativa orientada al
personal farmacéutico y pacientes oncoldgicos.

4.1. Analizar las principales indicaciones del cannabis para uso medicinal y la

implicacidn en pacientes paliativos por cancer

Debido a la nueva legislacion que rige en Costa Rica, donde se aprueba el uso de la
planta Cannabis sativa para uso terapéutico, se debe contemplar la perspectiva general de las
principales indicaciones de esta planta, tomando en cuenta las diferentes patologias y
poblaciones especiales. Serd necesario identificar cada una de las indicaciones del cannabis
y las implicaciones que se puedan generar en pacientes especiales, en este caso, se enfocara,
especificamente, en pacientes oncoldgicos paliativos. Asimismo, es de gran importancia
conocer el desempefio del papel del profesional farmacéutico para orientar a los pacientes

oncoldgicos en el uso de estos productos.

86



4.1.1. Principales indicaciones del cannabis para uso medicinal

De acuerdo con Whitel®

, el cannabis sativa ha sido evaluado para el tratamiento de
distintas enfermedades y trastornos, pero la alteracion de la percepcidn sensorial y del tiempo
debido al componente delta-9-tetrahidrocannabinol (THC) se ha convertido en una barrera.
Sin embargo, el componente cannabidiol (CBD), segundo constituyente bioactivo, sugiere
mecanismo de accion relacionado directamente con el sistema endocannabinoide, y debido a

esto, se han encontrado beneficios terapéuticos para los pacientes en diferentes patologias.

Si bien es cierto, han sido muchos los efectos terapéuticos que se han descubierto del
cannabis, para fines de esta investigacion se va a enfatizar en los efectos terapéuticos
asociados propiamente a los sintomas de los pacientes oncoldgicos paliativos. Los
principales sintomas de los pacientes oncologicos debido a su enfermedad o a los
tratamientos utilizados para tratarlos son: el dolor, nauseas y vomito, caquexia, insomnio,

astenia y depresion.

En el caso del uso de cannabis para tratar el dolor debido al cancer, Meng et al.1%%, se
refieren a distintos ensayos clinicos en los cuales se ha evidenciado una reduccion del dolor
del 30%, aproximadamente, en pacientes oncoldgicos, y donde los efectos secundarios
presentados han sido minimos, posterior a la administracion del cannabis. También, se ha
contemplado el dolor neuropético que presentan los pacientes debido a los diferentes tipos
de cancer, donde, con el uso de cannabinoides, se ha conseguido un efecto analgésico para

este tipo de dolor particular, aunque de duracién limitada.

El P5 menciona que las principales consultas recibidas por parte de los pacientes
oncoldgicos o de los familiares acerca del uso del cannabis medicinal, es para el manejo del

dolor, principalmente, o para la ansiedad.
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La reduccidn de dolor que presentan los pacientes después de utilizar cannabinoides
se debe al mecanismo de accion de estos, en donde, el sistema endocannabinoide ejerce el
efecto inhibidor sobre la sefializacion del dolor, produce una inhibicion de la liberacion de

neurotransmisores y disminuye el dolor®,

Bar-Lev et al.1%, refieren que la mayoria de los pacientes medicados con cannabis lo
hacen para reducir el dolor. Durante el estudio realizado, se demuestra que los niveles de
intensidad del dolor registrado inicialmente como muy alto, dentro de un rango de 8 a 10 de
dolor en mas del 50% de la poblacién, a los 6 meses de tratamiento con cannabinoides menos
del 5% de los pacientes informaron niveles tan altos de dolor. El entrevistado P4 apoya lo
anterior, pues muchos de los pacientes con quienes ha tenido algun tipo de acercamiento le
expresaban sobre la mejoria percibida después de utilizar el cannabis.

También, se ha evaluado la eficacia del uso coadministrado de cannabis con opioides
para el tratamiento del dolor en pacientes con cancer, Pawasarat et al.1% explican que los
pacientes que utilizaban cannabis medicinal tenian una ingesta diaria significativamente
menor miliequivalente de morfina, por tanto, se observé que la tasa de aumento de consumo
de opioides disminuy6 en los pacientes que utilizaban cannabis medicinal en comparacion

con los pacientes que no la utilizaban.

Ademas del dolor en los pacientes oncoldgicos paliativos, uno de los principales
sintomas que afectan a estos pacientes, estan las nauseas y vomitos recurrentes debido a los
tratamientos quimioterapéuticos. A pesar del uso de antieméticos convencionales para tratar
los distintos tipos de emesis que afectan a los pacientes, no han sido eficaces del todo. Por lo
tanto, y contemplando los diferentes efectos terapéuticos del cannabis, se han evaluado los
beneficios que se podrian obtener al utilizar los cannabinoides para tratar los sintomas de

nauseas y vomitos.
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Grimison et al.?, refuerza que el cannabis medicinal puede reducir las nauseas y
vomitos inducidos por la quimioterapia refractaria, esto se evidencio en el estudio realizado
en donde los pacientes que utilizaron cannabis informaron una preferencia por éste en
comparacion con el placebo utilizado en el estudio. Asimismo, el uso de los cannabinoides
se asoci6 con la reduccion de las nauseas y vomitos inducidos por la quimioterapia en la vida
diaria, tanto en el dominio de nauseas como de vomitos y proporcionando una pequefia

mejora en la calidad de vida.

Otras de las principales indicaciones que se le ha concedido al cannabis medicinal
esta relacionado con el suefio y el apetito. Se asocia el mecanismo de accion del cannabis
como agente antiemético, ya que, al cumplir con el efecto de reduccion de las nduseas y
vomitos inducidos por la quimioterapia puede beneficiar al paciente en el momento del

apetito.

En el caso del insomnio desgastante que presentan algunos de los pacientes con
cancer, los cannabinoides interactian mediante el sistema endocannabinoide por medio de
los receptores CB1 y CB2. Ried et al.’%® especifican que los compuestos derivados del
cannabis tienen propiedades ansioliticas y somnolientas ya que, los receptores se regulan en
un ciclo de luz-oscuridad circadiano/diurno, por lo que la expresion y la eficacia de la ingesta
de cannabis es mayor durante la noche. P5 apunta que posterior al uso del cannabis, los

pacientes expresan relajacion lo que ayuda a disminuir la ansiedad y mejora el suefio.

Dzierzanowski'®, recalca lo mencionado anteriormente, debido a que el CBD puede
ser, posiblemente, efectivo para el trastorno del comportamiento del suefio REM vy la
somnolencia diurna excesiva; ademas, los cannabinoides estan asociados con una mejora en
la calidad del suefio; sin embargo, los efectos parecen ser dependientes de la dosis, la mejora

se logra solo con dosis bajas.
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Tomando en consideracion todo lo anterior, el uso del cannabis medicinal brinda una
amplia gama de efectos terapéuticos en los cuales van a mejorar la calidad de vida de los
pacientes oncoldgicos paliativos, en especial, con el manejo del dolor oncolégico. P1, P2y
P3 concuerdan con que el uso complementario del cannabis medicinal podria ser altamente
beneficioso para este tipo de pacientes; sin embargo, el tema ain no se ha desarrollado al
100%.

4.1.2. Implicaciones del uso del cannabis en pacientes paliativos por cancer

A pesar de los diferentes efectos terapéuticos que brinda el uso del cannabis medicinal
y sus multiples indicaciones para un paciente oncolégico paliativo, es necesario considerar

las implicaciones que puede tener el uso de estos cannabinoides en los pacientes con cancer.

Uno de los principales puntos por considerar con el uso del cannabis en pacientes
oncolégico es que este no es un compuesto Unico, contiene muchos compuestos y cada uno
de ellos posee distintas concentraciones!?’. Por lo tanto, se debe conocer el porcentaje de
CBD y THC de cada producto de cannabis, de esta manera, se puede evaluar si va a ser de

beneficio 0 no para el paciente.

El porcentaje de CBD y THC en el producto final es de suma relevancia, esto porque,
como Yya se conoce, el THC es el principal cannabidiol con propiedades psicoactivas, por
tanto, si el producto de cannabis medicinal contiene un porcentaje muy elevado de THC
puede producir euforia o desorientacion en algunos pacientes. Por ende, uno de los
principales puntos importantes es que el THC se encuentre dentro de un rango terapéutico
establecido. “Las dosis diarias terapéuticas de CBD suelen estar entre 50 mg y 1500 mg y las
de THC entre 5 mg y 20 mg”1%,
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El P5 concuerda con lo anterior, sera necesario conocer si el producto de cannabis
contiene THC o no, esto por la dependencia y los efectos adversos no deseados que se pueden
presentar en el paciente. Del mismo modo, el P5, considera importante considerar los
antecedentes del paciente, para saber si existe algin sintoma que pueda ser abordado con el

cannabis y si es beneficioso o no.

Asimismo, se debe considerar el historial médico de cada paciente, y la severidad de
los sintomas de su enfermedad, debido a que se han informado efectos adversos por el uso
de cannabis dependiendo de la dosis administrada. Aviram et al.'%” manifiestan que la
Sociedad Americana de Dolor prefiere dirigir a los pacientes a utilizar cannabis medicinal
con bajo contenido de THC y alto contenido de CBD debido a los efectos adversos

relacionados con el THC.

Segun Lord et al.1%, la presencia de alimentos puede aumentar la exposicion al CBD
en comparacion con el ayuno, en el caso de los pacientes oncolégicos. Este dato es de gran
relevancia debido a que muchos pacientes oncoldgicos en estado avanzado tienen una ingesta
oral deficiente, producto de las diferentes sintomatologias y de los agentes
quimioterapéuticos. Igualmente, en pacientes con insuficiencia hepatica o bien, pacientes con
metastasis hepaticas, el cannabis medicinal aumenta su exposicion, por lo que se pueden

necesitar dosis bajas para lograr efectos terapéuticos similares.

Otras de las principales implicaciones del uso del cannabis medicinal son las
interacciones que se pueden producir con la terapia contra el cancer, debido a la inhibicion
de los cannabinoides en los diferentes transportadores y enzimas CYP, podria sufrir

alteraciones en la terapia oncoldgica®t?.

Optiz et al.}?, sugieren que el efecto inhibitorio del CBD sobre la glicoproteina P (P-

gp) podria ocasionar una eficacia mejorada de los agentes anticancerosos, con este hecho,
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podria afectar la forma en que se dosifican las quimioterapias, pues los efectos inhibitorios

del CBD significarian que el metabolismo de los agentes anticancerigenos disminuiria.

De efectuarse lo anterior, sera necesario ajustar la dosificacion de los agentes
quimioterapéuticos, disminuir la dosis de los farmacos para disminuir el riesgo de toxicidad
en los pacientes. Sin embargo, no solo se debe evaluar el riesgo de toxicidad, sino, también,
la eficacia de la terapia, porque al generarse una disminucion del metabolismo de los
farmacos debido a la inhibicion de las enzimas CYP puede ocasionar una menor eficacia en

la terapia.

Ademas de las interacciones que se pueden provocar entre el cannabis medicinal y
los agentes anticancerigenos, se debe considerar que existen pacientes con otras patologias
asociadas aparte del cancer, en donde serd necesario atender la interaccion de los
cannabinoides con otros grupos terapéuticos. Singh et al.!'!, hacen la salvedad que por la
inhibicién ejercida por el CBD en la enzima CYP3A4 pueden provocar interacciones

farmacoldgicas con anticoagulantes y farmacos inmunosupresores.

Una de las principales implicaciones que se pueden ver reflejadas en los pacientes
oncolégicos paliativos son las interacciones, y los posibles peligros que se pueden generar

sin la intervencién adecuada de un profesional de la salud.

4.2. ldentificar las principales interacciones que se pueden presentar en el uso del
cannabis versus los tratamientos convencionales y de mantenimiento del paciente
paliativo oncoldgico en el manejo de dolor y efectos derivados de los tratamientos

convencionales
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4.2.1. Interacciones del cannabis medicinal

Las interacciones medicamentosas se pueden presentar cuando se administran
conjuntamente dos 0 m&s medicamentos 0 sustancias con acciones similares o diferentes.
Estas interacciones farmacoldgicas se pueden afectar por distintos factores, como la
enfermedad y condiciones del paciente, asi como la naturaleza de los compuestos
involucrados®?’. El uso del cannabis medicinal no esta excepto de presentar interacciones con
otros medicamentos, por lo cual se debe tener gran precaucion en el momento de utilizar esta

planta medicinal.

El cannabis se ha utilizados de diversas formas, como extracto crudo o bien, con
ingredientes purificados, los cuales contienen, en la mayoria de los casos, diferentes
proporciones de concentraciones tanto del CBD como del THC, enfatizando que son los
principales compuestos con acciones terapéuticas. Por este motivo, las interacciones
medicamentosas causadas por el cannabis dependeran de las drogas involucradas y de los

perfiles quimicos de las preparaciones de cannabis utilizadas*?.

Debido al facil acceso y al potencial terapéutico atribuido al CBD, el interés por el
uso de esta planta ha presentado un incremento importante en su utilizacion por parte de
diferentes pacientes para mitigar los sintomas causados por diversas patologias. En el caso
de los pacientes oncol6gicos no ha sido la excepcién, debido a que, como se menciond en el
punto 4.1.1, posee multiples indicaciones terapéuticas para tratar los sintomas causados por

los tratamientos quimioterapéuticos.

Buchtova et al.''?, destacan que las interacciones del CBD con los medicamentos
contra el cancer se relacionan con frecuencia con el transporte de quimioterapéuticos debido
a la capacidad del CBD para modular varios receptores y canales transmembrana, incluidos

los receptores CB1y CB2, ademas, del receptor potencial transitorio vaniloide 1y 2 (TRPV1
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y TRPV2), receptor activado por proliferador de peroxisomas y (PPARy), receptor de 5-
hidroxitriptamina subtipo 1A (5-HT1A), receptor 55 acoplado a proteina G (GPR55) y
receptor de adenosina A2A agonista.

Con base en lo anterior, el sistema endocannabinoide, por el cual se rigen los diversos
mecanismos de acciones del cannabis medicinal, tiene multiples receptores por los cuales se
pueden efectuar distintas interacciones farmacoldgicas ya sea con los receptores de los demas
medicamentos o, también, como enzimas de biotransformacion como lo es el caso del
CYP3A4, UGT1A9, UGT2B7, CYP1A2, CUP2B6, CYP2C8, CYP2C9 y CYP2C109.
Asimismo, el CBD posee propiedades antioxidantes y pro-oxidantes bidireccionales que

modulan potencialmente la eficacia del farmaco®*?.

Un punto importante por considerar es que el CBD es metabolizado por las enzimas
CYP3A4 y CYP2C19, es un sustrato compartido por multiples farmacos oncoldgicos,
entonces, se puede presentar una ralentizacion con respecto al procesamiento metabdlico en

el organismo*'?,

Como se menciond anteriormente, el CBD tiene efectos inhibitorios en dosis
clinicamente relevantes sobre UGT1A9 y UGT2B7. Como recomienda Brown et al.'*3 el
CBD se debe usar con precaucion en pacientes estabilizados o que recién inician con estos
medicamentos, se deben monitorear los efectos secundarios relacionados, especificamente,
con las toxicidades del sustrato, dado que la inhibicion de la UGT disminuira su excrecion y

aumentard la biodisponibilidad.
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Figura 17. Interacciones farmacologicas entre el cannabidiol y el metabolismo

secundario o las proteinas de transporte

Enzima medicamentos Efecto/Recomendacion.

Regorafenib, acetaminofén, canagliflozina, sorafenib,

irinotecan, propofol, micofenolato, acido valproico,
UGT1A9 S o b

haloperidol, ibuprofeno, dabigatran, dapagliflozina,

otros.

. A ) Mayor riesgo de efectos secundarios relacionados con el
Hidromorfona, losartdn, ibuprofeno, naproxeno,

- . . . . sustrato.
UGT2B7 ezetimiba, lovastatina, simvastatina, carbamazepina,

Evite la administracién conjunta, reduzca la dosis de
valproato, otros.

sustrato, controle los efectos adversos y la toxicidad.

BCRP Gliburida, imatinib, metotrexato, mitoxantrona,
nitrofurantoina, prazosina, estatinas, dipiridamol

BSEP Paclitaxel, digoxina, estatinas, telmisartan, gliburida,
ketoconazol, rosiglitazona, celecoxib

UGT = uridina 5'-difosfo-glucoronoesiltransferasa; BCRP = proteina de resistencia al cdncer de mama; BSEP = bomba de exportacién de sales

biliares.

Fuente: Imagen tomada a partir de la referencial®®.

A continuacién, en la tabla 11, se describiran algunas de las interacciones que se
pueden presentar entre el cannabis medicinal y otros farmacos de uso convencional en

pacientes oncolégicos.

Tabla 11. Interacciones del CBD con tratamientos convencionales para tratar

el cancer

Interacciones del CBD con antimetabolitos

Al evaluar el efecto del CBD sobre la
mucositis oral, se observé que el tratamiento
5-Fluorouracilo con CBD redujo la mucositis oral, debido a
las propiedades antioxidantes del CBD.

Se sugiere una potenciacion de la toxicidad
anticancerigena y mejora de la inhibicion de

Gemcitabina la proliferacion de lineas celulares PDAC.
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Metotrexato

El CBD interactia con el tratamiento con
Metrotexato al inhibir el transportador
ABCG2/BCRP lo que sugiere que, el
cotratamiento con CBD puede conducir a la
acumulacion de Metrotexato y aumentar la
eficacia del farmaco, pero potencia también
sus efectos adversos.

Interacciones del CBD con agentes alquilantes y farmacos a base de platino

Carmustina

El CBD puede interferir con la Carmustina
por medio del receptor TRPV2, aumentando
la entra de Ca?*, lo que posiblemente afecta
la absorcion y retencion de algunos
medicamentos contra el cancer. Se puede
presentar una gama de efectos sinérgicos,
aditivos o antagonicos dependientes de la
concentracion sobre la viabilidad celular,
indicando la  complejidad de las
interacciones farmacoldgicas.

Temozolamida

El CBD potencia la eficacia de la
Temozolamida a través de la activacién del
receptor TRPV2.

Cisplatino

Varias lineas de evidencia indican que el
CBD es un atenuador eficaz de estos efectos
adversos inducidos por el cisplatino.
También, se ha demostrado que el CBD
protege los rifiones de los efectos inducidos
por el cisplatino al reducir el estrés
oxidativo. Asimismo, el tratamiento con
bajas dosis de CBD atenuaba los vomitos
inducidos por este farmaco, en cambio, las
dosis altas potenciaban este efecto adverso.

Oxaliplatino

El CBD es un potente atenuador del dolor
asociado a la neuropatia inducida por
Oxaliplatino, lo cual tiene efecto analgésico
que se atribuyo, en parte, a las interacciones
con el receptor CB1.

Carboplatino

El conocimiento de la interaccién entre el
CBD y el Carboplatino es limitado.
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Interacciones de CBD con agentes dirigidos a microtubulos

Vinblastina

No se conoce con exactitud el efecto del
CBD, pero algunos estudios sugieren la
potenciacion del efecto curativo.

El CBD reduce la expresion del
transportador, lo que reduce la Vinblastina.

Paclitaxel

ElI CBD podria atenuar la neuropatia
periférica inducida por Paclitaxel debido al
efecto agonista sobre el receptor 5-HT1A,
que participa en la sensibilizacion del
sistema nervioso central.

Ademas, el tratamiento combinado con CBD
puede, por tanto, aumentar la eficacia del
Paclitaxel; sin  embargo, aumentaria
simultaneamente los efectos adversos.

Vincristina

Multiples lineas de evidencia sefialan que el
CBD potencia el efecto anticancerigeno de
la  Vincristina.  Asimismo,  estudios
demuestran que en dos pacientes cotratados
con CBD mostraron una mejor condicion de
salud superando las expectativas.

Interacciones del CBD con las antraciclinas

Doxorrubicina

El CBD podria atenuar los efectos adversos
producidos por la Doxorrubicina como la
miocardiopatia de manera efectiva.

Fuente: Elaboracion propia a partir de la referencial?.

Ademas de las posibles interacciones que se pueden presentar con los medicamentos

de tratamientos convencionales para pacientes oncoldgicos, se debe valorar las posibles

interacciones con otros tipos de farmacos, debido a las interacciones que tiene los

cannabinoides con las diversas enzimas Yy receptores de los demas medicamentos.
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Tabla 12. Medicamentos que se deben controlar con la coadministracion con

cannabis

Medicamento de indice terapeutico

estrecho (NTI)

Enzima / Metabolismo

CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19,

Acenocumarol CYP3A4
Alfentanilo CYP3A. CYP3A4
Aminofilina CYP1A2, CYP3A4
Amiodarom CYP1A2 CYP2C8. CYPCLO,

CYP3A4
JRE—., CYP1A2 CYP2B6, CYP2CLO,
P CYP3A4

Anfotericina B

Enlace proteico

Argatroban

CYP3A4

Busulfan

CYP3A4

Carbamazepina

CYP1A2, CYP3A4, UGT2B7

Clindamicina

CYP3A4

Clomipramina

CYP1A2, CYP2B6, CYP2C19,
CYP3A4, UGT2BY7

Clonidina

CYP1A2, CYP3A4

Clorindiona

CYP3A4

Ciclobenzaprina

CYP1A2, CYP3A4

Ciclosporina

CYP3A4

Etexilato de dabigatran

UGT1A9, UGT2B7

Desipramina CYP1A2, CYP2B6
Dicumarol CYP2C9
Digitoxina CYP3A4
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Dihidroergotamina

CYP3A4
Difenadiona CYP3A4
Ergotamina CYP3A4

Etinilestradiol (VO)

UGT1A9, UGT2B7

Fentalino R
Fosfenitoina CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19,
CYP3A4
Imipramina CYP1A2, CYP2B6, CYP2C19,
P CYP3A4
Levotiroxina CYPIAd

Meperidina CYP2B6, CYP3A4
Fenobarbital CYP2C19
Fenitoina CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19
Propofol UGT1A9
Quinidina CYP2C9, CYP2E1, CYP3A4
Teofilina CYP1A2, CYP3A4
Tiopental

CYP2C19

Acido valproico

CYP2C9, UGT1A9, UGT2B7

Warfarina

CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19,
CYP3A4

Fuente: Elaboracion propia a partir de la referencia.

Opitz et al.}° concuerdan con algunas de las interacciones expuestas en la tabla
anterior, un claro ejemplo seria que el CBD puede inhibir a las CYP2C19, provocar el
aumento de las concentraciones y el aumento de la inhibicién. Del mismo modo, al inhibir
potencialmente una variedad de diferentes transportadores y enzimas CYP, podria resultar

en alteraciones en la terapia contra el cancer.
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Kocis et al.!®, estiman que la frecuencia del uso de los cannabinoides, la via de
administracion, la absorcidn gastrointestinal, el metabolismo hepatico, la excrecion renal y
el perfil gendmico de un paciente pueden influir en el metabolismo de los cannabinoides y
en el alcance de una interaccion farmaco — farmaco. Asi mismo, si se identifica una posible
interaccion farmaco — farmaco, esto no se traduce en una combinacion contraindicada,

necesariamente, sino en una oportunidad para evaluar la dosis del cannabinoide.

4.2.2. Efectos secundarios del cannabis medicinal

Con respecto a los posibles efectos secundarios del uso del cannabis medicinal, en la
mayoria de los casos, estan relacionados con la dosis utilizada, asi como el porcentaje de

THC y CBD que contenga el producto®*?.

En el caso de los productos de cannabis que contienen CBD, este compuesto es una
sustancia altamente purificada, muy segura y no intoxicante. Arnold'%, menciona que existen
estudios de fase I, donde se demuestra que se tolera bien, incluso, en dosis muy altas hasta

de 6000 mg. Ademas, el efecto secundario mas comuin es la presencia de diarrea.

Gongora et al.”, documentan que los efectos adversos secundarios observados mas
frecuentemente en distintos ensayos clinicos realizados con compuestos cannabinoides
incluyen mareos, fatiga, sequedad de boca, debilidad muscular, dolor muscular y
palpitaciones, también, con menor frecuencia, se ha descrito la aparicion de desorientacion,
sensacion de embriaguez, alteraciones de la memoria y la capacidad de concentracion,
temblores, descoordinacion motora, naduseas, hipotension, estrefiimiento, vision borrosa,

disforia, ansiedad, depresion, paranoia y alucinaciones.
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En cuanto a los efectos asociados al sistema cardiovascular, es recomendando
desaconsejar el uso del cannabis medicinal con THC en pacientes con angina, o bien, con
antecedentes de infarto de miocardio; ademas, puede causar taquicardia. A pesar de esto,
Arnold!®, explica que las dosis agudas o repetidas de CBD no parecen afectar la frecuencia

cardiaca ni la presion arterial.

Figura 18. Efectos adversos provocados por el uso de cannabis medicinal

Doses Doses
5-20 mg - 50-1500 mg
THC + CBD
THC 11 BD
20:1 C
1:20
Intoxicating = Non-intoxicating
Acute
Dizziness
Dry mouth
Rare psychosis

Cognitive impairment

Acute
Tachycardia Diarrhoea
X Angina
Potential
DDIs Potential
DDIs
Long-term
Dependence
Hyperemesis syndrome
T Risk of schizophrenia

in vulnerable individuals
X History of psychosis

Fuente: Imagen tomada a partir de la referencial®,

Huestis et al.1!%, describen, a través de diferentes estudios clinicos, los principales

efectos adversos informados posterior al uso de cannabis medicinal, entre los mas comunes
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estan: la somnolencia en 37%, fatiga 16%, letargo, aumento de transaminasas y dolor de
cabeza. Del mismo modo, Huestis'!®, refuerza que los efectos adversos del uso del cannabis
estan ligados con la dosis; ademas, estos efectos, tales como somnolencia y sedacion, se
pueden potenciar debido a la administracion conjunta de farmacos antiepilépticos y

depresores del SNC, incluyendo el alcohol.

Asi mismo, Woerdenbag et al.'*” comentan que los productos de cannabis suelen
tolerarse bien y los efectos adversos son limitados. En la poblacién oncoldgica, los productos

de cannabis, generalmente, se tolerarian bien.

4.3. Generar recomendaciones para la elaboracion de una propuesta de guia educativa
orientada al personal farmacéutico y pacientes oncoldgicos en el uso de productos

naturales como el CBD

En la poblacién oncolégica paliativa, el objetivo méas importante es optimizar la
calidad de vida relacionada con la salud, esto por medio de la reduccion del amplio espectro
de sintomas generados a partir de la enfermedad como tal y de los tratamientos
guimioterapéuticos. Asimismo, se trata de abordar los problemas sociales y psicolégicos por

los cuales atraviesa el paciente!!’.

Celada et al. resaltan que el diagndstico y el control de sintomas al final de la vida
impone una vision holistica, para evitar situaciones que pueden agravarlos e incidir en la
calidad de vida. Como se ha mencionado, los sintomas recurrentes en esta poblacion
vulnerable son el dolor como sintoma principal, nauseas y vomitos, depresion, pérdida de

peso y fatiga.

En los establecimientos de salud, tanto publicos como privados, los profesionales en

salud son los encargados de brindar una optimizacion de la calidad de vida de los pacientes
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oncologicos, y, en especifico, los pacientes oncologicos paliativos. Por tanto, es de suma
importancia que los profesionales de salud, tanto médicos oncélogos como farmacéuticos, se
encuentren informados y asesorados sobre las nuevas terapias para lograr esa optimizacion
de la calidad de vida de los pacientes, como es el caso, de productos naturales como el

cannabis medicinal.

De este modo, el farmacéutico desempefia un gran papel para ayudar al equipo de
atencion del Centro de Céancer y cuidados paliativos: puede brindar intervenciones con
respecto al uso de cannabis medicinal y las posibles interacciones y efectos adversos que se
puedan presentar. Al evaluar los beneficios para la salud y la reduccion de costos de las
intervenciones farmacéuticas, se generd una lista de recomendaciones para elaborar una
propuesta de una guia educativa orientada a profesionales farmacéuticos y pacientes
oncologicos De este modo, se orienta al profesional farmacéutico y a la poblacién oncoldgica
sobre el uso del cannabis medicinal y las indicaciones que pueden ayudar a mejorar su calidad

de vida.

4.3.1. Aspectos relevantes por considerar para la implementacién de recomendaciones de la

guia educativa orientada al personal farmacéutico y pacientes oncoldgicos

Las recomendaciones para la propuesta de una guia se basan en ciertas pautas para el
correcto manejo y prevencion de interacciones y efectos adversos sobre el producto natural
cannabis medicinal, éstas deben adaptarse a las necesidades de la poblacion oncoldgica
paliativa. En este caso, estas recomendaciones contribuyen en destacar aspectos relevantes
para la elaboracion de una guia educativa para los profesionales de salud y para los pacientes
con cancer; es una herramienta para ayudar y orientar a los pacientes oncologicos paliativos

usuarios del centro hospitalario por parte del personal farmacéutico.
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Estas recomendaciones las usa el personal sanitario farmacéutico para la posible
elaboracion de una guia, con la idea de utilizarla, posteriormente, como una ayuda extra en
el manejo de pacientes oncolégicos, que acudan a ellos para una atencién integral y educativa
del cannabis medicinal, se busca beneficiar su calidad de vida. Con estas recomendaciones,
el personal de salud podra elaborar esta guia con informacion técnica necesaria para un

abordaje correcto: se evitan interacciones y se conocen los posibles efectos adversos.

4.3.2. Recomendaciones para la elaboracion de una propuesta de quia educativa

orientada al personal farmacéutico y poblacién oncoldgica en el uso de productos de cannabis

medicinal.

La propuesta para confeccionar una guia educativa debe contener puntos relevantes

como recomendaciones y beneficios.

Como lo registra Pereira et al.}*® “las guias son parte de un conjunto de herramientas
de practica basadas en evidencia que, transformadas en recomendaciones practicas, tienen el
potencial de mejorar tanto el proceso de atencion como los resultados de los pacientes”. En
temas que se encuentra en auge como es el tema del cannabis medicinal, se requiere de este
tipo de recomendaciones para mejorar el proceso de atencion integral en los pacientes. De
este modo, los profesionales de salud se capacitan para ofrecer una educacion correcta al

paciente.

El papel de los farmacéuticos en el abordaje de estos temas es de alta relevancia, ya
que, “son el conducto entre médicos y pacientes, sus responsabilidades incluyen el suministro
de medicamentos, el seguimiento y la orientacion, por lo tanto, sus perspectivas proporcionan
consideraciones importantes”'?°, Por consiguiente, el farmacéutico se debe mantener
actualizado para un correcto suministro, uso y custodia del cannabis medicinal, asi como

conocer los posibles efectos adversos o interacciones con medicamentos.
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Segun Sabmeethavorn et al.'?, los farmacéuticos percibian que no estaban
preparados cuando interactuaban con los pacientes sobre el cannabis medicinal, pues la
mayoria de los farmacéuticos no se encontraban los suficientemente cobmodos al ofrecer una
orientacion acertada debido a la falta de conocimiento y la baja utilizacion de los recursos
educativos. Tomando en consideracion lo anterior, una herramienta como la guia educativa
basada en el uso del cannabis medicinal es de gran provecho para brindar una mejor
accesibilidad al area de salud y prevenir errores clinicos que pueden afectar la salud del

paciente.

Como ya se ha insistido a lo largo de la investigacion, implementar recomendaciones
para el uso adecuado de cannabis medicinal en pacientes paliativos oncologicos es
sumamente beneficioso para la salud del usuario. Con el uso de estas recomendaciones para
la propuesta de una guia educativa, se da una oportunidad en la mejora de calidad de vida de
los pacientes y un apoyo en la orientacion sobre el uso de cannabis medicinal en los

profesionales de salud.

Al respecto, en su estudio Sabmeethavorn et al.*?° encontraron que la mayoria de los
farmacéuticos tenian un bajo conocimiento percibido de la farmacologia, la legislacion y las
aplicaciones clinicas del cannabis medicinal. Entre el 58,9% y el 81,9% de los farmacéuticos
tenian un bajo conocimiento al respecto, habia lagunas de conocimiento en la farmacologia,

en las indicaciones y su legislacion.

Al realizar la entrevista a los diferentes profesionales de salud, tanto regentes
farmaceéuticos y médicos oncélogos del Centro de Cancer del Hospital Metropolitano, estos
expresaron preocupacion por no estar capacitados para tratar el tema y enfatizaron en la
importancia de estas recomendaciones para los profesionales involucrados en el abordaje de

este tipo de temas; esto con la finalidad de conocer argumentos para explicarle al paciente,
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de manera amplia, las inquietudes que genera el uso de productos naturales como el cannabis

medicinal.

Zolotov et al.!?!, afirman que el uso del cannabis medicinal se introdujo en el campo
de la medicina a través de las consultas de los mismos pacientes y no a través de una
investigacion exhaustiva. P5 coincide con lo anterior, ya que, en muchas de sus consultas,
los mismos pacientes o familiares son quienes preguntan sobre del uso del cannabis medicinal
y sus posibles beneficios. Existe un nimero limitado de ensayos clinicos que demuestran los
posibles efectos medicinales de los cannabinoides, ademas, del poco conocimiento por partes

de los profesionales en salud.

Varias revisiones sistematicas acerca de las actitudes y conocimientos de los
profesionales de la salud sobre el cannabis medicinal arrojaron la falta de informacion
autopercibida sobre el cannabis medicinal en varias areas de la salud, incluyendo farmacia®?°.
Los entrevistados P1, P2, P3 y P4 concuerdan con la falta de conocimiento por parte de los
profesionales farmacéuticos, mencionan que tienen poco o nulo dominio de los mecanismos
de accion de los compuestos de cannabidiol. P3 afirma que, pese al auge que ha tenido, no
hay suficiente informacién. En el caso de Costa Rica, el Ministerio de Salud no se ha

pronunciado o ha estipulado de manera correcta directrices referidas al tema.

Asimismo, P4 hace referencia a la necesidad de mas capacitaciones por parte del
Colegio de Farmacéuticos y por parte de los visitadores médicos, los cuales son los
encargados de transmitir este conocimiento a quienes laboran en las areas hospitalarias y

demas.

Si bien es cierto se les atribuye a muchos profesionales farmacéuticos la falta de

conocimiento acerca del cannabis medicinal, Schmitz et al.!??, estiman que “los
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farmacéuticos estan excepcionalmente calificados para garantizar el uso seguro y eficaz de

los cannabinoides dada su rigurosa capacitacion en farmacologia y farmacocinética”.

A pesar de que los farmacéuticos estan totalmente capacitados para garantizar un
abordaje integral y educativo a cada paciente, se requiere reforzar la educacion y aumentar
el conocimiento sobre las indicaciones, mecanismos de accion, interacciones, efectos
adversos y dosis terapéuticas permitidas del cannabis medicinal. Las recomendaciones para
la propuesta de la implementacion de una guia educativa orientada al personal farmacéutico
y los pacientes oncoldgicos, toman relevancia ya que, al ser un tema en auge, existe una

carencia en el abordaje correcto para ayudar al paciente.

4.3.2.1. Recomendaciones para la propuesta de una guia educativa dirigidas al

personal farmacéutico.

Debido al moderado o poco conocimiento sobre el cannabis medicinal, es necesario
informarse y educarse sobre aspectos basicos acerca del cannabis medicinal. Se presenta una
serie de recomendaciones para la propuesta de una guia educativa dirigidas a los

profesionales farmacéuticos.

e Capacitar a los regentes farmacéuticos sobre del cannabis medicinal, sus usos,
interacciones y efectos secundarios; ademads, sobre las presentaciones

disponibles en el pais, y la legalidad de su uso.

e Concientizar y dejar en claro que el cannabis medicinal es diferente al
cannabis recreativo, por tanto, no se deben asociar todos los efectos

provocados por el cannabis recreativo al cannabis medicinal.

e Dentro de estas capacitaciones, es necesario tomar en cuenta algunas

generalidades del cannabis medicinal. Algunas de estas son:
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o Conocer los aspectos més relevantes de la planta Cannabis sativa,
como los diferentes tipos de cannabidiol presentes en la planta.
Aunque los de mayor relevancia son el CBD y THC debido al
porcentaje presente en la planta y sus efectos terapéuticos, debemos

saber que existen més de 500 compuestos.

o Se clasifican en: Endocannabinoides, Fitocannabinoides vy
Cannabinoides sintéticos. Existen dos gamas diferentes a los

fitocannabinoides, o sea, es una rama amplia.

o El Sistema Endocannabinoide es multifuncional por lo que el
mecanismo de accion del cannabis medicinal es muy amplio,
interactla con varias enzimas y neurotransmisores. Al interactuar con

diferentes enzimas se le debe prestar mayor atencion.

o Los principales receptores del sistema endocannabinoide son CB1 y
CB2, estos van a interactuar con las enzimas, sera oportuno saber

donde acttian cada uno de los receptores.

o El receptor CBL1 se encuentra, principalmente, en el sistema nervioso,
tiene un papel importante en la modulacion de la transmision sinaptica.
Contrariamente, el receptor CB2 se expresa en células de origen

inmunitario.

o El receptor transitorio (TRPV1), tiene un papel relevante en la

transmision sinaptica y en la regulacion del dolor.

e Al contar con un conocimiento general de la planta cannabis sativa y su
sistema endocannabinoide, se pueden identificar sus principales usos

terapéuticos.
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o Al cannabis medicinal se le ha atribuido usos terapéuticos como
antiemético, para el manejo de dolor y ansiedad y/o depresion y

estimulante del apetito, esto debido a la activacion de sus receptores.

Ademas de conocer sus principales usos, es importante tener una idea general

de como actua para cumplir con cada uno de sus usos terapéuticos.

o Como antiemético, el receptor CB1 interactta con el 5-HT3, el cual es
el encargado de la emesis. En el caso del dolor, con la activacion del
cannabis medicinal, suprime la transmision nociceptiva y reduce el
dolor a través del TRPV-1.

o Los receptores CB1 y CB2 se encuentran involucrados en la
regulacion del estrés, la ansiedad y la regulacion emocional. También,
el CB1 se encuentran en distintos sitios que al activarse aumentan el

apetito.

Se recomienda conocer los principales efectos secundarios que se han

reportado después de la ingestion de cannabis medicinal.

o Diarrea, sequedad de boca y palpitaciones han sido los efectos

adversos que mas se han presentado.

o Los efectos secundarios pueden variar debido a la concentracion de
CBD y THC de cada producto final de cannabis. Es de vital
importancia conocer el porcentaje presente en cada uno de los
cannabinoides, de este modo, se podria interpretar el grado de los

posibles efectos secundarios.
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Ademas de conocer los efectos secundarios, las posibles interacciones que se

puedan presentar en este tipo de pacientes deben manejarse con cautela, sera

recomendable conocer la totalidad de farmacos utilizados por el paciente para

identificar alguna posible interaccion.

o Las interacciones que se deben tener presentes con agentes

quimioterapéuticos son:

Carmustina: puede afectar la absorcion y retencién de algunos
medicamentos y se puede presentar una gama de efectos

sinérgicos.

Carboplatino: la informacion entre el tipo de interaccion que
se puede presentar con este farmaco y el CBD es limitado, por
lo cual, se debe estar alerta a los sintomas y signos que presente

el paciente.

Paclitaxel: puede aumentar la eficacia de este farmaco; sin
embargo, puede también afectar los efectos adversos que
presenta este farmaco, siendo rechazado por el paciente. Lo
mismo ocurre en el caso del Metotrexato, puede conducir a una
acumulacién del medicamento aumentando la eficacia, pero,

aumentan sus efectos adversos.

o Sinembargo, algunas de las interacciones pueden resultar beneficiosas

para el paciente:

Doxorrubicina: el CBD puede atenuar los efectos adversos

producidos por este farmaco como la miocardiopatia.
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= Temozolamida: el cannabis podria potenciar la eficacia de este

agente quimioterapéutico a través del receptor TRPV2.

= Cisplatino: Se ha evidenciado la atenuacion de los efectos
adversos debido al uso concomitante del Cisplatino con el
CBD, y la posible proteccion de los rifiones al CBD reducir el
estrés oxidativo producido por el farmaco.

o Para brindar un mayor apoyo a los profesionales farmacéuticos para
identificar algin tipo de interaccion, se encuentra una pagina web
(CANN-DIR™) en donde se puede realizar una revision de las
posibles interacciones que se pueden presentar con el cannabis.

Esta pagina posee una gran herramienta para los farmacéuticos, ofrece

una orientacion acerca del cannabis medicinal.

Es importante saber cudles son las presentaciones que existen en el pais de

cannabis medicinal. Las cuales se pueden administrar al paciente via oral.

o Aceites

o Gomitas

o Capsulas blancas
o Tintura

o Comestibles como el chocolate

Se recomienda considerar el cannabis medicinal como una opcién para el
cotratamiento en pacientes oncoldgicos, lo cual deben analizar el profesional

farmacéutico, el medico tratante y el paciente.

o Si bien es cierto, el cannabis medicinal contiene un porcentaje de
THC, conocido por sus propiedades antipsicoticas, el porcentaje
siempre va a ser menor que el porcentaje de CBD. A pesar de esto, se
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debe tomar en cuenta si el paciente tiene algun tipo de antecedentes de
adiccion, y si pudiese perjudicarlo en algin modo el utilizar el
cannabis medicinal. O bien, realizar un ajuste en la dosis o producto,

donde el porcentaje de THC se encuentre al minimo permitido.

Conocer con detalle el grado de enfermedad en la que se encuentra,
asi como el historial completo del paciente. En pacientes con
insuficiencia renal o metastasis hepatica el cannabis aumenta su

exposicion, por lo que se deberian realizar ajustes con dosis mas bajas.

La importancia de conocer el historial del paciente da informacion
sobre algun tipo de alergia que presente, asi se podran analizar los

ingredientes del producto y considerar si el paciente lo puede utilizar.

La alimentacion es de gran relevancia, pues puede aumentar la
exposicion del CBD, cuando no se tiene una adecuada ingesta, la

exposicion de CBD se ve disminuida.

Asi como se debe tener cautela con las interacciones entre el CBD y
agentes quimioterapéuticos, se deben observar las interacciones que se
pueden presentar con los demas grupos terapéuticos que utilicen los

pacientes.

Cuando los pacientes oncoldgicos presenten antecedentes de infarto
de miocardio o pacientes con angina, se recomienda utilizar productos
de cannabis medicinal donde su porcentaje total corresponda solo a
CBD. Pareciera que el CBD no afecta la presion arterial ni la

frecuencia cardiaca.

Realizar intervenciones con el fin de reconocer si el paciente ha

presentado la correcta adherencia al cannabis, si no fuera asi, como
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mejorarla. Ademas, realizar preguntas claves para discernir si el

cannabis medicinal esta generando los resultados esperados.

e Con respecto a la legalidad del uso del cannabis con fines medicinales, es

importante dejar clara la situacion actual en Costa Rica.

o Lanorma N.°10.113, deja en claro que, a partir del 1. ° de marzo del
afo 2022, Costa Rica aprobd la Ley del cannabis para uso medicinal y

terapéutico.

o Los productos comercializados para uso medicinal y terapéutico deben
cumplir las buenas préacticas de manufactura declaradas en el articulo
95 de la Ley General de Salud. Con esto se asegura la legalidad de los
productos; ademas, del reporte confiable de la concentracion de CBD

y THC de cada uno de los productos.

4.3.2.2. Recomendaciones para la propuesta de una guia educativa dirigidas al

paciente oncoldgico.

e Esde vital importancia indicarle a su médico sobre las inquietudes acerca del

uso del cannabis medicinal, y si es un candidato éptimo para utilizarlo.

e Posterior al acercamiento al médico oncélogo, debe acatar sus indicaciones y

también las recomendaciones dadas por el profesional farmacéutico.
e Seguir siempre de forma correcta la dosis y el producto prescrito.
e En caso de que el producto no se encuentre disponible, debe consultar al

profesional farmacéutico o al medico sobre cuél otro producto puede utilizar

y como debe hacerlo.
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e Debe poner atencion sobre nuevos sintomas, o bien, el aumento o disminucion
de estos, y comunicarselos al médico tratante o farmacéutico de forma

inmediata.

e El cannabis medicinal no es ningln sustituyente de algun farmaco, sino que
se utiliza de forma complementaria. Por lo tanto, se debe seguir utilizando de
manera adecuada y correcta los demas farmacos indicados por el medico

prescriptor.

e Informar al profesional de salud acerca de algiin cambio realizado en el uso
del cannabis medicinal, como el olvido de alguna toma o la suspension
temporal de este medicamento, es caso de la Gltima, mencionar por qué se

suspendio.

4.3.2.3. Material de apoyo complementario dirigido al personal farmacéutico acerca del uso

complementario de cannabis medicinal en pacientes oncoldgicos paliativos.

El material de apoyo complementario generado a partir de las recomendaciones
(anexo 5) cuenta con una portada (Figura 18) y puntos por considerar (Figura 19) acerca del
uso del cannabis medicinal como producto natural complementario en pacientes oncol6gicos
paliativos. Asimismo, en las Figuras 20, 21, 22 y 23 se muestran algunas recomendaciones y

puntos por considerar.
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Figura 19. Portada del material de apoyo complementario dirigido al personal

farmacéutico acerca del uso de cannabis medicinal

MATERIALDEAPOYO COMPLEMENTARIO DIRIGIDO
ALPERSONAL FARMACEUTICO ACERCA DEL USO
COMPLEMENTARIO DECANNABIS MEDICINALEN
PACIENTES ONCOLOGICOS PALIATIVOS DELCENTRO
DE CANCER DEL HOSPITAL METROPOLITANO

Fuente: Elaboracion propia, 2023.
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Figura 20. Puntos por considerar acerca del uso del cannabis medicinal en la

poblacion oncoldgica paliativa

Puntos por considerar

e Antes de indicarle al paciente sobre el beneficio del cannabis
medicinal, debemos conocer si este paciente es candidato para
el uso de productos naturales como el CBD.

e ;COomo sé si el paciente es candidato o no? Debemos conocer
sus antecedentes personales e historial clinico, en donde
indique si ha presentado algiin tipo de adiccidén anteriormente.

e En pacientes con antecedentes de infarto de miocardio o
pacientes con angina, se recomienda solo el uso de productos
de cannabis donde el total de la concentracion sea CBD.

o Se debe considerar el total de firmacos que utiliza el paciente,
grupo farmacolégico, mecanismo de accién y dosis.

e Se debe considerar si el paciente consume otro tipo de
productos naturales.

e Conocer el porcentaje de THC y CBD indicado en el producto
de cannabis medicinal.

Fuente: Elaboracion propia, 2023.
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Figura 21. Puntos por considerar acerca del uso del cannabis medicinal en la

poblacion oncoldgica paliativa

Puntos por considerar

e Realizar intervenciones con el fin de reconocer si el paciente
ha presentado la adherencia correcta al cannabis o cémo
mejorar esta adherencia. Ademas, realizar preguntas claves
para discernir si el cannabis medicinal esta generando los
resultados esperados.

e El seguimiento farmacolégico que es indispensable para el
paciente presente una buena adaptacion al producto

medicinal. Asi como la relacién paciente - farmacéutico -
médico oncoélogo.

Fuente: Elaboracion propia, 2023
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Figura 22. Recomendaciones generales para la propuesta de una guia educativa

para farmacéuticos acerca del uso de CBD

Recomendaciones

El objetivo primordial de estas recomendaciones para la propuesta de
esta guia educativa es orientar y educar a los farmacéuticos acerca del
uso del cannabis medicinal como una opcién complementaria en la
poblacién oncolégica paliativa para el manejo de dolor y efectos
derivados de los tratamientos quimioterapéuticos.

A continuacién, se presenta una serie de recomendaciones para la
propuesta una guia educativa dirigida a los profesionales
farmacéuticos:

 El personal farmacéutico debe conocer la generalidades basicas
del cannabis medicinal.

Contiene mas de 500
compuestos.
Los de mayor
importancia son CBDy

THC Su mecanismo de accién es
conocido como: Sistema
endocannabinoide, el cual es
multifuncional e interactiia

COnvarias enzumasy o principales receptores

Se clasifican en: neurotransmisores. son CB1y CB2.
Endocannabioides El CB1se encuentra,
Fitocannabinoides principalmente, en el

Cannabinoides sintéticos sistema nerviosoy el CB2

se expresa en células de

También se encuentra CIESROTNETIE

el receptor TRPV1, el cual
tiene un papel importante
en la transmision sinaptica
y regulacién del dolor.

Fuente: Elaboracion propia, 2023.
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Figura 23. Recomendaciones generales para la propuesta de una guia educativa

para farmacéuticos acerca del uso de CBD

Recomendaciones

e Identificar los principales usos terapéuticos que se le atribuyen al
cannabis medicinal:

1. Manejo del dolor: con la activacion del cannabis medicinal, suprime
la transmision nociceptiva y reduce el dolor a través del TRPV-1.

2. Antiemético: el receptor CB1 interactia con el 5-HT3, el cual es el
encargado de la emesis.

3. Manejo de ansiedad y/o depresion y estimulante del apetito: Los
receptores CB1y CB2 se encuentran involucrados en la regulaciéon del

estrés, la ansiedad y la regulacién emocional. También, el CB1 se
encuentran en distintos sitios que al activarse aumentan el apetito.

* Reconocer los efectos adversos que se pueden generar debido a la
administracion del cannabis medicinal.

o Los efectos adversos que mas se han presentado son diarrea,
sequedad de boca y palpitaciones.

o Sin embargo, estos efectos secundarios puede variar debido a
la concentraciéon de CBD y THC que contenga cada producto.

Fuente: Elaboracion propia, 2023.
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Figura 24. Recomendaciones generales para la propuesta de una guia educativa

para farmacéuticos acerca del uso de CBD

Recomendaciones

e Conocer las posibles interacciones que se pueden presentar entre el
CBD y los agentes quimioterapéuticos. Dentro de las de mayor
relevancia estan:

Carmustina: puede afectar la absorcién y retencién de algunos
medicamentos y se puede presentar una gama de efectos sinérgicos.

Carboplatino: la informacién entre el tipo de interaccién que se puede
presentar con este farmaco y el CBD es limitado, por lo cual, estar alerta a
los sintomas y signos que presente el paciente.

Paclitaxel: puede aumentar la eficacia de este farmaco; sin embargo, puede
también afectar los efectos adversos que presenta este firmaco, siendo
rechazado por el paciente. Lo mismo ocurre en el caso del Metotrexato,
puede conducir a una acumulacion del medicamento aumentando la
eficacia, pero, aumentando sus efectos adversos.

Doxorrubicina: el CBD puede atenuar los efectos adversos producidos por
este farmaco como la miocardiopatia.

Temozolamida: el cannabis podria potenciar la eficacia de este agente
quimioterapéutico a través del receptor TRPV2.

Cisplatino: Se ha evidenciado la atenuacion de los efectos adversos debido
al uso concomitante del Cisplatino con el CBD, y la posible protecciéon de
los rifiones al CBD reducir el estrés oxidativo producido por el farmaco.

6

Fuente: Elaboracidon propia, 2023.
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Figura 25. Recomendaciones generales para la propuesta de una guia educativa

para farmacéuticos acerca del uso de CBD

Recomendaciones

e Identificar cuales son las vias de administracién del cannabis.

*Presencias de
restos de toxinas

“Efecto rapido «Efecto poco
Elevada duradero

24 biodisponibilidad  -Requiere
“Fécil de evitar  administracion

sobredosificacion  frecuente
“Dificil manejo para
el paciente

“Efecto lento
“Poco olor, “Riesgo G:f
o réctico y discreto Sobredosificacion
REN0S. o100 | o8 S scil domficacion POY inicio de
“Aceites i acidn  Locion largo
“Efectoprolongado o
variable
“Sin efecto
sistémico
“Cremas “Efecto localizado  -Poca
“Unglentos Variable  Variable  -Ausencia de efecto penetrabilidad
“Lociones Ppsicoactivo “Efecto locakzado
“Fécil aplicacion
*Efecto prolongado

-Baja
P 3
“Suposito- Variable  Variable ,,;'fc"z"'d” biodisponibilidad
rios (15-30)  (6-8) (variable segun
“Fécil aplicacion oo ELE

® Reconocer cuiles son las presentaciones de cannabis medicinal que se
encuentran actualmente en el pais.
o Capsulas
o Aceites
o Gomitas
o Tinturas
o Comestibles como el chocolate

cbdMD

cbdMD

BD + THC
BD+ THC

Fuente: Elaboracion propia, 2023.
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Figura 26. Recomendaciones generales para la propuesta de una guia educativa

para farmacéuticos acerca del uso de CBD

Recomendaciones

e Conocer sobre la legalidad del cannabis en Costa Rica.
o La norma N.°10.113, deja en claro a partir del 1. ° de marzo del afo
2022, Costa Rica aprob¢ la Ley del cannabis para uso medicinal y
terapéutico.

o Los productos comercializados para uso medicinal y terapéutico
deben cumplir las buenas practicas de manufactura declaradas en el
articulo 95 de la Ley General de Salud. Con esto se asegura la
legalidad de los productos, ademas, del reporte confiable de la
concentraciéon de CBD y THC de cada uno de los productos.

Fuente: Elaboracion propia, 2023.
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Figura 27. Herramienta de apoyo para la visualizacion de interacciones

medicamentosas entre cannabis y otros grupos terapéuticos

Herramienta de apoyo

Aparte de las recomendaciones realizadas anteriormente, existe una herramienta
muy valiosa la cual nos permite consultar las posibles interacciones que se puedan
presentar, esto tomando en cuenta que se puede seleccionar como se compone el
producto cannabidiol de interés, ya sea si solo contiene THC o CBD, o bien, una
combinacién de ambos.

Esta herramienta contiene una amplia y completa lista de medicamentos, entre
esta lista se encuentra medicamentos como los oncoldgicos orales, medicamentos
antiepilépticos orales, y VIH oral.

De este modo, tenemos al alcance una herramienta la cual nos proporciona un
mecanismo gratuito de acceso ptblico, donde podemos consultar rapidamente si
existe potencial de alguna interaccién medicamentosa, o bien, evaluar la
combinacién o ajustar las dosis.

Mediante el siguiente escanee se puede ingresar a la plataforma, o bien, por
medio de la direccién web: https://cann-dir.psu.edu/drug-research/select

CANN-DIR.psu.edu

Fuente: Elaboracion propia a partir de la referencia?®.
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4.3.2.4 Material de apoyo dirigido a los pacientes oncoldgicos acerca del uso complementario

de cannabis medicinal.

El material de apoyo (anexo 6) dirigido a los pacientes oncologicos paliativos sobre
el uso de cannabis medicinal (figura 24 y 25) se compone de una serie de recomendaciones
dirigidas hacia el paciente sobre aspectos de suma importancia cuando se desea iniciar un
cotratamiento con cannabis medicinal y puntos por considerar después del inicio de este

tratamiento complementario.

Figura 28. Material de apoyo para pacientes oncolégicos paliativos acerca del

uso del cannabis medicinal

Propuesta de una guia Material de apoyo dirigido a
educativa para pacientes pacientes oncolgicos
oncologicos paliativos acerca del uso
complementario de cannabis
medicinal

e Es de vital importancia el
indicarle a su médico sobre

las inquietudes acerca del r L@@
uso del cannabis medicinal,
y si es un candidato éptimo / '/%/& s

para utilizarlo. /WWC/%/

) |

b

e Posterior al acercamiento al

médico, debe seguir las
indicaciones realizadas por
parte del médico oncélogo y

las recomendaciones dadas Elaborado por:
por el profesional Melany Granados Quirés
farmacéutico. 2023

Fuente: Elaboracion propia, 2023.
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uso del cannabis medicinal

e Seguir siempre de forma
correcta, la dosis de los
productos prescritos.

e Es importante tener claro
que el cannabis medicinal no
es ningln sustituyente de
algin farmaco, sino que se
utiliza de forma
complementaria. Por lo
tanto, se debe seguir
utilizando  de  manera

adecuada y correcta los

demds farmacos indicados

por el médico prescriptor.

e Siempre

Figura 29. Recomendaciones para pacientes oncolégicos paliativos acerca del

informar al
profesional de salud acerca
de algtin cambio realizado en
el uso del cannabis
medicinal, como el olvido de
alguna toma o la suspension
temporal de este
medicamento, es caso de la
tltima, mencionar el por qué

se suspendio.

Fuente: Elaboracion propia, 2023.
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4.3.3. Beneficios gue tiene la implementacién de recomendaciones para la propuesta

de una guia educativa para el personal farmacéutico y pacientes oncoldgicos paliativos acerca

del uso de cannabis medicinal

Las recomendaciones para realizar un correcto abordaje sobre el uso del cannabis
medicinal son beneficiosas y Utiles para brindar una atencion integral y educativa en el uso
de estos productos naturales. Asi mismo, funcionan para prevenir posibles interacciones entre
medicamentos y cannabis medicinal, ademas de reconocer los posibles efectos adversos que

se pueden presentar.

Lo anterior, lo respaldan los entrevistados cuando se refieren a los beneficios que se
podrian obtener con la implementacion de estas recomendaciones: un mejor abordamiento
y conocimiento del tema, el cual se encuentra en auge, se espera llegue a dar beneficio a los

pacientes y ayudarlos a sobrellevar su proceso oncoldgico paliativo.

El conocimiento sobre el mecanismo de accion de los cannabinoides facilita a los
farmacéuticos la interpretacion farmacologica y farmacocinética, les permite identificar los
beneficios o desventajas, como efectos adversos, interacciones, o bien, puntos por considerar

para obtener los mejores beneficios para el paciente.

Ademas de la parte farmacoldgica, estas recomendaciones le ofrecen al farmacéutico
mayor seguridad y confianza para transmitirlas al paciente, brindan informacion de la parte
farmacoldgica del cannabis, de las presentaciones disponibles en Costa Rica y de la legalidad
del uso del cannabis como producto terapéutico. Con lo anterior, se brinda un conocimiento

global del uso del cannabis medicinal.

La implementacion del material de apoyo a los pacientes oncoldgicos paliativos les

permite tener una base orientativa para abordar las inquietudes que les genera este producto
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natural, asi como sentir un acompafiamiento por parte del centro hospitalario y evitar que se

produzcan efectos no deseados, priorizando siempre la calidad de vida del paciente.

Por tanto, de acuerdo con la informacion obtenida, se pueden obtener beneficios

clinicos y economicos, tales como:

Impacto clinico

Los entrevistados concuerdan en: como consecuencia de un correcto abordaje y
seguimiento terapéutico, muchas interacciones se pueden eliminar, y el beneficio del

cannabis medicinal aumentaria, se proporciona al paciente una mejor calidad de vida.

Impacto econémico

Uno de los beneficios es que a nivel de empresa seria una ventaja para los pacientes,
de esta manera se sentirian mas confiados y vendrian al hospital por el servicio que se les

esta brindado, una manera de aumentar las ganancias.

127



CAPITULO V- CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
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En el siguiente capitulo, se mencionan las conclusiones obtenidas de esta
investigacion. Se utilizd una revision bibliografica y una entrevista a diferentes miembros
del personal de salud del Centro de Céancer del Hospital Metropolitano. Con estas
conclusiones, se da respuesta a los objetivos planteados y a la pregunta problema. También,

se detallan las recomendaciones a partir de los resultados obtenidos.

5.1. Conclusiones

e El manejo de dolor, nduseas y vomitos, ansiedad y depresién son las
principales indicaciones del uso medicinal del cannabis en pacientes

oncolégicos paliativos.

e Eluso de cannabis medicinal en pacientes oncoldgicos paliativos ha permitido
mejorar algunos de los sintomas causados por los tratamientos

convencionales, ofrece una opcion como terapia coadyuvante.

e EIl uso de cannabinoides para mejorar la sintomatologia de los efectos
secundarios por parte de los agentes quimioterapéuticos esta mediado por la

dependencia del rango de dosificacion.

e Es importante conocer la concentracion de CBD y THC de los productos de
cannabis para la regulacion y ajuste de las dosis, ya que puede desencadenar
efectos adversos no deseados en el paciente si no se toma en cuenta este

aspecto.
e Es necesario tener un panorama general del historial médico y el grado de
enfermedad del paciente para la evaluacion acerca de los pro y contra del uso

de cannabis medicinal en este tipo de poblacion.
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Las principales interacciones se encuentran mediadas por los receptores CB1,
CB2, TVPV1y TVPV2 debido a los efectos provocados en diferentes enzimas

y neurotransmisores de los demas medicamentos.

Tras el analisis de estudios, se observé que las interacciones entre el cannabis
medicinal y algunos agentes quimioterapéuticos atenuaban los efectos

adversos producidos por estos farmacos oncolégicos.

Se observo que la frecuencia del uso de cannabis y via de administracion,
ademas, del perfil del paciente, influye en el alcance de las interacciones
cannabis — farmaco, y éstas se pueden reducir con ajuste de dosis de los

cannabinoides.

La presencia de efectos secundarios se encuentra ampliamente relacionada
con el rango de dosis terapéutica prescripta y el efecto adverso mas coman es

la diarrea.

Tras el andlisis de estudios se determind que no es recomendado utilizar
cannabis medicinal en pacientes oncoldgicos paliativos que, ademas,

presenten antecedentes de infarto de miocardio o0 angina.

Mediante las recomendaciones sobre los usos terapéuticos, interacciones y
efectos secundarios que se pueden presentar con el uso del cannabis
medicinal, se aporta una mayor capacitacion al personal farmacéutico y una

mayor orientacion al paciente oncolégico.

Al existir la posibilidad que por medio de las recomendaciones se implemente
una guia educativa, puede aumentar, significativamente, una correcta atencion

integral y educacion a los pacientes oncologicos paliativos.
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Para responder a la pregunta de investigacion, las implicaciones que se pueden
obtener con la implementacion del uso complementario de productos
naturales como el CBD en el manejo de dolor y efectos derivados de los
tratamientos quimioterapéuticos son bastantes beneficiosos: mejoran la
calidad de vida de los pacientes en cierto grado, el farmacéutico tiene una
labor indispensable en la adherencia correcta y seguimiento
farmacoterapéutico en el uso del cannabis medicinal, asi como, brindar una

educacion integral a cada uno de los pacientes.

5.2. Recomendaciones

Se sugiere al Departamento del Centro de Cancer del Hospital Metropolitano
capacitar al personal farmacéutico y médicos oncélogos sobre las generalidad
y aspectos de importancia del uso terapéutico del cannabis. Asi como, las
presentaciones disponibles en el pais.

Se sugiere al Centro de Cancer del Hospital Metropolitano coordinar un
equipo multidisciplinario conformado por médicos onco6logos vy
farmacéuticos, con el fin de dar un seguimiento mas profundo y detallado a
cada uno de los pacientes que opten por utilizar como cotratamiento el
cannabis medicinal. Ademas, considerar el apoyo de otros profesionales en la

salud como Psicologia.

Se incentiva al Departamento del Centro de Cancer del Hospital
Metropolitano, incluir sesiones de orientacién a pacientes oncoldgicos y
familiares, con la finalidad de que la educacion sea integral no solo para los

pacientes sino también para los familiares de estos.
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Se propone al Hospital Metropolitano adaptar este estudio a otras poblaciones
con distintos tipos de patologias, con la finalidad de brindar una mejor calidad

a una poblacion mas amplia de pacientes.

Se sugiere al Departamento de Farmacia del Hospital Metropolitano
implementar un plan de solicitud de productos cannabinoides, esto con el fin
de asegurar a los pacientes que los productos por utilizar se encuentran con la
regulacién adecuada y con la seguridad de que contiene las concentraciones

adecuadas de cannabinoides indicadas por el prescriptor.

Se insta a los profesionales farmacéuticos a mantenerse siempre capacitados
sobre los distintos usos terapéuticos, asi como las presentaciones disponibles
en el pais, vias de administracion y rangos de concentracion de cannabinoides

de los productos.

Se recomienda a los profesionales farmacéuticos incentivar a los demas
profesionales de la salud a capacitarse sobre los aspectos importantes del uso

del cannabis medicinal.

Se sugiere al Colegio de Farmacéuticos seguir programando sSimposios y
capacitaciones sobre las generalidades y aspectos especificos del uso del
cannabis medicinal, a modo de mantener siempre actualizados a los

farmacéuticos.

Se sugiere al Ministerio de Salud mantener la regulacién activa de los
productos derivados de cannabis, y el mapeo estricto sobre los ingredientes o

componentes que contengan cada producto de cannabis.

Se recomienda a la Universidad Internacional de las Américas y a la Facultad
de Farmacia, a futuro, brindar cursos libres, o bien, charlas gratuitas a los

estudiantes acerca de los usos del cannabis medicinal.
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Se recomienda a la Universidad Internacional de las Américas brindar cursos
a los estudiantes egresados acerca de la relevancia que estad tomando el uso
del cannabis medicinal y capacitarlos para que brinden un abordaje integral al

paciente.

Se recomienda a los laboratorios encargados de la elaboracion de productos
de CBD convocar, por medio de los visitadores médicos, a los profesionales
farmacéuticos para impartir charlas u otros sobre los beneficios y usos de estos

productos.

Se recomienda a futuros investigadores recopilar mayor informacion sobre
las dosis terapéuticas para cada una de las indicaciones farmacoldgicas del
uso del cannabis medicinal asi como la posible implementacion de

preparaciones magistrales.
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de cannabis que
reciben.

afectivo y sensorial,
la calidad y duracién
del suefio, la
angustia por el
cancer y la carga de
sintomas tanto
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fisicos como
psicolégicos.

Muhammad A,
Guang LiC/
Medicines / 2018

112

Cannabis medicinal:
posibles
interacciones
farmacologicas

Revision
bibliogréfica

No se menciona

Conocer acerca de
las principales
interacciones

farmacoldgicas en

las que se pueden
ver involucrado el
cannabis medicinal.

La mayoria de las
interacciones en las
que se ve
involucrado el
cannabis es debido a
los efectos del
cannabis sobre las
enzimas
metabolizadas de
farmacos como el
citocromo P450. Los
datos acerca de las
interacciones
medicamentosas
significativas aln
son limitadas, sin
embargo, se debe
tener precaucion
para monitorear la
respuesta de los
pacientes.

Buchtova T,
Lukac D, Skrott Z,
Chroma K, Bartek

J, Mistrik M. /

113

Interacciones
farmacoldgicas de
cannabidiol con
quimioterapéuticos

Revision
bibliogréfica

No se menciona

Se analiza el
conocimiento actual
de las interacciones

del CBD con

Se puede concluir
que el CBD muestra
un gran potencial
para mejorar los
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International
Journal of
Molecular

Sciences / 2023

estandar de
atencion.

quimioterapéuticos
anticancerigenos
seleccionados, y se
destaca los posibles
beneficios y riesgos
de tales tratamientos
combinados.

resultados de la
quimioterapia contra
el cancer cuando se
combina con varios

medicamentos
estandar y no solo en
términos de

atenuacion de los

efectos secundarios.

Brown J,
Winterstein A/ J
Clin Med / 2019

114

Posibles eventos
adversos de
medicamentos e
interacciones
farmacoldgicas con
el uso médico y de
consumo de
cannabidiol (CBD)

Revision
bibliogréfica

No se menciona

Se analiz6 mediante
distintos estudios los
efectos adversos e
interacciones
farmacoldgicas que
se podian presentar
con el uso del CBD.

El CBD tiene un
perfil
farmacocinético y
farmacodinamico
complejo similar a
cualquier otro
medicamento con el
potencial de
interactuar con otros
medicamentos y
condiciones
médicas. Los
usuarios médicos de
CBD bajo
supervision clinica
deben ser
examinados para
detectar posibles
efectos adversos e
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interacciones
farmacoldgicas entre
el CBD, otras
farmacoterapias y
sus afecciones
subyacentes.

Kocis P, Vrana K /

Medical Cannabis

and Cannabinoids
/2020

115

Interacciones
farmacoldgicas
delta-9-
tetrahidrocannabinol
y cannabidiol.

Revision
bibliogréfica

No se menciona

Identificar y
describir una lista
detallada y completa
de interacciones
farmacoldgicas que
esté alineada con la
Pl del fabricante de
cannabinoide.

Se conocieron
algunas de las
interacciones que se
pueden dar debido al
uso del cannabis
medicinal, asi como,
cuando un
cannabinoide inhibe,
induce o sirve como
sustrato competitivo
para una enzima
metabdlica. Adn con
la escasez de
estudios formales de
interacciones
especialmente en
poblaciones de
pacientes
médicamente
complejas se realiz6
la lista detalla de las
interacciones.
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Opitz B, Ostroff 110 Las implicaciones Revision No se menciona Identificar y La mayoria de los
M, Whitman A/ clinicas potenciales | bibliogréfica examinar las hechos relacionados
Revista de y la importancia de interacciones con las interacciones
Préctica las interacciones farmacocinéticas y con el CBD se
Farmacéutica / farmacoldgicas farmacodinamicas encontraron
2020 entre los agentes entre los productos | mediante estudios in
anticancerigenos y que solo contienen vitro y las
el cannabidiol en cannabidiol (CBD), verdaderas

pacientes con cancer

como el aceite de
CBD, y los agentes
anticancerigenos.

implicaciones in
Vivo no se conocen
bien. Se disponia de
datos minimos sobre
las interacciones
entre el CBD y los
agentes
anticancerigenos. Sin
embargo, los
farmacéuticos
siempre deben
considerar la
posibilidad de
interacciones y sus
consecuencias
siempre que sepan
que un paciente usa
productos de CBD.
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Arnold J/ Aust J
Gen Préctica /
2021

108

Introduccidn a la
seguridad del
cannabis medicinal
y sus posibles
efectos adversos

Revision
bibliogréfica

No se menciona

seguridad que deben

Proporcionar una
introduccion a los
problemas de

tenerse en cuenta
con el cannabis
medicinal.

El cannabis
medicinal
generalmente se
tolera bien cuando se
dosifica
adecuadamente. Es
importante que los
médicos consideren
detenidamente el
contenido de THC y/
o cannabidiol de los
productos.

Gongora O,
Gomez Y, Riveron
W, Bautamilord R

/ EsTuSalud /
2020

74

Efectos terapéuticos
de los
cannabinoides

Revision
bibliografica

No se menciona

Describir los efectos

terapéuticos de los
cannabinoides.

Se ha demostrado la
efectividad
terapéutica en el
dolor crénico, las
nauseas, los vomitos,
el glaucoma, el
incremento del
apetito en pacientes
con SIDA 'y cancer
avanzado, la
epilepsia, el
sindrome de
Tourette, la Diabetes
Mellitus, como
antitusigeno como

broncodilatador y
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como neuroprotector
Yy que otros usos
terapéuticos
atribuidos a los
cannabinoides no
han podido ser
demostrados o solo
han sido
demostrados en
modelos animales,
tales como en el
dolor agudo, la
lesion de la médula
espinal, la esclerosis
multiple, el
incremento del
apetito en pacientes
con anorexia

nerviosa, el

Alzheimer, el
Parkinson y como

antitumoral.

Huestis M, 116 Efectos adversos y Revision No se menciona Se identificaron Los posibles

Solimini R, toxicidad del bibliogréfica estudios relevantes factores que
Pichini S, Pacifici cannabidiol que informan sobre contribuyen a los

R, Carlier J, los efectos adversos

Busardo F / Curr

o la toxicidad del
CBD en PubMed,

efectos adversos del
CBD son la potencia
del CBD, la via de
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Neurofarmaco /
2019

Cochrane Central y
EMBASE hasta
enero de 2019. Se
incluyeron estudios
que definen los
efectos beneficiosos
del CBD para
proporcionar un
equilibrio en la
estimacion del
riesgo/beneficio.

administracion
(vaporizada,
transdérmica, oral),
el uso simultaneo de
drogas licitas e
ilicitas y las
interacciones
farmacoldgicas.

Woerdenbag H,

Olinga P, Kok E,

Brugman D, Van
Ark U, Ramcharan
A/ Cancers / 2023

117

Potencial,
limitaciones y
riesgos de los

productos derivados
del cannabis en el
tratamiento del
cancer

Revision
bibliogréafica

No se menciona

Conocer acerca del
funcionamiento del
cannabis, evidencia
efectos terapéuticos
en pacientes con
cancer, efectos
adversos, balance
riesgo — beneficio.

Como medicacion de
apoyo en pacientes
oncolégicos para el

control de los
sintomas, para lograr
un mejor control del
dolor, para
contrarrestar las
nauseas y los
vomitos inducidos
por la quimioterapia,
y como ayuda para
dormir o para
mejorar el estado de
animo, los productos
de cannabis pueden
estar disponibles.
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Mucke M, Weier
M, Carter C,
Copeland J,

Degenhardt L,
CuhlsH

118

Revision sistematica
y metaanalisis de
cannabinoides en
medicina paliativa

Revision
sistematica y
metaanalisis

1561
participantes
diagnosticados
con enfermedad
médica
avanzada o en
etapa terminal

Evaluar la eficacia,
tolerabilidad y
seguridad de los
cannabinoides como
terapia adyuvante o
complementaria en
medicina paliativa.

Se necesita
urgentemente méas
investigacion para

identificar la eficacia
y seguridad de los
cannabinoides como
terapias adyuvantes
0 complementarias y
para proporcionar
recomendaciones
basadas en evidencia
sobre su utilidad
clinica en cuidados
paliativos.

Celada C, Garcia
J, Pérez S,
Navarrete C / Rev.
Finlay / 2021

32

Incidencia y control
de sintomas al final
de la vida de
pacientes con cancer

Estudio
descriptivo
longitudinal

100 pacientes
con enfermedad
terminal

Se realiz6 un
estudio en el cual,
mediante el uso de

la Escala de

Evaluacion de

Sintomas de
Edmonton, evalué

los sintomas de
mayor incidencia en
la etapa final del
cancer.

Se describe la
incidencia de nueve
sintomas, los
principales: dolor,
cansancio, pérdida
de apetito, ansiedad
y depresion,
independientes a la
estructura anatdmica
afectada por el tumor
primario. Se
encontré mayor
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incidencia del dolor
de forma general (78
%). Durante la etapa
final los sintomas
mas frecuentes
fueron: cansancio,
ansiedad, pérdida de
apetito y disnea.

Sabmeethavorn Q, 120 Phatmacists Revision No indica Identificar las Los
Bonomo Y, perceptions and sistematica experiencias y resultados arrojaron
Hallinan M / experiences of percepciones de los | que los
International medicial cannabis farmacéuticos sobre | farmacéuticos ]
Journal of dispensing: A el cannabis perciben que no estan
Pharmacy Practice narrative review medicinal. preparados para
/2022 with a systematic Interactuar - con los
approach. pacientes sob_re. el
cannabis medicinal.
Estas  limitaciones
por parte de los
farmacéuticos
requieren de una
orientacion y
educacion.
Singh V, Zarrabi 111 Inquietudes de los Estudios de 101 pacientes Conocer acerca de Los pacientes

A, Curseen K,
Sniecinski R,
Welsh J,
Mckenzie A/

pacientes con cancer
sobre el acceso a
productos de
cannabis en un

enfogque mixto

registrados para
marihuana

medicinal en una
practica de

las principales
inquietudes que
genera el consumo
de cannabis

informaron que los

productos de
cannabis son
extremadamente

atiles para reducir el
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Journal of estado con leyes cuidados medicinal como dolor, expresaron
Oncology Practice restrictivas sobre la paliativos parte de un una gran
/2019 marihuana programa de aceite | preocupacion por los
medicinal: un bajo en THC problemas de
estudio de encuesta aprobado. legalidad (64 %) y la
capacidad de obtener
THC. Ademés, los
pacientes se
encontraban mas
preocupados por
aspectos econdémicos
y legales que por los
posibles efectos
adversos y peligros
para la salud.

Lord S, Hardy J, 109 Does cannabidiol Revision Pacientes Conocer el posible | Si bien el cannabis
Good P / Curr have a Benefitasa | sistematica de oncologicos beneficio que puede medicinal es un
Treat Options Supportive care estudios ejercer el candidato atractivo
Oncol / 2022 drug in cancer? observacionales cannabidiol como en el entorno

un medicamento de
atencion apoyo en el
cancer.

paliativo, hay
escasez de evidencia
de su beneficio en el
manejo de los
sintomas asociados
con el cancer
avanzado. Unade
las dificultades en la
interpretacion de la
evidencia es la

170




amplia variedad de
formulaciones, dosis
e intervalos de
dosificacion
utilizados en los
estudios y las
poblaciones
heterogéneas en
estudio. Esto
complica aun mas la
capacidad de los
médicos para recetar
CBD y explica las
dudas comunes de
los médicos sobre su
uso. El monitoreo
del uso a largo plazo
es especialmente
importante en
poblaciones como
aquellas con cancer,
donde los pacientes
tienen una multitud
de comorbilidades y
anormalidades
bioquimicas,
especialmente,
porque son posibles
toxicidades y

171




reacciones
farmacoldgicas
potenciales.

Zolotov Y, Metri
S, Calabria E,
Kogan M /
Complementary
Therapies in
Medicine / 2021

121

Medical cannabis
education among
healthcare trainees:
A scoping review

Revision
bibliogréafica

Personal de
salud

Conocer acerca de
la educacion del
cannabis
implementadas a los
profesionales de
salud.

Si bien el panorama
del cannabis
medicinal se esta
desarrollando, los
estudiantes de
medicina y salud
afines no estan
debidamente
educados ni tienen
conocimientos sobre
este campo
emergente de la
atencion clinica. Los
hallazgos sugieren
que la
implementacion de
curriculos basados
en competencias
sobre el cannabis
medicinal es esencial
para que los medicos
y afines en
formacion en salud
tengan el nivel
adecuado de
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conocimiento para
asesorar y educar a
sus pacientes.

Schmitz N,
Richert L /Journal
of the American
Pharmacists
Association / 2019

122

Pharmacists and the
future of cannabis
medicine

Revision 5 No se menciona

bibliogréafica

Conocer acerca de
la historia 'y
evolucion del
consumo y las
politicas de
cannabis, analizar
los usos terapéuticos
actuales, seguridad
y el papel central
que pueden
desempefiar los
farmacéuticos.

Los farmaceéuticos se
encuentran en una
posicién unica
basada en su
accesibilidad,
conocimiento y
habilidades para
guiar la seleccion de
productos,
dosificaciony
discutir las
interacciones
medicamentosas y
efectos adversos para
educar a los
pacientes sobre el
consumo seguro de
cannabis, ya sea
delta-9-
tetrahidrocannabinol,
cannabidiol, o una
combinacion de
estos.

Fuente: Elaboracién propia, 2023
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Anexo Il. Entrevista elaborada para ser aplicada a los profesionales de Medicina 'y
Farmacia del Hospital Metropolitano

Mi nombre es Melany Granados Quir6s desarrolladora de la tesis de grado titulada
"Anélisis del posible uso complementario de productos naturales como el CBD en el
manejo del dolor y efectos derivados de los tratamientos convencionales, aplicados en
el paciente paliativo oncoldgico; para la propuesta de una guia educativa orientada al
personal farmacéutico y pacientes del Centro de Cancer del Hospital Metropolitano en
el 1l Cuatrimestre del afio 2023", realizada para optar por el titulo de Licenciatura en

Farmacia de la Universidad Internacional de las Américas.

Estas entrevistas se desarrollan con el objetivo de conocer el punto de vista de
profesionales de la salud relacionados directamente con el area de competencia, en este caso,
los regentes farmacéuticos y medicos oncélogos, como parte del proceso investigativo y
como una fuente informativa de sustento para el estudio. El objetivo general de la misma es:
Analizar el posible uso complementario de productos naturales como el CBD en el manejo
del dolor y efectos derivados de los tratamientos convencionales, aplicados en el paciente
paliativo oncoldgico; para la propuesta de una guia educativa orientada al personal

farmacéutico y pacientes del Centro de Cancer del Hospital Metropolitano.

La grabacion de ésta cuenta con una autorizacion anticipada de cada uno de los
entrevistados. Todos los datos obtenidos seran manipulados de forma confidencial, no se
utilizara informacion personal, pues el propoésito es solamente para fines académicos. La
entrevista contiene las preguntas especificas para cada profesional de la salud, por lo que se
le solicita leer atentamente la seccion que le corresponde responder.

Seguidamente, se muestran, en las siguientes tablas, las preguntas que se le aplicaron
a los diferentes profesionales, los cuales son dos médicos oncdlogos, un regente farmacéutico
que se encuentra en el Centro de Cancer del Hospital Metropolitano y tres regentes

farmacéuticos hospitalarios.
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Tabla 13. Preguntas dirigidas al farmacéutico del Centro de Cancer del

Hospital Metropolitano

N° Pregunta

Pregunta

¢Cudl es el papel que desempefia dentro del Centro de Céancer, que

1 funciones tiene a cargo?
¢En este momento, conoce de pacientes oncoldgicos que se
2 encuentren en cuidados paliativos? ¢ Aproximadamente cuantos?
¢Considera adecuado el manejo de dolor en pacientes oncoldgicos?
3 ¢Considera que hay aspectos que se deban mejorar en el manejo de este?
¢Le son familiares los mecanismos de accién de los compuestos de
4 Cannabis sativa?
¢Le son familiares las distintas presentaciones del cannabis medicinal
5 gue se maneja en el mercado de Costa Rica actualmente?
Desde su perspectiva, ¢Considera el cannabis medicinal adecuado
6 para el manejo del dolor y aliviar sintomas derivados de los tratamientos
oncologicos en los pacientes?
¢En qué se basaria para recomendar al médico oncdlogo el uso del
7 CBD para aliviar los sintomas en pacientes paliativos oncoldgicos?
¢Considera que los farmacéuticos se encuentran capacitados para
3 ofrecer al paciente una atencién integral y educacion adecuada acerca del uso
del Cannabis medicinal? Esto tomando en consideracion los mecanismos de
accion y los impactos que pueda tener un medicamento de esta indole
¢Qué aspectos recomendaria tomar en consideracién para la
9 elaboracion de una guia educativa del uso de productos de origen natural

como el CBD para el manejo de sintomatologia como dolor, antiemético,
entre otros?
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Tabla 14. Preguntas dirigidas a los Médicos Oncologos del Centro de Cancer

del Hospital Metropolitano

N.° Pregunta

Pregunta

¢En qué momento se considera que un paciente oncoldgico requiere

1 de cuidados paliativos?
¢Como es el manejo del dolor en los pacientes oncoldgicos y/o
2 paliativos?
¢Coémo es el manejo de los efectos secundarios provocados por los
3 tratamientos oncologicos?
¢Le son familiares los mecanismos de accion de los compuestos de la
4 planta Cannabis sativa y sus usos en la medicina?
¢Reciben consultas por parte de los pacientes o familiares acerca del
5 uso del CBD para tratar los efectos secundarios que presente el paciente o
para el manejo del dolor?
¢Considera usted que el uso complementario del CBD interfiere de
6 forma positiva en el manejo del dolor y efectos derivados de los tratamientos
oncologicos? ¢Cual es su punto de vista con el tema?
¢ QUé criterios considera que se deben tomar en consideracion para la
7 administracion del cannabis medicinal en pacientes oncoldgicos paliativos?
¢Qué aspectos recomendaria tomar en consideracion para la
3 elaboracion de una guia educativa del uso de productos de origen natural

como el CBD para el manejo de sintomatologia como dolor, antiemético,
entre otros?
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Tabla 15. Preguntas dirigidas a los farmacéuticos hospitalarios del Hospital

Metropolitano

N° Pregunta

Pregunta

¢Cual es el papel que desempefia dentro del Hospital Metropolitano,

1 que funciones tiene a cargo?
¢ En este momento, conoce pacientes oncoldgicos que se encuentren en
2 cuidados paliativos? ¢ Aproximadamente cuantos?
¢Considera usted adecuado el manejo de dolor en pacientes
3 oncolégicos? ;Como cree que se pueda mejorar el manejo de este?
Se sabe que los efectos secundarios después de la quimioterapia
4 afectan al paciente de manera significativa ¢Conoce codmo se manejan estos
sintomas?, ¢ Cual es la terapia por seguir?
¢Le son familiares los mecanismos de accion de los compuestos de
5 Cannabis sativa?
¢Le son familiares las distintas presentaciones del cannabis medicinal
6 que se maneja en el mercado de Costa Rica actualmente?
Desde su perspectiva, ¢Considera el cannabis medicinal adecuado para
7 el manejo del dolor y aliviar sintomas derivados de los tratamientos
oncolégicos en los pacientes?
¢En qué se basaria para recomendar al médico oncologo el uso del
8 CBD para aliviar los sintomas en pacientes paliativos oncol6gicos?
¢Considera que los farmacéuticos se encuentran capacitados para
9 ofrecer al paciente una atencién integral y educacion adecuada acerca del uso
del cannabis medicinal? Esto tomando en consideracion los mecanismos de
accion y los impactos que pueda tener un medicamento de esta indole
¢Qué aspectos recomendaria tomar en consideracion para la
10 elaboracion de una guia educativa del uso de productos de origen natural como

el CBD para el manejo de sintomatologia como dolor, antiemético, entre
otros?
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Anexo Il1. Validacion de preguntas por parte de profesores y profesionales
farmacéuticos de la Universidad Internacional de las Américas

Figura 30. Comentarios de la validacion de preguntas de la entrevista por parte
de la Dra. Marcela Chavez Hernandez

Validacion de entrevista para la obtencion de resultados de la Tesis  #ecibides x C e B

Melany Granados & mar, 6jun, 9:54 (hace 7 dias) ¥
Buenos dias Dra, Le adjunto la propuesta de entrevista a realizar en el Centro de Cancer del Hospital Metropolitano, para la obtencién de informacidn que ayudar

Marcela Chaves Hernandez mar, 6jun, 16:24 (hace T dias) ¥ €

param ¥

Buenas tardes Melany, esta bien estructurada la entrevista, sin embargo recuerde en el momento de escribir sus resultados no usar el nombre del profesional, ya
que lo estd preguntando; otra aspecto a tomar en consideracién es la pregunta 6 y 7 en la que evalia el conocimiento del profesional debe reformular las preguntas.

Saludos,
Dra. Marcela Chaves Hernandez.

e

Fuente: Elaboracion propia, 2023

Figura 31. Comentarios de la validacion de preguntas de la entrevista por parte
del Dr. Juan Edgar Mora Badilla

Validacion de entrevista para la obtencion de resultados de la Tesis  Recibides x C & B
Melany Granados & mar, 6 jun, %57 (hace 7 dias) ¥
Buenos dias Dr, Le adjunto la propuesta de entrevista a realizar en el Centro de Cancer del Hospital Metropolitano, para la obtencién de informacion que ayudara

JUAN EDGAR MORA BADILLA vig, 9 jun, 15:48 (hace 4 dias) ¢ &
para Nidia, mi =

Hola la propuesta de entrevista esta buena

no veo ningun punto de mejora excepto por:

En la pregunta 7 seria mejor colocar mercado de Costa Rica, porque el mercado podria inferirse mas productos

En las preguntas hacia el farmacéutico podria preguntar si es necesario una capacitacion real al farmacéutico acerca de los mecanismos de accidn

o de la accion total y los impactos que pueda tener un medicamento de esta indole

Fuente: Elaboracion propia, 2023
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Figura 32. Comentarios de la validacion de preguntas de la entrevista por parte
de la Dra. Kristel Gbmez Oviedo

Observaciones preguntas Recibides x X a8 .
KRISTEL GOMEZ OVIEDO & 9jun 2023, 15:36 (hace 4 dias) b “
parami *

Hola Melany

Disculpa la tardanza, adjunto el documento con observaciones.

Saludos
5 Se sabe que los efectos secundarios después de la quimioterapia Iaﬂ:clan [« tado [KGO2]: Solamente los secundarios desp
al paciente de manera significativa ;Como se manejan estos sintomas dela quimio, uso de opioides que igualmente presentan
de forma general? ;El paciente responde correctamente a la terapia? pausess]
6 ¢ Tiene usted conocimiento acerca de la planta Cannabis sativa? Comentado [KGO3]: i Como se que conoce o no?
&Mejor preguntar si el o los mecanismos de accién de los
compuestos de cannabis le son familiares?

Fuente: Elaboracion propia, 2023

Figura 33. Comentarios de la validacion de preguntas de la entrevista por parte

de la Dra. Melissa Mata Quirds

Validacion de entrevista para la obtencion de resultados de la Tesis  Recibidos x e B
Melany Granados & mar, 6 jun, 9:56 (hace T dias) T
Buenos dias Dra, Le adjunto la propuesta de entrevista a realizar en el Centro de Cancer del Hospital Metropolitano, para la obtencién de informacion que ayudar

o Melissa Mata Quiros @ mar, 6jun, 14:20 (hace Tdias) % &
parami -

Buenas tardes Melanizs,

Esta entrevista si toma en cuenta que aun en el pais no se han ingresado producto medicinales que contengan CBD por la legislacion actual. Si el producto va a ser
legal pero apenas se aprobd.

Entonces estas respuestas van a estar basadas en conocimiento adquirido por estudio y no por experiencia.

Aparte de eso me parece correcta la entrevista.

Fuente: Elaboracion propia, 2023
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Anexo IV. Transcripcion de las entrevistas realizadas a seis profesionales de la
salud del Centro de Céancer y de la farmacia del Hospital Metropolitano, sede Lindora

Preguntas dirigidas a los farmaceéuticos (as) del Hospital Metropolitano

Dra. Catalina Fajardo

1. ¢Cuél es el papel que desempefia dentro del Hospital Metropolitano, que

funciones tiene a cargo?

“Soy Farmacéutica y actualmente trabajo como farmacéutica en la sede de San José,
el cual es un hibrido, en el cual se ve una parte de comunal y la otra parte. Mis funciones son
atender los pacientes hospitalizados, realizar el sistema de dosis unitaria y atender la parte de
urgencias, los medicamentos que el paciente necesita mientras se encuentran hospitalizado.

Ademas, de sala de operacion y sala de endoscopia”.

2. ¢En este momento, conoce pacientes oncoldgicos que se encuentren en

cuidados paliativos? ¢ Aproximadamente cuantos?

“En la sede de San Jose se pierde la trazabilidad de paciente oncolégico, debido a que
no hay UCI ni Centro de Cancer, cuando estuve en la sede de Lindora, si tuve pacientes

oncologicos”.

3. ¢Considera usted adecuado el manejo de dolor en pacientes oncologicos?

¢ Como cree que se pueda mejorar el manejo de este?

“Es todo un tema, tengo experiencia personal con mi hermana, la cual no es paciente
oncologica, pero si de cuidados paliativos. La gama de medicamentos que tenemos en el
mercado es complicada, ya que pasamos de aines a opioides, y los opioides tiene muchos
efectos secundarios que el paciente mejora, por un lado, pero empeora por el otro. Se ha
notado cambios con terapia no farmacoldgica como la parte psicoldgica. El abordaje de un
paciente con dolor crénico debe ser integral, con el conocimiento de la familia, de la situacion

que pasa, pero se debe contemplar con otro tipo de terapias”.
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4. Se sabe que los efectos secundarios después de la quimioterapia afectan al
paciente de manera significativa ¢ Conoce como se manejan estos sintomas?,

¢ Cual es la terapia por seguir?

“Se siguen diferentes lineas dependiendo de la quimioterapia, incluyendo esteroides
como Dexametasona para evitar los vomitos, se utilizan en menor medida los
antihistaminicos, la primera linea son Setrones y Aprepitan. Se complementa con otros tipos
de medicamentos, dependiendo de las dosis y el tipo de quimioterapia se van dando el cambio

de las dosis y medicamentos”.

5. ¢Le son familiares los mecanismos de accion de los compuestos de Cannabis

sativa?

“No tanto, sé que son mediados por los receptores de endorfinas, pero no me son tan
familiares, ademas, los compuestos suelen ser muy diferentes y los perfiles de diferencia

entre uno y otro”.

6. ¢Le son familiares las distintas presentaciones del cannabis medicinal que se

maneja en el mercado de Costa Rica, actualmente?

“Solo he visto CBD en gotitas y creo que hay gomitas”.

7. Desde su perspectiva, ¢Considera el cannabis medicinal adecuado para el
manejo del dolor y aliviar sintomas derivados de los tratamientos oncol6gicos

en los pacientes?

“Yo creo que sigue siendo un tema por explorar, que no se ha aprovechado, estoy
100% en favor, es un area muy grande de la industria para abarcar. He visto muchos
testimonios de pacientes que los han utilizados para tratar nauseas y vomitos. En mi caso,
con respecto al dolor, siento que queda muy corto el efecto en el caso del dolor; sin embargo,
hay un receptor y farmacologo que explorar. Y cualquier medicamento que ayude al paciente

bienvenido sea”.
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8. ¢En qué se basaria para recomendar al médico oncélogo el uso del CBD para

aliviar los sintomas en pacientes paliativos oncol6gicos?

“Con las herramientas que tenemos ahorita, seria la resistencia a los medicamentos
disponibles, cuando es un paciente que ya se han explotado las lineas de tratamiento, cuando
ya ha utilizado parches de fentanilo o que estd tomando la dosis méxima de los
medicamentos. EI CBD se puede convertir en una terapia complementaria, ain no se puede
[lamar un medicamento. Pero cuando se llegan a estos limites, se puede recomendar este.
Ademaés, cuando se tenga mas conocimiento se puede considerar en qué escalon se puede

incluir”.

9. ¢Considera que los farmacéuticos se encuentran capacitados para ofrecer al
paciente una atencion integral y educacion adecuada acerca del uso del
Cannabis medicinal? Esto tomando en consideracién los mecanismos de

accion y los impactos que pueda tener un medicamento de esta indole

“No, definitivamente no estamos capacitados, creo que tenemos mas asociados los
efectos adversos por el uso recreativo de la marihuana, pero quitando esa parte de THC, quite
muchos de los efectos. Una vez que los productos ingresen al mercado, o que las farmacias
cuenten con los productos, o que se puedan recomendar mas facilmente. Si se debe hacer un
periodo de educacién para conocer cuél es el momento méas adecuado para recomendar el

producto”.

10. ¢ Qué aspectos recomendaria tomar en consideracion para la elaboracién de
una guia educativa del uso de productos de origen natural como el CBD para

el manejo de sintomatologia como dolor, antiemético, entre otros?

“Me parece importante que como la mayoria de los productos pueden ingresar como
suplementos si hay que hacer un poquito de mapeo de cuales son esos productos que podemos
complementar, ya que algunos productos no tienen un detalle exacto de sus ingredientes, y
se debe recordar que ahora existen muchos pacientes celiacos, pacientes con distintas

alergias, por lo que es importante el mapeo. Estar claro con los efectos secundarios, y detallar
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mecanismos de accidn, si hay diversidad entre las moléculas y basarse en evidencia, tal vez

en otros paises, en el abordaje empirico”.

Dr. Dennis Valverde

1. ¢Cuél es el papel que desempefia dentro del Hospital Metropolitano, que

funciones tiene a cargo?

“Soy farmacéutico, me encargo de despachar y dispensar todos los medicamentos de

la parte externa, asi como, de los medicamentos que se dan a los hospitalizados”.

2. ¢En este momento, conoce pacientes oncologicos que se encuentre en

cuidados paliativos? ¢ Aproximadamente cuantos?

“NO”

3. ¢Considera usted adecuado el manejo de dolor en pacientes oncoldgicos?

¢ Como cree que se pueda mejorar el manejo de este?
“La verdad no conozco mucho sobre el tema”

4. Se sabe que los efectos secundarios después de la quimioterapia afectan al
paciente de manera significativa ¢ Conoce como se manejan estos sintomas?,

¢, Cudl es la terapia por seguir?

“Conozco un poquito, dependiendo de como se dé el seguimiento farmacoldgico y

conforme los sintomas que presenta asi se dan los medicamentos para mermar los sintomas”.

5. ¢Le son familiares los mecanismos de accion de los compuestos de Cannabis

sativa?
“No recuerdo”
6. ¢Le son familiares las distintas presentaciones del cannabis medicinal que se

maneja en el mercado de Costa Rica, actualmente?
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“He escuchado varias marcas, una vez me llegaron a presentar una, y las
presentaciones eran en aceite, y se podia usar via topica y oral. Y también conozco, tipo

gomitas”.

7. Desde su perspectiva, ¢Considera el cannabis medicinal adecuado para el
manejo del dolor y aliviar sintomas derivados de los tratamientos oncologicos

en los pacientes?

“Habria que ver mas la parte de estudio y ver la viabilidad, en pacientes no oncologico
he escuchado que funcionan bien, como cuando son utilizados via tdpica para dolores
reumaticos. También hay que conocer la parte de dosis y concentracion, yo creo que si a los
pacientes no oncoldgicos les funciona se pueden utilizar en pacientes oncoldgicos solo que

habria que vigilarlos”.

8. ¢En qué se basaria para recomendar al médico oncdlogo el uso del CBD para

aliviar los sintomas en pacientes paliativos oncol6gicos?

“Con evidencia, con estudios, necesitaria ver los mecanismos de accion y explicarle

como esta funcionando, pero siempre hablando con evidencia”.

9. ¢Considera que los farmacéuticos se encuentran capacitados para ofrecer al
paciente una atencion integral y educacion adecuada acerca del uso del
Cannabis medicinal? Esto tomando en consideracion los mecanismos de

accion y los impactos que pueda tener un medicamento de esta indole

“De mi parte no me encuentro capacitado, al ser algo relativamente nuevo, si es
necesario aprender mas de la parte de farma, los mecanismos de accién y los efectos

adversos”.

10. ¢ Qué aspectos recomendaria tomar en consideracion para la elaboracion de
una guia educativa del uso de productos de origen natural como el CBD para

el manejo de sintomatologia como dolor, antiemético, entre otros?
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“Es importante tener los efectos secundarios, y aparte, la resolucion de los mismos
efectos secundarios, es importante la parte de los mecanismos, asi sé como va a funcionar,
qué dosis le voy a administrar o si tengo que titularle la dosis. Y tener un seguimiento
farmacoldgico mas unido al paciente, ya que se debe monitorizar al paciente, hacer preguntas

de como se siente el paciente y conocer si el paciente se adhiri6 al medicamento y viceversa”.

Dra. Melissa Castillo

1. ¢Cual es el papel que desempefia dentro del Hospital Metropolitano, que

funciones tiene a cargo?

“Actualmente soy regente del area clinica del hospital, vemos urgencias, pacientes
hospitalizados, interacciones, farmacovigilancia, entrega de medicamentos, atencion al

paciente, unidosis, sala de operaciones, endoscopia”.

2. ¢En este momento, conoce pacientes oncologicos que se encuentre en

cuidados paliativos? ¢ Aproximadamente cuantos?

“Nosotros no tenemos area de oncologica, el area de oncoldgica solo se encuentra en

Lindora, trabajamos en conjunto, pero los pacientes estan en Lindora”.

3. ¢Considera usted adecuado el manejo de dolor en pacientes oncol6gicos?

¢ Como cree que se pueda mejorar el manejo de este?

“Siempre es importante mantener el paciente con un buen manejo del dolor, hay
enfermedades bastante evolucionadas y solo queda cuidado paliativo, es importante que el

paciente mantenga una buena calidad de vida”.

4. Se sabe que los efectos secundarios después de la quimioterapia afectan al
paciente de manera significativa ¢ Conoce cOmo se manejan estos sintomas?,

¢, Cual es la terapia por seguir?

“Casi siempre, después de la quimio, lo que més afecta al paciente son las nauseas y
vomitos, todas esas molestias que genera el mismo tratamiento, nosotros o manejamos con

esos productos medicamentosos como los antieméticos mas fuertes, que nos van a ayudar a
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dar una buena calidad y un buen desarrollo al paciente. Sin embargo, existen muchas terapias
alternativas que se pueden utilizar para estos sintomas. Pero siempre es bueno que estén en
conjunta comunicacién con el farmacéutico para que no haya interacciones con lo que es la

quimio”

5. ¢Le son familiares los mecanismos de accidn de los compuestos de Cannabis

sativa?

“Lo he conocido, he estudiado un poco, pero es un tema que no es muy frecuente, el
tema con el cannabis es estar a favor o en contra. Y como no se esta tan acostumbrado, no
estan tan estipulado por el ministerio de salud, es algo que esta en auge. No hay mucha

informacion sobre este tema. Es un tema en cual no esta del todo involucrado”.

6. ¢Le son familiares las distintas presentaciones del cannabis medicinal que se

maneja en el mercado de Costa Rica, actualmente?

“Se que hay gotas, que son las que mas se utilizan. Y sé que hay un tipo de inyeccion

que se esta implementado en Europa, pero no sé si ya esta en el pais”

7. Desde su perspectiva, ¢Considera el cannabis medicinal adecuado para el
manejo del dolor y aliviar sintomas derivados de los tratamientos oncoldgicos

en los pacientes?

“Si estoy de acuerdo con eso, porque sé de pacientes que han utilizado este tipo de
terapia. Pero es todo un tema, he tenido experiencias con pacientes que mejoran con el dolor,
también las gotas he visto que las utilizan muchos mas para conciliar el suefio. A nivel de
dolor, he visto que se ha utilizado en otras patologias y ha funcionado muy bien. Es una muy

buena opcion”.

8. ¢En que se basaria para recomendar al medico oncélogo el uso del CBD para

aliviar los sintomas en pacientes paliativos oncologicos?

“Primero, hay que evaluar al paciente, tener un diagnéstico certero, ver su juventud,

ver si tiene alguna adiccion anterior, todo hay que tomarlo en cuenta por que la molécula,
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elimina los efectos adversos del THC, solo se trabaja con la parte farmacoldgica al paciente.
Hay pacientes que no estan de acuerdo, o bien, que los médicos oncdlogos no estan de
acuerdo. Hay que crear conciencia al médico de como funciona, cdmo se extrae la molécula
correcta, como le va a ser beneficioso al paciente, cuando ve que hay un apego a la quimio.
Entonces que vean que no hay interacciones entre quimio y producto. Cuando le hace ver
que en nivel diagnostico y quimico que si funciona es cuando se puede trabajar en conjunto

con la molécula y con los médicos”™.

9. ¢Considera que los farmacéuticos se encuentran capacitados para ofrecer al
paciente una atencion integral y educacion adecuada acerca del uso del
Cannabis medicinal? Esto tomando en consideracién los mecanismos de

accion y los impactos que pueda tener un medicamento de esta indole

“Los farmacéuticos, en teoria, deberiamos ser los Unicos capacitados para esto, pero
el farmacéutico debe de informarse, consultar el producto, ser consciente de lo que conoce.
Si usted tiene el conocimiento y las herramientas para ayudar al paciente lo puede hacer, pero

debe haber una conciencia por parte del farmacéutico para brindar la educacion”.

10. ¢ Qué aspectos recomendaria tomar en consideracion para la elaboracién de
una guia educativa del uso de productos de origen natural como el CBD para

el manejo de sintomatologia como dolor, antiemético, entre otros?

“Las guias, principalmente, deben tener: mecanismo de accion, efectos adversos, las
vias en las que se puede aplicar y cuales son las mas adecuadas para cada paciente, buscar la
dosificacion adecuada para cada paciente, seguir un protocolo sino se aplicé el producto, o
paso mucho tiempo sin tomar, si tiene interaccion, si va para sala de operacion. Todo esto
debemos tomar en cuenta para una guia, saber qué le explica al médico y en conjunto con

enfermeria”.
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Preguntas dirigidas a los farmacéuticos (as) del Centro de Cancer del Hospital
Metropolitano

Dra. Jacqueline Richmond

1. ¢Cual es el papel que desempefia dentro del Hospital Metropolitano, que

funciones tiene a cargo?

“Actualmente soy regente farmaceutica, en esta &rea nos corresponde revisar las
dosis, que sean los medicamentos correctos, revisar las preparaciones terminadas, también,

hay otros farmacéuticos encargados de preparadas las quimios”.

2. ¢En este momento, conoce pacientes oncologicos que se encuentre en

cuidados paliativos? ¢ Aproximadamente cuantos?

“Es muy variado, hay pacientes que desde inicios de su enfermedad ya se consideran
pacientes paliativos, hay otros en los cuales ya cuando su enfermedad es muy avanzada o el

deterioro de la calidad de vida es muy avanzado. Existe alrededor de 50 aproximadamente.”

3. ¢Considera usted adecuado el manejo de dolor en pacientes oncoldgicos?

¢ Cémo cree que se pueda mejorar el manejo de este?

“En el manejo del dolor siempre se respeta la escala de dolor, y el rango de
dosificaciones, se inicia por lo més basico y dependiendo de lo que exprese el paciente se va

realizando el aumento de dosis, o se utilizan medicamentos coadyuvantes”

4. ¢Le son familiares los mecanismos de accion de los compuestos de Cannabis

sativa?

“La verdad te miento, no sé con claridad por cuales receptores se rigen o si hay algin

tipo de diferencia con los opioides”

5. ¢Leson familiares las distintas presentaciones del cannabis medicinal que se

maneja en el mercado de Costa Rica actualmente?
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“De manera de regulacion solo gotitas”

6. Desde su perspectiva, ¢Considera el cannabis medicinal adecuado para el
manejo del dolor y aliviar sintomas derivados de los tratamientos oncologicos

en los pacientes?

“Hablando del diagndstico de un paciente terminal si lo considero adecuado, ahora
estd muy normalizado el tema del CBD, si ya el paciente se encuentra en la escala del dolor
en la parte de opioides si estamos de acuerdo, si el paciente esta iniciando con el dolor, apenas
va por el escalon de AINES si considero que debemos seguir primero esa escala de dolor. En
el caso de que el paciente consulte el uso a inicios de su enfermedad para tratar otros sintomas
diferentes al dolor, yo no tengo ningun problema con que lo uso, solo que en el caso de usar
para las nduseas en esos casos las nauseas son muy profusas se utilizaria mas como
coadyuvante. Ademas, por experiencia propia, los pacientes si refirieren una mejoria en el
dolor, relajacién, aunque si tiene diferentes tipos de reaccion, si se veia mucho beneficio en

el manejo de dolor, relajacion y disminucién de las nauseas”.

7. ¢En qué se basaria para recomendar al médico oncélogo el uso del CBD para

aliviar los sintomas en pacientes paliativos oncologicos?

“Algo que es super basico, es que al paciente oncoldgico hay que abordarlo de manera
integral, es decir onco, psicologiay farmacia y con lo que necesite, desde el punto de farmacia
es cuando el médico prescribi6 algo y vemos que no esta funcionando, porque no es que es
la primera linea de tratamiento, el paciente no esta dando resultados o presenté efectos
secundarios, hay que pensar como una alternativa en todo lo demas, si es una alternativa que
se puede considerar. Es algo que podemos afiadir a las demas sugerencias y como el médico

quiere ir abordarlo”.

8. ¢Considera que los farmacéuticos se encuentran capacitados para ofrecer al
paciente una atencion integral y educacién adecuada acerca del uso del
Cannabis medicinal? Esto tomando en consideracion los mecanismos de

accion y los impactos que pueda tener un medicamento de esta indole
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“Yo siento que no estamos capacitados todavia, por el medio que mas recibimos este
tipo de capacitaciones es por parte de visita médica pero no hemos recibido tanto es de tipo
de capacitaciones, sé que el COLFAR ha hecha capacitaciones pocas, pero necesitamos que

nos hagan visita médica y hacer experiencia médica”.

9. ¢Queé aspectos recomendaria tomar en consideracion para la elaboracion de
una guia educativa del uso de productos de origen natural como el CBD para

el manejo de sintomatologia como dolor, antiemético, entre otros?

“Lo primero es las indicaciones basicas, las interacciones con los principales
medicamentos de quimioterapia, tanto via oral como intravenoso, citotoxicos, monoclonales,
revisar bien las guias de las principales interacciones y revisar las premedicaciones, debe ser
algo muy especifico, el rango de dosificacion segin edad, peso, segun diagnostico, y en
dependencia del fin terapéutico que queramos. Abordar un poco mas en vias de
administracion, también hacer una revision de lo que consumen los pacientes, como otros
tipos de productos naturales, asi como el sinergismo que se pueda que experimentar con el
uso del CBD. Evidenciar la parte de la coadyuvancia, en que nos pueda beneficiar, al hacer

ajustes en los demas medicamentos”.
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Preguntas dirigidas a las Médicos Oncélogos del Centro de Cancer del Hospital
Metropolitano

Dr. Dionisio Flores

1. ¢Enqgué momento se considera que un paciente oncoldgico requiere de cuidados

paliativos?

“El paciente oncoldgico desde el diagnostico es importante que reciba un seguimiento
en cuidados paliativos, se tiene una connotacion de que usa cuidados paliativos cuando estoy
en la fase terminal, cuando ya me declararon desahucio, pero ha ido cambiado con lo largo

del tiempo, se recomienda que se dé un seguimiento desde el diagnostico”.
2. ¢Como es el manejo del dolor en los pacientes oncolégicos y/o paliativos?

“Depende del estadiaje, si son etapas tempranas o etapas avanzadas, en etapas
tempranas esta relacionado a algun procedimiento quirurgico o radioterapia, o de cicatrices
de las complicaciones de una cirugia, el tratamiento es mas limitado a eso probablemente sea
autolimitado, en el momento en que ya se sano, el tratamiento va a hacer finito, si ya es una
enfermedad avanzada, cuando ya hay presencia de dolor, el tratamiento va a ser cronico, hay

que utilizar diferentes alternativas terapéuticas para el control del dolor”.

3. ¢Como es el manejo de los efectos secundarios provocados por los tratamientos

oncolégicos?

“Los efectos secundarios van a depender de tratamiento que use el paciente, tenemos
tratamiento con quimioterapia, tratamiento dirigido o con inmunoterapia. Con quimioterapia
son nauseas, vomitos, diarrea, caida de cabello, no siempre pasa todo esto, pero es algo que
puede pasar, hay que tomar en cuenta las exposiciones solares por las lesiones en piel. Para
inmunoterapia, todo lo que tenga que ver con “itis”, entonces tiroiditis, hipotiroiditis,
neumonitis, gastritis, colitis y lesiones en piel como vitiligo. Y tratamientos dirigidos va a
depender también, como aumento de presion arterial, edemas, ulceraciones, alteraciones en

piel, algunas toxicidades relacionadas con los tratamientos, cansancio, fatigas”.
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4. ¢Le son familiares los mecanismos de accion de los compuestos de la planta

Cannabis sativa y sus usos en la medicina?

“Eso va ha venido mucho en auge, sé un poco del tema cuando tiene THC o cuando
no, ahi va mas el efecto de adiccion que es algo que se debe de tomar en consideracion
dependiendo de cada paciente. Siempre es un tema de debate, depende del paciente si lo
quiere tomar o no y del prescriptor. Tiene varias indicaciones, como el manejo del dolor,

ansiedad, depresion, problemas del suefio”

5. ¢Reciben consultas por parte de los pacientes o familiares acerca del uso del
CBD para tratar los efectos secundarios que presente el paciente o para el

manejo del dolor?

“Si, me han llegado un montén de consultas, casi siempre, la mayor consulta es para el
manejo del dolor y la ansiedad, entonces, lo presentan en la consulta, pero siempre piden

autorizacion”.

6. ¢Considera usted que el uso complementario del CBD interfiere de forma
positiva en el manejo del dolor y efectos derivados de los tratamientos

oncoldgicos? ¢ Cual es su punto de vista con el tema?

“Si, ahorita hay varios estudios del uso del tratamiento con cannabis Yy
quimioterapéuticos, no he oido como algun problema en utilizarlos y va a depender

mucho del paciente y los familiares si utilizarlo”.

7. ¢Qué criterios considera que se deben tomar en consideracion para la

administracion del Cannabis medicinal en pacientes oncoldgicos paliativos?

“Bueno depende, si tiene THC por el efecto de uso, depende de los antecedentes del
paciente, los efectos secundarios, del diagnostico y ver si tiene antecedentes de adiccion. En
los antecedentes del paciente, ver si hay un grado de ansiedad que se considera si se beneficia
0 no, por ejemplo, si el paciente tiene un dolor crénico no relacionado al cancer entonces
vamos a tener que utilizar tratamientos alternativos o si el paciente es depresivo utilizar los

antidepresivos y el cannabis”.
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8. ¢Que aspectos recomendaria tomar en consideracion para la elaboracion de una
guia educativa del uso de productos de origen natural como el CBD para el

manejo de sintomatologia como dolor, antiemético, entre otros?

“Yo pienso que es poner en papel los usos del cannabis, cuales alternativas hay, cuales
serian las dosis mas recomendadas, como hacer el aumento de dosis, en qué momento hacer
este ajuste o cuando reducirlo, que efectos secundarios tiene por siempre hablamos que si,
que nos funciona pero nunca hablamos de los efectos secundarios, el tema del adiccion si es
un mito o no, en qué me va a beneficiar el uso, o si lo puedo mezclar con tratamientos, otros
productos naturales o con tratamientos quimioterapéuticos y tener una guia de dosis, marcas.

Es importante que el paciente nos diga que esta tomando para poder hacer un ajuste”.
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Anexo V. Material de apoyo complementario dirigido al personal farmacéutico
acerca del uso complementario de cannabis medicinal en pacientes oncoldgicos paliativos

del Centro de Cancer del Hospital Metropolitano.

MATERIALDEAPOYO COMPLEMENTARIO DIRIGIDO
AL PERSONAL FARMACEUTICO ACERCA DEL USO
COMPLEMENTARIO DECANNABIS MEDICINALEN
PACIENTES ONCOLOGICOS PALIATIVOS DEL CENTRO
DE CANCER DEL HOSPITAL METROPOLITANO

194



Puntos por considerar

e Antes de indicarle al paciente sobre el beneficio del cannabis
medicinal, debemos conocer si este paciente es candidato para
el uso de productos naturales como el CBD.

* ;Como sé si el paciente es candidato o no? Debemos conocer
sus antecedentes personales e historial clinico, en donde
indique si ha presentado algan tipo de adiccidon anteriormente.

e En pacientes con antecedentes de infarto de miocardio o
pacientes con angina, se recomienda solo el uso de productos

de cannabis donde el total de la concentracidén sea CBD.

e Se debe considerar el total de farmacos que utiliza el paciente,
grupo farmacoldgico, mecanismo de accién y dosis.

e Se debe considerar si el paciente consume otro tipo de
productos naturales.

e Conocer el porcentaje de THC y CBD indicado en el producto
de cannabis medicinal.
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Puntos por considerar

e Realizar intervenciones con el fin de reconocer si el paciente
ha presentado la adherencia correcta al cannabis o cémo
mejorar esta adherencia. Ademads, realizar preguntas claves
para discernir si el cannabis medicinal estd generando los
resultados esperados.

e El seguimiento farmacolégico que es indispensable para el
paciente presente una buena adaptacion al producto
medicinal. Asi como la relacién paciente - farmacéutico -
médico oncélogo.
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Recomendaciones

El objetivo primordial de estas recomendaciones para la propuesta de
esta guia educativa es orientar y educar a los farmacéuticos acerca del
uso del cannabis medicinal como una opcién complementaria en la
poblacién oncoldgica paliativa para el manejo de dolor y efectos
derivados de los tratamientos quimioterapéuticos.

A continuacidn, se presenta una serie de recomendaciones para la
propuesta una guia educativa dirigida a los profesionales
farmacéuticos:

e El personal farmacéutico debe conocer la generalidades basicas
del cannabis medicinal.

Contiene mas de 500
COMpUestos.
Los de mayor
importancia son CBD y

THC Su mecanismo de accién es
conocido como: Sistema
endocannabinoide, el cual es
multifuncional e interactiia

HRAvClEL MPMIERY /A principales receptores

Se clasifican en: neurotransmisores. son CB1y CB2.
Endocannabioides El CB1 se encuentra,
Fitocannabinoides principalmente, en el

Cannabinoides sintéticos sistema nerviosoy el CB2
se expresa en células de

También se encuentra I T AT N B

el receptor TRPV1, el cual
tiene un papel importante
en la transmision sindptica
y regulacion del dolor.
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Recomendaciones

e Identificar los principales usos terapéuticos que se le atribuyen al
cannabis medicinal:

1. Manejo del dolor: con la activacion del cannabis medicinal, suprime
la transmision nociceptiva y reduce el dolor a través del TRPV-1.

2. Antiemético: el receptor CB1 interacta con el 5-HT3, el cual es el
encargado de la emesis.

3. Manejo de ansiedad y/o depresién y estimulante del apetito: Los
receptores CB1y CB2 se encuentran involucrados en la regulacion del
estrés, la ansiedad y la regulacién emocional. También, el CB1 se
encuentran en distintos sitios que al activarse aumentan el apetito.

e Reconocer los efectos adversos que se pueden generar debido a la
administracién del cannabis medicinal.

o Los efectos adversos que mas se han presentado son diarrea,
sequedad de boca y palpitaciones.

o Sin embargo, estos efectos secundarios puede variar debido a
la concentracién de CBD y THC que contenga cada producto.
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Recomendaciones

e Conocer las posibles interacciones que se pueden presentar entre el
CBD y los agentes quimioterapéuticos. Dentro de las de mayor
relevancia estan:

Carmustina: puede afectar la absorcién y retenciéon de algunos
medicamentos y se puede presentar una gama de efectos sinérgicos.

Carboplatino: la informacién entre el tipo de interaccién que se puede
presentar con este farmaco y el CBD es limitado, por lo cual, estar alerta a
los sintomas y signos que presente el paciente.

Paclitaxel: puede aumentar la eficacia de este farmaco; sin embargo, puede
también afectar los efectos adversos que presenta este farmaco, siendo
rechazado por el paciente. Lo mismo ocurre en el caso del Metotrexato,
puede conducir a una acumulacién del medicamento aumentando la
eficacia, pero, aumentando sus efectos adversos.

Doxorrubicina: el CBD puede atenuar los efectos adversos producidos por
este farmaco como la miocardiopatia.

Temozolamida: el cannabis podria potenciar la eficacia de este agente
quimioterapéutico a través del receptor TRPV2.

Cisplatino: Se ha evidenciado la atenuacién de los efectos adversos debido

al uso concomitante del Cisplatino con el CBD, y la posible proteccién de
los rifiones al CBD reducir el estrés oxidativo producido por el farmaco.
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Recomendaciones

e Identificar cuales son las vias de administracién del cannabis.

*Flores
*Extractos  5-10
+Aceites

INHALACION
(VAPORIZACION)

*Extractos

60-180
-Aceites

*Cremas
TOPICA “Unglentos Variable
+Lociones

*Suposito- Variable
rios (15-30)

ADMINISTRACION | PREPARADO | ACCION m
(MINUTOS)

*Presencias de
restos de toxinas

*Efecto rapido -Efecto poco
*Elevada duradero
2-4 biodisponibilidad  -Requiere
+Fécil de evitar administracion
sobredosificacion  frecuente
-Dificil manejo para
el paciente
-Efecto lento
“Poco olor, *Riesgo de

practico y discreto M‘"'fz“”"

7 por inicio

:;icll aouﬁcac-o: Pl
ecto prolongado -

variable

+Sin efecto
sistémico
*Efecto localizado  -Poca

psicoactivo ~Efecto localizado
Facil aplicacion
Efecto prolongado
* “Baja
Variable  roqonc 43 piodisponibilidad
(6-8) (variable sequn

*Fécil aplicacion  gormiincidn)

® Reconocer cudles son las presentaciones de cannabis medicinal que

encuentran actualmente en el pais.

o

Capsulas
Aceites

Gomitas
Tinturas

Comestibles como el chocolate

cBD
6000 MG
THC
120 MG
PER BOTTLE

cbdMD
Gl

BD + THC
T WL

cBD
cBD 6000 MG
6000 MG ™e
90 MG

PER BOTTLE PER BOTTLE

cbdMD
bdMD
CBD OlL

Elaboracion propia, a partir de las referencias®® 82 83,

se
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Recomendaciones

e Conocer sobre la legalidad del cannabis en Costa Rica.
o La norma N.°10.113, deja en claro a partir del 1. ° de marzo del afio
2022, Costa Rica aprobd la Ley del cannabis para uso medicinal y
terapéutico.

o Los productos comercializados para uso medicinal y terapéutico
deben cumplir las buenas practicas de manufactura declaradas en el
articulo 95 de la Ley General de Salud. Con esto se asegura la
legalidad de los productos, ademas, del reporte confiable de la
concentracién de CBD y THC de cada uno de los productos.

Elaboracion propia, a partir de las referencias® &’
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Herramienta de apoyo

Aparte de las recomendaciones realizadas anteriormente, existe una herramienta
muy valiosa la cual nos permite consultar las posibles interacciones que se puedan
presentar, esto tomando en cuenta que se puede seleccionar como se compone el
producto cannabidiol de interés, ya sea si solo contiene THC o CBD, o bien, una
combinacion de ambos.

Esta herramienta contiene una amplia y completa lista de medicamentos, entre
esta lista se encuentra medicamentos como los oncoldgicos orales, medicamentos
antiepilépticos orales, y VIH oral.

De este modo, tenemos al alcance una herramienta la cual nos proporciona un
mecanismo gratuito de acceso publico, donde podemos consultar ripidamente si
existe potencial de alguna interaccién medicamentosa, o bien, evaluar la
combinacion o ajustar las dosis.

Mediante el siguiente escanee se puede ingresar a la plataforma, o bien, por
medio de la direccién web: https://cann-dir.psu.edu/drug-research/select

CANN-DIR.psu.edu

Fuente: Elaboracion propia a partir de la referencia'?®.
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Anexo VI. Material de apoyo complementario dirigido a los pacientes oncolédgicos

paliativos acerca del uso complementario de cannabis medicinal en pacientes oncolédgicos

paliativos del Centro de Cancer del Hospital Metropolitano.
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e Seguir siempre de forma
correcta, la dosis de los
productos prescritos.

Es importante tener claro
que el cannabis medicinal no
es ningln sustituyente de
algin farmaco, sino que se
utiliza de forma
complementaria.  Por lo
tanto, se debe seguir
utilizando  de
adecuada y correcta los
demds fdrmacos indicados

por el médico prescriptor.

manera

e Siempre

informar al
profesional de salud acerca
de algtin cambio realizado en
el uso del cannabis
medicinal, como el olvido de
alguna toma o la suspension
temporal de este
medicamento, es caso de la
tltima, mencionar el por qué

se suspendio.
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