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RESUMEN

La terapia multimodal empleada en el servicio de cuidados paliativos se centra en el
control de sintomas en las pacientes con cancer de mama que reciben tratamiento de
quimioterapia intravenosa.

La escalas de sintomas de Edmonton ha mostrado mejoria en la evolucion de sintomas
mas comunes presentados en pacientes oncoldgicas como lo son nauseas,dolor, pérdida
del apetito, cansancio, desanimo, intranquilidad o pérdida de la sensacidn de bienestar,
por lo que esta herramienta nos ayuda a orientar la terapia multimodal para asi posterior
a segunda intervencion poder valorar la mejoria de los mismos.

Nuestro objetivo fue evaluar si existe diferencia en el puntaje de sintomas de acuerdo
con la categoria de intervencién multimodal de cuidados paliativos, determinado con la
Escala Edmonton, en pacientes con cancer de mama que reciben quimioterapia

intravenosa.

Se realiz6 un estudio piloto de tipo cohorte prospectivo que incluyé a 30 pacientes entre
18 y 80 afnos, con cancer de mama que reciben quimioterapia intravenosa y que
aceptaron participar en el estudio bajo consentimiento informado a las cuales se les
evalué la carga de sintomas mediante la Escala de Evaluaciéon de Sintomas de
Edmonton ESAS-r aplicada en dos ocasiones, al inicio del estudio teniendo una medicion
basal y dos semanas despues posterior a realizar la intervencion multimodal que incluyé
medidas farmacoldgicas y no farmacolégicas asi como acompafamiento psicoldgico, se
agrupo a las pacientes en dos grupos, uno de sintomas de menor severidad (puntaje <7)
y las de mayor severidad (puntaje 27). Las variables se evaluaron con la prueba de
Shapiro.Wilk y la homogeneidad con la prueba de Levene. En el analisis inferencial se
considerd valor de p <0.05 como estadisticamente significativo.

De acuerdo con lo propuesto por Brown N y ya que se desconoce la frecuencia de
presentacion de sintomas en pacientes oncoldgicas como lo son nauseas,dolor, pérdida
del apetito, cansancio, desanimadas, intranquilidad o pérdida de la sensacion de
bienestar se plantea este estudio piloto. Se realizdé analisis descriptivo, se determind la
normalidad de las variables, las medias o medianas, desviacién estandar y rangos

intercuartilicos. El analisis inferencial se realizé con X2 o su contraparte no paramétrica.



En este estudio no se encontraron diferencias significativas entre los grupos en edad,
tiempo de diagnéstico, clasificacion BI-RADS, esquema de quimioterapia y uso de
analgésicos o antieméticos. En cuanto a la medicion basal, fue mayor el puntaje total en
el grupo con sintomas de mayor severidad sobre todo en los sintomas fisicos que son
cansancio, dolor, somnolencia y carga emocional. Después de la intervencion multimodal
de cuidados paliativos hubo una disminucion en el puntaje total en cohorte global y gran
parte de los pacientes ya no presentaron sintomas severos.

CONCLUSIONES: En este estudio se observo una disminucién en el puntaje de la

severidad de los sintomas mas comunes en las pacientes con cancer de mama posterior

a la intervencion multimodal valorado con ESAS-r.

PALABRAS CLAVE:

Intervencién multimodal, ESAS-r, cancer de mama, cuidados paliativos.



iNDICE

Pagqina
RESUM BN L. e 4
INAICE e 6
Lista de CUAAIOS. . ..o 7
Listade tablas. ... 8
LiSta de fIQUIas. ... e 9
Lista de abreviaturas SimbolosS............cooii 10
Lista de definiCioNes. ... 11
AGradeCimientOS. . ... ... 13
DediCatorias. ... o 14
1. ANtECEABNTES. ... 15
2. JUSHIfICACION ... 22
3. Pregunta de investigacion......... ..o 24
4. HIPO SIS . . e 24
5. OJEtIVOS . .o 24
6. SUJEtOS Y METOAOS ...t 25
7. Analisis estadistiCo..........oiii 32
8. o> 33
9 Resultados ... 34
10 DISCUSION. ... 54
11.  Limitaciones y nuevas perspectivas de investigacion............................. 58
12, CONCIUSIONES. ...t e 60
13, Bibliografia.......oooe 61
T4, AN EXOS. ..ttt 66
1. Escala modificada para la poblacién atendida en el servicio de cuidados paliativos......... 66

- Cuestionario de evaluacion de sintomas de Edmonton, version revisada.............67

2. Hoja de recolecCion de datos .........ooiuiuiiiiii i 68
3. Cronograma de actiVidades ..........c.ouiiuieiiniie e 69
4. Registro de protocolo de iNVestigacion...........cviuiuiiiii e 70
5. Carta de aprobacién por comité de investigacion...............cccveviiiiiiiii 71
6. Carta de aprobacion por COmite de EiCa..........ouiviriiiii e 72
7. Consentimiento informado hoja frontal..............cooo i 73



LISTA DE CUADROS

Pagina
Cuadro 1. Manejo de Sintomas. ........coouiiiiiiii e 19
Cuadro 2.Variables ... 26
Cuadro 3. Pregunta PICO. . ... .o 29
CUuadro 4. DesCriPtOresS. . .. .ot 29



LISTA DE TABLAS

Pagina
TABLA 1. Analisis de normalidad........ ... 35
TABLA 2. Caracteristicas demograficas y clinicas ................ccooiiiiiiiiinnnnn. 36
TABLA 3. Comparacion del manejo farmacolOgico...........c.cooviviiiiiiiiiiiiene. 39

TABLA 4. Comparacion de la severidad de los sintomas valorados con la escala
de ESAS-r de acuerdo con los grupos de estudio............ccoceiiiiiiiiiiiiiiiin. 41
TABLA 5. Comparacion del manejo farmacolégico y los puntajes de la escala
ESAS-r antes y después de la intervencion multimodal.....................o 44
TABLA 6. Comparacion de la severidad de los sintomas valorados por ESAS-r..47
TABLA 7. Comparacion de puntaje de sintomas emocionales, antes y después de
la intervencion multimodal....... ... 50
TABLA 8. Comparacion del puntaje final y de la severidad de los sintomas

posterior a la intervencion multimodal.................c 53



LISTA DE FIGURAS

Figura 1. Distribucion de la poblacion de estudio de acuerdo con la severidad

e SINTOMAS ... e 34
Figura 2. Comparativo de edad por grupoS........coeeeieiiiiii i 35
Figura 3. Comparativo de afios de diagndstico por grupos de estudio............... 36
Figura 4. Distribucion de BI-RADS por grupos de estudio..............cccooeveininnn. 37
Figura 5. Distribucion de esquemas de tratamiento por grupos de estudio......... 37
Figura 6. Distribucion de dosis de gabapentina segun grupos de estudio........... 38
Figura 7. Distribucion porcentual de los puntajes de nausea........................... 40
Figura 8. Distribucion porcentual de los puntajes de somnolencia................... 40

Figura 9. Distribucion del puntaje total inicial de ESAS-r por grupos de estudio...46
Figura 10. Distribucion del puntaje total final de ESAS-r por grupos de estudio...53



LISTA DE ABREVIATURAS Y SiMBOLOS

AINE-Antiinflamatorio no esteroideo.

BI-RADS-Breast Imaging Reporting and Data System.
ESAS-r-Edmonton Symtom Assessment System-Revised.

ESAS- Edmonton Symptom Assessment System.

CVRS-La Calidad de vida Relacionada a la Salud.

INCMNSZ - Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion "Salvador
Zubiran.

AMETD- Asociacién Mexicana para el Estudio y Tratamiento del Dolor.
INCAN- Instituto Nacional de Cancerologia.

NOM-Noma Oficial Mexicana.

OMS- Organizacion Mundial de la Salud.

OPS- Organizacion Panamericana de la Salud.

ER+-Estrogen Receptor Positive.

PR+-Progesterone Receptor Positive.

HER2- Human Epidermal Growth Factor Receptor 2 negative.
S5HT3-Receptor 5-Hidroxitriptamina tipo 3.

MG-miligramos.

GR-gramos.

10



LISTA DE DEFINICIONES

Cancer de mama: Neoplasia maligna originada en el tejido epitelial de la glandula
mamaria, caracterizada por un crecimiento celular no regulado con capacidad de

invasion local y diseminacion a distancia.

Cuidados paliativos: Intervencidén para mejora la calidad de vida de los pacientes
y de sus familias, que enfrentan complicaciones asociadas con enfermedades
amenazantes para la vida, a través de la prevencidon y alivio del sufrimiento,
mediante identificacion temprana, evaluacion y tratamiento del dolor tomando en

cuenta problemas fisicos, psicoldgicos y espirituales.

Intervencién multimodal: Es la combinacion de un manejo farmacoldgico,
psicoldgixo, intergacion social con la finalidad de disminuir el impacto de sintomas
de una enfermedad y mejorar la calidad de vida de los pacientes.

Sintoma:persepcion de alteraciones fisicas o emocionales resultado de una

enfermedad descritas por el paciente.
Escala de Evaluacion de Sintomas de Edmonton: Escala que mide carga de
sintomas de los pacientes con cancer avanzado en pacientes hospitalizados en el

servicio de cuidados paliativos.

Dolor: Experiencia sensorial y emocional desagradable asociada con dafo tisular
real o potencial, o descrita en términos de dicho dafio

Nauseas: sensacion subjetiva desagradable asociada con la necesidad o deseo de

vomitar.

Voémito: Expulsion forzada del contenido gastrico a través de la boca

Cansancio: sensacion subjetiva fisica y mental persistente, no proporcional a la

actividad realizada y que interfiere con las actividades habituales del paciente.
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Somnolencia: Aumento anormal del suefo, con disminucidon del estado de alerta

durante el dia

Apetito: deseo o necesidad fisiologica de ingerir alimentos.

Disnea: sensacion subjetiva de dificultad para respirar o falta de aire.

Desanimo: Estado emocional caracterizado por tristeza, pérdida de interés y

disminucioén de la motivacion.

Tranquilidad: Sensacién subjetiva de inquietud, nerviosismo o incapacidad para

relajarse.

Sensacién de bienestar:La percepcion global del paciente sobre su estado
general de salud y confort

BI-RADS: Sistema estandarizado de clasificacion para la interpretacion y el reporte

de los estudios de imagen mamaria.

12



AGRADECIMIENTOS:

A dios por darme el valor de cumplir cada objetivo que me propongo.

A todas las pacientes que aceptaron participar en mi proyecto.

Gracias a mis maestros de la residencia, por brindarme su apoyo y confianza
incondicional con cada paciente y un lindo carifio fuera de quir6fano, estaré

eternamente agradecida.

A la Dra. Silvia ya que gracias a ella desperté en mi el interés por cuidados
paliativos, me ha brindado su apoyo y comprension en este proyecto.

A la Dra. Ursula por su paciencia, dedicacién y apoyo, sin ella esto no hubiera
sido posible.

Al servicio de cuidados paliativos, Imelda y Male que fueron pieza clave en
mi proyecto.

Erika, gracias por cuidarme, por apoyarme, por ser uno de mis mayores
apoyos desde que llegué a esta ciudad, te convertiste en una luz en mi vida,

te quiero con todo mi corazon.

Dianita Agundis, Amarante y Omar, gracias por su apoyo en cada etapa de

la residencia, su carifio incondicional esta siempre en mi corazén.

Kike Salas, gracias, sin ti esta aventura no hubiera sido lo mismo.

José Juan, gracias por siempre estar, te amo.

13



DEDICATORIA
- A mis papas y mi hermano, por acompafarme, alentarme y ser un pilar en
mis logros, mi mas grande apoyo.
- Para la familia que yo elegi: Yadhi, Juancho, Rolis, Kathy, Dianita, Tano,

Wero y Cony, sé que a la distancia siempre me apoyan y me acompafan,
son mi rayito de sol en este camino.

14



1. ANTECEDENTES.
Introduccién:

Los cuidados paliativos tienen su origen etimologico en la palabra latina pallium, la
cual tiene el significado de manto o cubierta, refiriendose al acto de aliviar sintomas
o sufrimiento asi como hospitium que significaba tener un sentimiento calido el cual

es referido por un huésped y anfitriébn en un lugar fisico.(1)

En el siglo IV aparecidé en territorio bizantino el primero hospitium, después
en Romay a lo largo de Europa, asi como en la edad media los hospicios fueron
lugar de acogida para peregrinos, gravemente enfermos o moribundos. En 1967 se
considera el inicio de los hospicios Modernos, se realiza la fundacion de St
Christopher Hospice en Londres siendo el primer lugar en donde se llevo a cabo
investigacion, docencia y apoyo a las familias, la fundadora Dame Cicely Saunders,

es considerada pionera en esta area.(1)

Los cuidados paliativos llegaron en la década de 1970 al continente Americano
por Elisabeth Kubler Ross, por otro lado en México comenzé con la Fundacion de
Clinicas de Dolor, dirigidas por el Dr. Vicente Garcia Olivera, en 1972 se cre¢ la
primera clinica en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutriciéon "Salvador
Zubiran" (INCMNSZ). En 1979 se realiz6 la fundacion de la Asociacion Mexicana
para el Estudio y Tratamiento del Dolor (AMETD).(2),(3).

En los afos 80, en el Instituto Nacional de Cancerologia (INCAN) se abrié una
clinica multidisciplinaria del dolor. En los afios 90, se establecen las Unidades de
Cuidados Paliativos, iniciando en Guadalajara y la Ciudad de México .En 2009 la
Ley General de Salud fue reformada en donde se reconocieron estos servicios como
un derecho para los pacientes. Los cuidados paliativos son reconocidos en la
Norma Oficial Mexicana (NOM-011-SSA3-2014) y esto establece su obligatoriedad

en la atencion médica. (3).
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En 2011 en México se establece oficialmente un curso dirigido a médicos generales
y especialistas sobre cuidados paliativos con aval por la Universidad Auténoma de
México. (3)

Cuidados paliativos

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) define los cuidados paliativos como la
intervencidon para mejora la calidad de vida de los pacientes y de sus familias que
enfrentan complicaciones asociadas con enfermedades amenazantes para la vida,
a través de la prevencion y alivio del sufrimiento, mediante identificacion temprana,
evaluacion y tratamiento del dolor tomando en cuenta problemas fisicos,

psicoldgicos y espirituales.(4)

Su objetivo principal es encargarse de forma activa y holistica de los pacientes de
todas las edades que tengan enfermedades cronicas las cuales les generan
sufrimiento debido a su severidad proporcionando alivio de sintomas de dificil
control como lo son el dolor, disnea, fatiga, nauseas, delirio y vomito, distrés
psicologico y espiritual, teniendo teniendo en cuenta las necesidades sociales y
haciendo énfasis en aquellos que se encuentran cerca del final de la vida
mejorando su calidad de vida, la de sus familias y cuidadores, a través de un equipo
multidisciplinario conformado por médicos, enfermeros, psicélogos, trabajadores

sociales y asesores espirituales. No intenta acelerar ni retrasar la muerte.(4)

El paciente en estado terminal es el enfermo que se encuentra viviendo una
situacion irreversible incapaz de recuperar su salud, se le dé o no tratamiento, en
donde los recursos disponibles ya se han aplicado sin eficacia terapéutica y en un
periodo de tres a seis meses, fallecera.(5)

La enfermedad terminal, es la que se encuentra es un estadio avanzado por lo que,

no responde a tratamientos y se espera la muerte en un periodo menor a 6

meses.(5)
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La Calidad de vida que se relaciona a la salud (CVRS): Se refiere al estado de salud
y la calidad de vida durante la enfermedad, la cual involucra los sintomas,
autocuidado personal, aspectos emocionales al tratamiento y las relaciones
sociales.(5)

El paciente paliativo es el que cursa con una enfermedad grave o terminal y recibe
cuidados paliativos.(6)

Cuidar y brindar satisfaccion para que el paciente tenga una buena calidad de
vida en la fase final de la existencia es uno de los objetivo principales de las
unidades de cuidados paliativos.(7),(8).

Cancer de mama

La Organizacion Mundial de la Salud define al cancer de mama como el crecimiento
no controlado de células mamarias, efecto de mutaciones en los genes que regulan

el crecimiento de las mismas ayudando a mantener su homeostasis. (9)

Epidemiologia

Segun la epidemiologia las mujeres mas afectadas por el cancer de mama viven

en zonas urbanas, con una edad entre los 20 y 49 afos.(9)

En América Latina, el cancer de mama conforma alrededor del 10% de la
morbimortalidad. La Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) estima que para
2030, habra un aumento en el diagnostico de la enfermedad hasta en un 34%.(9)

En México predomina el carcinoma de mama ductal invasivo con un subtipo
molecular luminal A (ER+, PR+ HERZ2-), teniendo mayor incidencia en los Estados
del norte del pais.(10)

En las mujeres mexicanas, el cancer de mama es el cancer mas comun, en el 25%

de los casos, entre los 50-59 anos de edad. En el 2022 en San Luis Potosi se
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presento una tasa de defuncion en mujeres de 20 afios mas de 16.87 por cada 100
mil habitantes. (10),(11).

Diagnastico

Recibir el diagnostico de cancer de mama representa para las pacientes un estado
de estrés que puede llevarla a desarrollar trastornos psicoldgicos que a su vez se
ve reflejado en la disminucion en la calidad de vida y esta repercute directamente
en la manera que el cuerpo responde al tratamiento. (12)

Tratamiento

Hay una gran variedad de tratamientos para el cancer de mama entre los que se
encuentran los locales que son la cirugia o radioterapia dirigida y sistémicos que se
clasifican en quimioterapia, terapia hormonal e inmunoterapia.La quimioterapia se

puede administrar via oral, intravenosa o intratecal.(13)

Medicamentos adyuvantes y neoadyuvantes de la quimioterapia son las
antraciclinas: doxorrubicina y epirrubicina, Taxanos: paclitaxel y docetaxel, 5-
fluorouracilo o capecitabina, ciclofosfamida y carboplatino.(13)

El dolor tiene una incidencia de 60-90%, la nausea y vomito un 80% en pacientes

con ca de mama que reciben quimioterapia intravenosa. (14),(15).
Para manejo de nauseas y vomito el farmaco antagonista serotoninérgico SHT3 de
eleccion es el ondansetrén con un gran aporte en el control de la emesis durante la

quimioterapia.(16)

El tratamiento multimodal utilizado en meéxico para pacientes oncologicos en

cuidados paliativos se basa en lo siguiente: (17) (Cuadro1).
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Cuadro 1. Manejo de sintomas

SINTOMA PROTOCOLO MANEJO VALIDACION

Dolor Guia de manejo | AINES 2018
integral de | Opioides
cuidados Neuromoduladores
paliativos. Masaje, aromaterapia,

acupuntura, meditacion,
yoga, psicoterapia.

Cansancio Guia de manejo | Tratamiento especifico al|2018
integral de | determinar si es por
cuidados infeccion, anemia
paliativos. o deshidratacion.

Terapia ocupacional
Psicoterapia

Nauseas Guia de manejo | Ondansetrén 2018
integral de | Metoclopramida
cuidados Ambiente libre de olores
paliativos. desagradables,

No acostarse después de
comer Alimentos suaves y
frios, no condimentados

Pérdida del | Guia de manejo | Ofrecer alimento varias|2018

apetito integral de | veces al dia.
cuidados Aprovechar momentos de
paliativos. mejor animo y menor fatiga.

Dificultad Guia de manejo | Valorar la posible causa de | 2018

para respirar | integral de | la disnea.
cuidados Posicion comoda que facilite
paliativos. buena ventilacion.

Mantener espacios abiertos
y ventilados.

Desanimado | Guia de manejo | Fomentar la interaccion | 2018
integral de | social
cuidados Soporte psicologico
paliativos. Actitud de apoyo y empatia

Ansiedad Guia de manejo | Midazolam 2018
integral de | Fomentar la presencia de la
cuidados familia y el contacto fisico.
paliativos. Terapias de relajacion
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Higiene del | Guia de manejo | Fomentar ciclo vigilia-suefio | 2018
sueno integral de

cuidados

paliativos.
Sensacion de | Guia de manejo | Fortalecer redes de apoyo | 2018
bienestar integral de

cuidados

paliativos.

Es un problema que tiene incidencias psicologicas, emocionales y sociales graves
que afectan la calidad de vida y que requieren un abordaje profesional y holistico.
(18)

Las pacientes con cancer es muy comun que lleguen a consulta de cuidados
paliativos en fase terminal(19) y pertenecen a un grupo altamente vulnerable(20)
El abordaje por parte de cuidados paliativos desde el momento del diagndstico es
una de las recomendaciones mas importantes que hace la Sociedad Americana de
Oncologia Clinica. (21)

La OMS estima que el 14% de los pacientes que requieren cuidados paliativos se
les brinda el servicio y pacientes que se encuentran en estado terminal que es

alrededor de un 80% necesitan la atencion. (22)

Sistema de Evaluacion de Sintomas de Edmonton

Por sus siglas en inglés Edmonton Symptom Assessment System (ESAS) es una
escala creada por Bruera y colaboradores en 1991 con el objetivo de medir la carga
de sintomas de los pacientes con cancer avanzado en pacientes hospitalizados en
el servicio de cuidados paliativos. Validada en 2011 para evaluar los sintomas de
los pacientes con cancer en espafnol y a partir de la fecha este instrumento esta
disponible para uso clinico e investigacion. (24) Se realizé una revision bibliografica
inicial de estudios de validacion (1991-2006), 10 de 13 estudios identificados se

publicaron ocho afios 0 mas después de la publicacion inicial del ESAS en 1991.(25)
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En la Clinica de Navarra un equipo de cuidados paliativos realizé un estudio
retrospectivo de los pacientes hospitalizados y ambulatorios que se les brindd
atencion por 3 afos. Incluyd 392 pacientes que realizaron el cuestionario de
Evaluaciéon de Sintomas de Edmonton en la primera consulta, esta herramienta se
uso diario como parte de la dinamica de trabajo orientando el manejo a los sintomas

que presentan los pacientes. (23),(24),(25).

El Sistema de Evaluacién de Sintomas de Edmonton (ESAS) se ha traducido a mas
de 20 idiomas, nos sirve para evaluar y monitorear sintomas fisicos y psicolégicos
en pacientes oncolégicos independientemente del tipo. Es considerada de facil
llenado, comprension sencilla y al contar con 9 items es de una rapida aplicacion,
puede ser completada por el familiar, el paciente o el personal de cuidados paliativos
(26) El puntaje de la escala va de 0 a 10 de acuerdo a la intensidad de los

sintomas en donde 0 es ninguna, 1-3 leve, 4-6 moderada y 7-10 grave. (27)
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2. JUSTIFICACION.

El cancer de mama es una de las enfermedades con mayor incidencia en México,
desde el momento del diagndstico el impacto repercute en el estado fisico y
emocional, los diversos tipos de tratamiento en especial la quimioterapia
intravenosa con antraciclinas causa sintomas como dolor, nausea, vomito,
agotamiento, somnolencia, pérdida del apetito, dificultad para respirar, alteraciones
en el suefio y sensacion de malestar general, los cuales se reflejan en la calidad de
vida de las pacientes.

Es por esto la importancia del servicio de cuidados paliativos ya que es uno de los
pilares para el manejo de los sintomas secundarios al tratamiento por quimioterapia
intravenosa.

En cuidados paliativos se tiene contacto directo con el paciente desde el momento
del diagnostico con la finalidad de disminuir la gravedad de los sintomas empleando
una terapia multimodal que se central en los sintomas mencionados en la escala de
Edmonton, siendo estos los de mayor impacto en el estado de salud de los
pacientes.

El optimismo de los pacientes al enfrentar la enfermedad es pieza clave para una
mejor respuesta al tratamiento de la enfermedad.

La escala de sintomas de Edmonton nos va a ayudar a dirigir el tratamiento
directamente a los sintomas que mas aquejan a las pacientes con cancer de mama
brindando una terapia multimodal y asi valorar en una segunda intervencion su
mejoria.

La Escala de Sintomas de Edmonton es numerica, de facil llenado ya sea por el
mismo paciente o por el personal de cuidados paliativos, no requiere entrenamiento
para su llenado ya que es facil de entender para el paciente por ser una escala
numerica y en caso de no poder el propio paciente, el personal de cuidados
paliativos lo puede realizar facilmente.

Es importante dar visibilidad oportuna e integral de los cuidados paliativos con este
estudio ya que la mayoria de las pacientes diagnosticadas con cancer de mama no
son referidas de forma temprana al servicio por lo que con esta escala podemos

valorar el impacto de la intervencion multidisciplinaria a las pacientes.
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La aplicacion de este cuestionario puede marcar la pauta para valorar el trabajo en
conjunto multidisciplinario del servicio de cuidados paliativos asi como fomentar a
los servicios tratantes de base como lo es oncologia médica y quirurgica a realizar
un envio oportuno y temprano de las pacientes que seria desde el momento del
diagndstico para asi actuar y disminuir la incidencia de los sintomas previamente

mencionados.
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3. PREGUNTA DE INVESTIGACION.

¢Existe diferencia en el puntaje de sintomas de acuerdo con la categoria de
intervencién multimodal de cuidados paliativos, determinado con la Escala
Edmonton, en pacientes con cancer de mama que reciben quimioterapia

intravenosa?

4. HIPOTESIS.
Existe diferencia en el puntaje de sintomas de acuerdo con la categoria de

intervencién multimodal de cuidados paliativos, determinado con la Escala
Edmonton, en pacientes con cancer de mama que reciben quimioterapia

intravenosa.

5. OBJETIVOS.

¢« Obijetivo principal:

Evaluar si existe diferencia en el puntaje de sintomas de acuerdo con la
categoria de intervencion multimodal de cuidados paliativos, determinado con
la Escala Edmonton, en pacientes con cancer de mama que reciben

quimioterapia intravenosa.

« Obijetivos especificos:

o Determinar las variables sociodemograficas de las pacientes que acuden a
quimioterapia intravenosa por cancer de mama en el HRAE Dr. Ignacio
Morones Prieto.

o Determinar el puntaje de sintomas antes de la intervencion multimodal de
cuidados paliativos con la escala Edmonton.

o Determinar el puntaje de sintomas posterior a la intervencion multimodal de
cuidados paliativos con la escala Edmonton.

o Comparar la frecuencia de presentacion de sintomas en ambos grupos de

pacientes con cancer de mama que reciben quimioterapia intravenosa.
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Objetivos secundario:

o Determinar la frecuencia de presentacion de sintomas antes de la

intervencidén multimodal de cuidados paliativos con la escala Edmonton.

6. SUJETOS Y METODOS

o Diseno del estudio: Cohorte prospectiva que incluyé pacientes que acudieron

de forma ambulatoria al servicio de cuidados paliativos, mayores de edad y
que aceptaron participar mediante CI.

o Lugar de realizacion: Hospital Regional de Alta especialidad “Dr Ignacio

Morones Prieto”

o Universo de estudio: Pacientes con cancer de mama en tratamiento con

quimioterapia intravenosa con antraciclinas dentro del servicio de cuidados

paliativos.

o Criterios de seleccion:

e Inclusion
=  Sexo femenino
= Pacientes con diagnostico de cancer de mama
= Mayores de 18 afios
= En tratamiento con quimioterapia intravenosa con antraciclinas.
= Cualquier estadio de BI-RADS

e Exclusion
= Pacientes que no acepten participar en el estudio
= Pacientes dependientes de cuidador
= Pacientes con capacidades diferentes
= Pacientes inconscientes
= Pacientes hospitalizados
o Variables en el estudio:

¢ Variable Dependiente
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¢ Variable Independiente

e Variables de Control (confusoras)

Cuadro 2. Variables

Dependiente

Variable

Definicion
operacional

Valores posibles

Unidades

Tipo de
variable

Puntaje de
sintomas

Disminucion de
sintomas
posteriores a la
intervencion
multimodal.
Evaluados a las
2 semanas.

0-30%

%

Discreta

Independiente

Terapia
Multimodal
Paliativos

La paciente
comienza con el
esquema
propuesto por su
tratante de
terapia
multimodal y se
registrara la o
las  categorias
de manejo, de
acuerdo con los
sintomas
detectados.

1. Farmacologico
(AINES,
Opioides,
Adyuvantes, AB,
etc)

2.Terapia
ocupacional/
Psicoterapia
3.Nutricional
4.Rehabilitacion
5.Redes de apoyo

NA

Categorica

Variables de Control (confusoras)

Variable

Definicion
operacional

Valores posibles

Unidades

Tipo de
variable

Edad

Edad
cronologica
reportada por el
paciente y
corroborada por
la fecha de
nacimiento.

18 - 80 anos

ANos

Continua
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Son los meses o
afos desde que

Tiempo de se realizé el 0 - 5 afos - .
. o . e Anos Continua
diagnostico diagnostico de
cancer de
mama.
O=Insuficiente
1:=Negativo
Es el sistema de | 2=Hallazgos
clasificacion benignos
estandarizado 3=Probablemente
para  describir | benigno
mamografias, 4=Sugestivo de
BIRADS ecografias y | malignidad Grado | Categorica
resonancias 5=Altamente
magnéticas de sospechoso de
mama. malignidad
6=Carcinoma
confirmado
Uso de tramadol
en mg durante la
TMM en el
Tramadol periodo de 0 - 300 mg. mg Continua
estudio
Uso de
paracetamol
como analgésico
como parte de la
Paracetamol TMM durante el 0-4qgr. ar Continua
periodo de
estudio.
Uso de
ondansetrén
como 0-32mg
Ondansetron antiemetico mg Continua
como parte de la
TMM en el
periodo de
estudio
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Uso de
metoclopramida
como
antiemético y
Metoclopramida | procinético 0-30mg mg Continua
como parte de la
TMM en el
periodo de
estudio
Uso de
gabapentina
como
Gabapentina Esﬁrgﬁggglgg% 0-3600mg mg Continua
TMM en el
periodo de
estudio
1= Antraciclinas
2= Taxanos
Tipo de | 3=5-Fluorouracilo
Esquema_ esquema 4:CapeC|tgb|na NA Nominal
Quimioterapia | quimioterapia 5=Fosfamida
recibido 6=Carboplatino
7= Estrogenos
Uso de
medicamentos
adicionales para 1=Si Nominal
Medicamentos | el tratamiento de 2=No NA
rescate los sintomas
ademas de los
previamente
descritos.

Tipo de muestreo:

No probabilistico por conveniencia hasta alcanzar el tamano de la muestra

necesario para la prueba piloto.

Calculo del tamano de la muestra:

De acuerdo con lo propuesto por Brown N y ya que se desconoce la frecuencia de

presentacion de sintomas en pacientes oncologicas como lo son nauseas,dolor,
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pérdida del apetito, cansancio, desanimadas, intranquilidad o pérdida de la

sensacion de bienestar se plantea un estudio piloto. En este, se incluiran 30

pacientes a las cuales se les aplicara la Escala Edmonton y posterior a la

intervencién multimodal, se volvera a aplicar la escala para determinar el efecto de

la intervencion.

Método de aleatorizacion: NA

o Pregunta PICO

Cuadro 3. Pregunta PICO

Paciente Intervencién Comparacion Resultado
Pacientes con | Intervencion - Mejoria en la
cancer de mama | multimodal con presentacion de
que acuden a | cuidados sintomas observados
quimioterapia paliativos por la Qm intravenosa

Cuadro 4. Descriptores
Palabra Decs Sindénimos | Mesh Synonyms Definition
clave
e Carcino
ma de
Mama _I?reast
. umors
1. Cancer |Ngoplasia | ° Neoplas | 5 ot Breast Tumores o
de s dela ia ~ |Neoplas Cancer cancer de la
mama | \ama Mamari | s Mammar MAMA
a Y |humana
« Tumor Cancer
de
Mama
Hibrido de
Supportive |medicina
. Care integrativa y
2.Cuidados | paiaivos Palliatiy | * Palliative jcuidados
Paliativos || tegrativo[ ~ e Care Treatment paliativos para
S Palliative  |reducir el
Therapy sufrimiento y
mejorar el
bienestar..
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El uso de
PREPARACIO
NES
» Terapia FARMACEUTI
» Farmacolo Chemothera | CAS para
gica py tratar una
3.Quimioter | o imioter Terapia Drug Pharmacoth | ENFERMEDA
apia apia con Therapy erapy Dosus
Farmacos Drug sintomas. Un
» Tratamien Therapies |ejemplo es el
to con uso de
Drogas AGENTES
NEOPLASICO
S para tratar
el cancer.
4.
Filtros
Fuente de . , . (titulo,
informacion Estrategia de busqueda Limites resumen, Total
criterios de
seleccion)
PubMed  |((((((breast neoplasms[MeSH Terms]) OR - - 2
(neoplasms, breast{MeSH Terms])) OR
(breast cancer[MeSH Terms])) OR (((breast
neoplasms[Title/Abstract]) OR (neoplasms,
breast[Title/Abstract])) OR (breast
cancer[Title/Abstract]))) AND ((((palliative
care[MeSH Terms]) OR (supportive
cares[MeSH Terms])) OR (Palliative
Treatment[MeSH Terms])) OR (((Palliative
Treatment[Title/Abstract]) OR (supportive
cares[Title/Abstract])) OR (Palliative
Treatment[Title/Abstract])))) AND ((((Drug
Therapy[MeSH Terms]) OR
(Chemotherapy[MeSH Terms])) OR
(pharmacotherapy[MeSH Terms])) OR
(((Drug Therapy|[Title/Abstract]) OR
(Chemotherapy[Title/Abstract])) OR
(pharmacotherapy[Title/Abstract])))) AND
(Edmonton Symptom Assessment
System([Title/Abstract])
BVS (breast neoplasms) AND (palliative care) - - 4
AND (chemotherapy) AND (edmonton
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https://decs.bvsalud.org/es/ths/resource/?id=23106&filter=ths_exact_term&q=PREPARACIONES+FARMAC%C3%89UTICAS
https://decs.bvsalud.org/es/ths/resource/?id=23106&filter=ths_exact_term&q=PREPARACIONES+FARMAC%C3%89UTICAS
https://decs.bvsalud.org/es/ths/resource/?id=23106&filter=ths_exact_term&q=PREPARACIONES+FARMAC%C3%89UTICAS
https://decs.bvsalud.org/es/ths/resource/?id=23106&filter=ths_exact_term&q=PREPARACIONES+FARMAC%C3%89UTICAS
https://decs.bvsalud.org/es/ths/resource/?id=28564&filter=ths_exact_term&q=ENFERMEDAD
https://decs.bvsalud.org/es/ths/resource/?id=28564&filter=ths_exact_term&q=ENFERMEDAD

symptom assessment system) AND
instance:"regional”

Otras

Plan de trabajo

Se inicié por fundamentar la investigacion con la bibliografia necesaria asi como
orientar la misma con las aportaciones de la Dra. Ma. Silvia Cruz Rodriguez y la
Dra. Ursula Fabiola Medina Moreno.

Una vez al tener la informacion necesaria y seguir el formato indicado se sometio la
investigacion a evaluacion.

Al ser aceptada, se le explicd al equipo que forma parte de cuidados paliativos
dirigido por la Dra Ma. Silvia Cruz Rodriguez que consta de trabajadora social,
enfermera, residente de anestesiologia y adscrita de cuidados paliativos los criterios
de inclusién y exclusién, y se asign6 un numero de folio al cuestionario.

A través del servicio de cuidados paliativos en consulta externa se captaron a las
pacientes con de cancer de mama que recibian quimioterapia intravenosa con
antraciclinas, se les tomaron sus datos y mientras se encuentraban en la sala de
espera se les explicé en qué consiste el cuestionario de Edmonton, si estan de
acuerdo en realizarlo se firmo el consentimiento informado y se les proporciono el
mismo.

Al momento de pasar a su consulta se entrego dicha encuesta al médico tratante el
cual valoraré los sintomas y di6 la terapia multimodal necesaria para los mismos.
La encuesta se guardoé en el expediente de la paciente. Se citdé en 2 semanas para
realizar la siguiente intervencion.

En la siguiente cita se le volvio a realizar el cuestionario de Edmonton y paso a
consulta con médico tratante del servicio.

En conjunto con la Dra. Ursula Fabiola Medina Moreno se analizaron I10s resultados
y se describié el impacto de las actividades multidisciplinarias realizadas por

cuidados paliativos para la mejoria de sintomas.
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7. ANALISIS ESTADISTICO.

Se realiz6 analisis descriptivo de la poblacion de estudio. Se reportaron medias y
medianas con sus respectivos desviacidn estandar y rangos intercuartilicos. Las
variables categdricas se reportan como frecuencias y porcentajes. Se evalud la
normalidad de las variables continuas con la prueba de Shapiro-Wilk y analisis de
homogeneidad de las varianzas de Levene.

Para el analisis inferencial de comparar el cambio en el porcentaje de presentacion
de los sintomas antes y después de la intervencién, se realizé mediante la prueba
de T de student o su contraparte no paramétrica. Las variables categdricas seran

analizadas por prueba de X2.
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8. ETICA:

Aspectos éticos.

Investigacion sin riesgo.

Investigacion con riesgo minimo(X).

Investigacion con riesgo mayor al minimo
Este estudio se realizara en apego estricto al Reglamento de la Ley General de
Salud en Materia de Investigacidn, La Declaracion de Helsinki correspondiente a la
Asamblea Médica Mundial segun su ultima actualizacion. Con base en el articulo 17
del RLGSMI, el presente protocolo se clasifica sin riesgo ya unicamente se realizara
el cuestionario de Edmonton a los pacientes de cuidados paliativos en dos
ocasiones, con la finalidad de observar el impacto de la intervencion multimodal del
servicio (28).
La supervision del manejo de muestras, datos personales y datos médicos esta
bajo la encomienda de la Secretaria de Salud, La Comisién Federal para la
Proteccion contra Riesgos sanitarios (COFEPRIS), la Comision Nacional de
Bioética (CONBIOETICA) o incluso el Comité de Etica en Investigaciéon (CEI)
adjuntos a hospital en el que se realizara la investigacion. Las instituciones antes
mencionadas podran tener acceso con un codigo de identificacion a la revision de
las actividades que se estén realizando con la finalidad de corroborar que sean las
previamente planteadas y se esté respetando el codigo ético (29).
Esta investigacion se considera con riesgo minimo ya que unicamente se va a
realizar un cuestionario dirigido a la busqueda de la mejoria del impacto con la
intervenciéon multimodal en los sintomas mas comunes en pacientes oncologicos
con cancer de mama que reciben quimioterapia intravenosa. derechos pacientes
(30).
Los médicos investigadores, enfermeras y trabajadoras sociales que realizan este
estudio de investigacion forman parte del servicio de cuidados paliativos del hospital
(31).

33



1.

9. RESULTADOS

Descripcidon de la poblacién: La poblacion de estudio (N=30) se estratificé con
base en la severidad sintomatica medida mediante la Escala de Evaluacién de
Sintomas de Edmonton, version revisada (ESAS-r). Se definié Grupo 1 (mayor
severidad) para aquellas pacientes con puntaje =7 en el criterio establecido, y
Grupo 0 (menor severidad) para quienes presentaron puntaje <7. Con este punto
de corte, 12 pacientes se clasificaron en el Grupo 0 y 18 pacientes en el Grupo

1, permitiendo la comparacion de caracteristicas y desenlaces entre ambos

Poblacién total
N =30

— T~

Grupo 0 (menor severidad) Grupo 1 (mayor severidad)
SAS-r<7 ESAS-r =
n=12 n=18

grupos (Fig.1).

Criterio de agrupacion: severidad sintomética (ESAS-r), punto de corte = 7

Figura 1. Distribucion de la poblacion de estudio de acuerdo con la severidad

de sintomas.

El supuesto de normalidad se evalué mediante la prueba de Shapiro—Wilk.
Unicamente EDAD mostré una distribucion compatible con normalidad
(p=0.066), por lo que se considerd susceptible de analisis paramétrico. En
contraste, el resto de las variables cuantitativas (p. ej., tiempo, tramadol,
ondansetrén, metoclopramida, gabapentina, puntajes totales y conteos)
presentaron distribucién no normal (p<0.05, en su mayoria p<0.001), justificando
el uso de pruebas no paramétricas. La homogeneidad de varianzas se explord
con Levene, observandose valores generalmente no significativos (p>0.05),
salvo en conteos (p=0.01-0.04), lo que sugiere heterocedasticidad en esa
variable (Tabla 1).
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Variable P_Shapiro_Resid P_Levene Prueba Estadistica
ED 0.06614 0.85 T Test

DX 0.00186 0.6 Wilcoxon Test
TMDL <0.001* 0.89 Wilcoxon Test
ONDAN <0.001* 0.12 Wilcoxon Test
MTCLP <0.001* 0.87 Wilcoxon Test
GABA <0.001* 0.05 Wilcoxon Test
TOTI 0.00487 0.44 Wilcoxon Test
PMS <0.001* 0.01 Wilcoxon Test
TOTF 0.00413 0.17 Wilcoxon Test
DIF 0.01313 0.49 Wilcoxon Test
PMSB <0.001* 0.04 Wilcoxon Test

Tabla 1. Analisis de normalidad

3. Sociodemograficos: En la muestra total (N=30), la edad promedio (VER FIGURA
X, TABLA X) fue de 56.5 £ 10.8 afios. Al comparar por grupos (0: n=12; 1: n=18),
se observaron medias similares (56.1 £ 11.1 vs 56.8 + 10.9 afios), sin diferencias

estadisticamente significativas (p=0.856) (Fig.2).

80-

Edad (anos)
3

S
o
'

0

i
Grupos de Estudio

GPOS

Figura 2. Comparativo de edad por grupos
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Respecto al tiempo de diagnostico de cancer de mama, la mediana global
fue de 2.5 afios (rango 1.0-5.0); por grupos, sin evidencia de diferencia
significativa (p=0.793), (Fig.3), (Tabla 2).

75~

o
o
]

GPOS

n
o
]

Anos Diagnostico

o
o
]

0 1
Grupos de Estudio

Figura 3. Comparativo de afios de diagnostico por grupos de estudio.

Overall 0 1
Characteristic (N=30) (N=12) (N=18) p-value?
EDAD 0.85597
Mean (SD) 56.5 (10.8) |56.1 (11.1) |56.8 (10.9)
TIEMPQ DE
DIAGNOSTICO (aios) 0.79273
2.50 [1.00,|2.00 1[1.00,|3.00 [1.00,
Median [Min, Max] 5.00] 5.00] 5.00]
"n (%)
2 Wilcoxon rank sum test

Tabla 2. Caracteristicas demograficas y clinicas

4. En cuanto a las caracteristicas patoldgicas, la clasificacion BI-RADS fue
homogénea en la cohorte: 100% de las pacientes se encontraban en BI-RADS
6 (confirmacion histopatologica de malignidad), sin diferencias entre los grupos
de severidad sintomatica (p>0.99) (Fig.4).
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Grupos Estudio
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Figura 4. Distribucion de BI-RADS por grupos de estudio
Respecto al esquema de quimioterapia, se observd una distribucion comparable
entre grupos: el esquema 1 se administré en 50% del total (Grupo 0: 58% vs Grupo

1: 44%) y el esquema mixto (1,2) en el 50% restante (Grupo 0: 42% vs Grupo 1:
56%), sin evidencia de diferencias estadisticamente significativas (p=0.46) (Fig.5).

l l Esquema Tratamiento

Grupos Estudlo

100%-

75%=

50% -

count

25% =

0%-

Figura 5. Distribucion de esquemas de tratamiento por grupos de estudio
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5. En relacion con el esquema farmacologico concomitante, el uso de paracetamol
se registro en el 50% de la cohorte (15/30), con una distribucion comparable
entre los grupos (p=0.46).

a. Respecto a las dosis administradas, tramadol presenté una mediana de
50 mg (rango 0-50) de forma consistente en el total y por grupos
(p=0.902).

b. De manera similar, ondansetrén mostré una mediana de 0 mg (0-8) y
metoclopramida una mediana de 0 mg (0-10), sin diferencias
estadisticamente significativas entre grupos (p=0.126 y p=0.890,
respectivamente).

c. Para gabapentina, la mediana global fue 0 mg (0-300); aunque el grupo
1 presentd un mayor rango de exposicion (0—300 vs 0-0), la comparacion
se mantuvo cercana al umbral de significacion (p=0.053). (Fig.6),(Tabla
3).
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-200-

0 1
Grupos de Estudio

Figura 6. Distribucion de dosis de gabapentina segun grupos de estudio.
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Overall 0 1
Characteristic (N=30) (N=12) (N=18) p-value?
PARACETAMOL 0.46
0 15 (50%) 7 (58%) 8 (44%)
1 15 (50%) 5 (42%) 10 (56%)
TRAMADOL (MG) 0.90192
50.0 [0,]50.0 [0,]150.0 [0,
Median [Min, Max] 50.0] 50.0] 50.0]
ONDANSETRON(MG) 0.12635
Median [Min, Max] 0[0,8.000 |0]0,8.001 |0O]J0,8.00]
METOCLOPRAMIDA (MG) 0.89016
Median [Min, Max] 0[0,10.00 |0][0,10.01 |0]0,10.0]
GABAPENTINA (MG) 0.05316
Median [Min, Max] 0 [0, 300] 0][0, 0] 0 [0, 300]

"n (%)

2 Wilcoxon rank sum test; Fisher's exact test

Tabla 3. Comparacion del manejo farmacoldgico.

6. Previo a la intervencidn multimodal de cuidados paliativos, el puntaje fisico del

ESAS-r se construy6 como la suma de seis dominios (dolor, cansancio, nauseas,

somnolencia, pérdida de apetito y dificultad respiratoria), con un rango teodrico

de 0 a 60 (mayor puntaje = mayor carga sintomatica). En el total de la muestra,

el puntaje fisico promedio fue de 21.9/60, con mayor contribuciéon de cansancio

(4.6/10), dolor (4.3/10) y somnolencia (4.0/10), mientras que disnea mostro

menor intensidad promedio (1.9/10). Al estratificar por severidad, el puntaje fisico

promedio fue de 13.1/60 en el Grupo 0 y de 27.7/60 en el Grupo 1, evidenciando

una mayor carga de sintomas fisicos al inicio en las pacientes clasificadas con

mayor severidad. (Fig.7y 8), (Tabla 4).
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Figura 7. Distribucion porcentual de los puntajes de nausea.
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Figura 8. Distribucion porcentual de los puntajes de somnolencia.
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Overall |0 1

Characteristic N=30" |[N=12" |N=18' |p-value?
1 DOLOR 0.41

0 4 (13%) |3(25%) |1 (5.6%)

1 2(6.7%) |1(8.3%) |1(5.6%)

2 2(68.7%) |0(0%) |2 (11%)

3 5(17%) |2(17%) |3 (17%)

4 3(10%) |2(17%) |1 (5.6%)

5 3(10%) |2 (17%) |1 (5.6%)

6 4(13%) |2(17%) |2 (11%)

7 4(13%) |0(0%) |4 (22%)

8 0(0%) |0(0%) |0 (0%)

9 1(3.3%) |0(0%) |1(5.6%)

10 2(6.7%) |0(0%) |2 (11%)
2 CANSANCIO 0.18

0 2(6.7%) |2 (17%) |0 (0%)

1(3.3%) |0(0%) |1(5.6%)

2 4 (13%) |3(25%) |1 (5.6%)

3 517%) 12(17%) |3 (17%)

4 2 (6.7%) |0(0%) |2 (11%)

5 5(17%) |3(25%) |2 (11%)

6 3(10%) |2 (17%) |1 (5.6%)

7 3 (10%) 10 (0%) 3 (17%)

8 3(10%) |0(0%) |3 (17%)

9 1(3.3%) |0(0%) |1(5.6%)

10 1(3.3%) [0(0%) 1(5.6%)
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8 0(0%) |0(0%) |0 (0%)

9 0(0%) |0(0%) |0 (0%)

10 0(0%) |0(0%) |0 (0%)
n (%)

2 Fisher’s exact test

Tabla 4. Comparacion de la severidad de los sintomas valorados con la escala de
ESAS-r de acuerdo a los grupos de estudio.

7. Previo a la intervencion multimodal, el puntaje emocional del ESAS-r se calcul6

como la suma de desanimo (depresion) + intranquilidad (ansiedad), con un rango

tedrico de 0 a 20 (mayor puntaje = mayor carga emocional). En la muestra total,

el puntaje emocional promedio fue de 6.6/20, integrado principalmente por

desanimo (4.23/10) y, en menor magnitud, por intranquilidad (2.37/10). Al

estratificar por severidad, el puntaje emocional promedio fue de 5.0/20 en el

Grupo 0 y de 7.7/20 en el Grupo 1, lo que sugiere mayor carga emocional basal

en el grupo de mayor severidad. En los componentes por separado, no se

identificaron diferencias estadisticamente significativas entre grupos (desanimo
p=0.64; intranquilidad p=0.21), (Tabla 5).

Overall 0 1
Characteristic (N=30) (N=12) (N=18) p-value?
PARACETAMOL 0.46

0 15 (50%) 7 (58%) 8 (44%)

1 15 (50%) 5 (42%) 10 (56%)
TRAMADOL (MG) 0.90192
Mean (SD) 28.3 (25.2) [29.2 (25.7) |27.8 (25.6)

50.0 [0,]50.0 [0,]150.0 [0,
Median [Min, Max] 50.0] 50.0] 50.0]
ONDANSETRON(MG) 0.12635
Mean (SD) 2.67 (3.84) [1.33(3.11) |3.56 (4.09)
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Median [Min, Max] 0[0,8.00] |0[0,8.0001 |0]0,8.00]
METOCLOPRAMIDA (MG) 0.89016
Mean (SD) 2.67 (4.50) |2.50 (4.52) |2.78 (4.61)
Median [Min, Max] 0[0,10.01 ]0[0,10.01 |0[0, 10.0]
GABAPENTINA (MG) 0.05316
Mean (SD) 50.0 (114) [0 (0) 83.3 (138)
Median [Min, Max] 0 [0, 300] 0[0, 0] 0 [0, 300]
TOTAL INICIAL 0.00545
Mean (SD) 36.1 (20.8) [23.8 (12.8) [44.3(21.3)

33.0 [4.00,/28.0 [4.00,(34.5 [24.0,
Median [Min, Max] 96.0] 43.0] 96.0]
DIS PUNT SINTOMAS <0.001*
Mean (SD) 1.77 (2.43) |0 (0) 2.94 (2.53)

1.00 [0, 2.00 [1.00,
Median [Min, Max] 9.00] 0[0,0] 9.00]
TOTAL FINAL 0.05639
Mean (SD) 24.9 (18.1) ]16.4(9.55) |30.6 (20.4)

20.0 [2.00,|15.0 [2.00,(21.5 [12.0,
Median [Min, Max] 81.0] 30.0] 81.0]
DIS PUNT SINTOMAS 0.05922
Mean (SD) 11.2(13.2) |7.33(8.79) |13.7 (15.2)

14.0 [-23.0,|4.00 [-2.00,|16.0 [-23.0,
Median [Min, Max] 38.0] 21.0] 38.0]
CONTEOS MAYOR A 7
FINAL 0.03003

0.0833

Mean (SD) 1.03 (2.06) [(0.289) 1.67 (2.47)
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Median [Min, Max] 0[0,8.00] |0[0,1.00] |00, 8.00]
"n (%)
2 Wilcoxon rank sum test

Tabla 5. Comparacién del manejo farmacolégico y los puntajes de la escala ESAS-

r antes y después de la intervencion multimodal.

8. Previo a la intervencion, el puntaje global inicial (ESAS-r total) en la cohorte fue
de 36 * 21 puntos (mediana 33, rango 4-96). Al estratificar por severidad, el
Grupo 1 presentd un puntaje global significativamente mayor (mediana 35 [24—
96]), en comparacion con el Grupo 0 (mediana 28 [4—-43], sin diferencias

significativas. (Fig.9).
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Figura 9. Distribucion del puntaje total inicial de ESAS-r por grupos de estudio.

9. Posterior a la intervencién multimodal de cuidados paliativos, el puntaje fisico
del ESAS-r el puntaje fisico promedio fue de 15.6/60, con mayor contribucion de

dolor (3.7/10) y cansancio (3.3/10). Al estratificar por grupos, el puntaje fisico
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promedio fue de 10.3/60 en el Grupo 0 y de 19.1/60 en el Grupo 1,

manteniéndose una mayor carga sintomatica fisica en el grupo de mayor

severidad. En los componentes individuales no se identificaron diferencias

estadisticamente significativas entre grupos (p>0.05), (Tabla 6).

Overall |0 1

Characteristic N=30" |[N=12" |N=18' |p-value?
1_DOLOR 0.28

0 2(6.7%) |1(8.3%) |1(5.6%)

1 3(10%) |2(17%) |1 (5.6%)

2 4(13%) |2(17%) |3 (17%)

3 4(13%) |3 (25%) |4 (22%)

4 4 (13%) |0(0%) |4 (22%)

5 2(6.7%) |1(8.3%) |1(5.6%)

6 3(10%) [3(25%) |0 (0%)

7 1(3.3%) |0(0%) |1(5.6%)

8 2(6.7%) |0(0%) |2 (11%)

9 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

10 1(3.3%) |0(0%) |1(5.6%)
2 CANSANCIO 0.46

0 3(10%) |2(17%) |1 (5.6%)

1 4 (13%) |1(8.3%) |3 (17%)

2 10 (33%) |6 (50%) |4 (22%)

3 5(17%) |3(25%) |2 (11%)

4 2(6.7%) |0(0%) |2 (11%)

5 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

6 0(0%) |0(0%) |0 (0%)
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1 6 (20%) 3 (17%)
2 4 (13%) 2 (11%)
3 5 (17%) 4 (22%)
4 3 (10%) 2 (11%)
5 1(3.3%) 1 (5.6%)
6 0 (0%) 0 (0%)
7 2 (6.7%) 2 (11%)
8 1(3.3%) 1 (5.6%)
9 1(3.3%) 0 (0%)
10 0 (0%) 0 (0%)
9 DIFICULTAD PARA RESPIRAR 0.12
0 20 (67%) 10 (56%)
1 3 (10%) 3 (17%)
2 1 (3.3%) 0 (0%)
3 1(3.3%) 0 (0%)
4 0 (0%) 0 (0%)
5 0 (0%) 0 (0%)
6 0 (0%) 0 (0%)
7 1(3.3%) 1 (5.6%)
8 3 (10%) 3 (17%)
9 0 (0%) 0 (0%)
10 1 (3.3%) 1 (5.6%)
10_SUENO REPARADOR 0.37
0 4 (13%) 1 (5.6%)
1 2 (6.7%) 0 (0%)
2 4 (13%) 2 (11%)
3 7 (23%) 6 (33%)
4 4 (13%) 2 (11%)
5 4 (13%) 3 (17%)
6 3 (10%) 2 (11%)
7 0 (0%) 0 (0%)
8 1 (3.3%) 1 (5.6%)
9 1(3.3%) 1 (5.6%)
10 0 (0%) 0 (0%)
OTROS >0.99




30 12 18

0 (100%) [(100%) |(100%)
1 0(0%) |0(0%) |0 (0%)
2 0(0%) |0(0%) |0 (0%)
3 0(0%) |0(0%) |0 (0%)
4 0(0%) |0(0%) |0(0%)
5 0(0%) |0(0%) |0 (0%)
6 0(0%) |0(0%) |0(0%)
7 0(0%) |0(0%) |0 (0%)
8 0(0%) |0(0%) |0 (0%)
9 0(0%) |0(0%) |0(0%)
10 0(0%) |0(0%) |0 (0%)

"n (%)

2 Fisher’s exact test

Tabla 6. Comparacion de la severidad de los sintomas valorados por ESAS-r.

10.Posterior a la intervenciéon multimodal,

el puntaje emocional del ESAS-r

promedio fue de 4.2/20, integrado por desanimo 2.9/10 e intranquilidad 1.3/10.

Al estratificar por severidad, el promedio fue de 2.9/20 en el Grupo 0y de 5.1/20

en el Grupo 1, manteniéndose una mayor carga emocional residual en el grupo

de mayor severidad. Al analizar los componentes por separado, no se

observaron diferencias entre grupos (Tabla 7).

Overall 0 1

Characteristic N = 30 N =12’ N = 18’ p-value?
4 DESANIMADO 0.99

0 20%) 3 (25%) 3 (17%)

1 20%) |3(25%) |3 (17%)

2 10%) |2(17%) |1(5.6%)

3 13%)  |2(17%) |2 (11%)

4 10%) |1(8.3%) |2 (11%)

5 13%)  |1(8.3%) |3 (17%)

6 3.3%) |0(0%) |1(5.6%)
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7 1(3.3%) [0(0%) |1(5.6%)
8 1(3.3%) [0(0%) |1 (5.6%)
9 0(0%) |0(0%) [0(0%)
10 1(3.3%) [0(0%) |1(5.6%)
BIENESTAR 0.14
0 16 (53%) |8 (67%) |8 (44%)
1 5(17%) |0(0%) |5 (28%)
2 2(6.7%) |1(8.3%) |1(5.6%)
3 4(13%) |3(25%) |1 (5.6%)
4 0(0%) |0(0%) |0(0%)
5 0(0%) |0(0%) |0(0%)
6 0(0%) |0(0%) |0(0%)
7 1(3.3%) [0(0%) |1(5.6%)
8 1(3.3%) [0(0%) |1(5.6%)
9 1(3.3%) [0(0%) |1(5.6%)
10 0(0%) |0(0%) [0(0%)
INTRANQUILIDAD 0.19
0 12 (40%) |4 (33%) |8 (44%)
1 9(30%) |4(33%) |5 (28%)
2 3(10%) |3 (25%) |0 (0%)
3 1(3.3%) |1(8.3%) |0(0%)
4 1(3.3%) [0(0%) |1(5.6%)
5 2(6.7%) |0(0%) |2 (11%)
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6 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
7 1(3.3%) |0 (0%) 1 (5.6%)
8 1(3.3%) |0 (0%) 1 (5.6%)
9 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
10 0(0%) |0(0%) |0 (0%)

n (%)

2 Fisher's exact test

Tabla 7. Comparacion de puntaje de sinfomas emocionales, antes y después de la
intervencion multimodal.

11.Posterior a la intervencion multimodal, el puntaje total final (ESAS-r) en la
cohorte fue de 25 + 18 puntos (mediana 20, rango 2—-81). Al estratificar por
severidad, el Grupo 1 mantuvo un puntaje final mayor (31 £ 20; mediana 22 [12—-
81]) que el Grupo 0 (16 + 10; mediana 12 [2-30]), con una tendencia a diferencia
estadistica (p=0.056). En cuanto al conteo de sintomas severos (27) al final, el
70% de las pacientes no presentd ningun sintoma en ese rango (0 sintomas 27),
y el 30% registro entre 1y 8 sintomas severos; esta distribucién fue comparable
entre grupos (p=0.60). Finalmente, la diferencia de puntaje total (inicial—final)
mostré una reduccion promedio de 11 + 13 puntos (mediana 14, rango -23 a
34), con mayor magnitud de cambio en el Grupo 1 (14 £ 15; mediana 16 [-23—-
38]) respecto al Grupo 0 (7 £ 9; mediana 4 [-2-21]), observandose una tendencia
a diferencia (p=0.059). (Fig.10), (Tabla 8).
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Figura 10. Distribucion del puntaje total final de ESAS-r por grupos de estudio.

Overall 0 1
Characteristic N = 30’ N=12" |[N=18' p-value?
TOTAL FINAL 0.056
Mean (SD) 25(18) |16 (10) |31(20)
15 (2,
Median (Min, Max) 20 (2, 81) |30) 22 (12, 81)
CONTEOS MAYOR A 7 FINAL 0.6
0 21 (70%) |11 (92%) |10 (56%)
1 3(10%) |1 (8.3%) |2 (11%)
2 1(3.3%) |0(0%) |1(5.6%)
3 1(3.3%) |0(0%) |1(5.6%)
5 3(10%) [0(0%) |3 (17%)
8 1(3.3%) |0(0%) |1(5.6%)
DIFERENCIA PUNT SINTOMAS 0.059
Mean (SD) 11(13)  |7(9) 14 (15)
14 (-23, 16 (-23,
Median (Min, Max) 38) 4 (-2, 21)|38)
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n (%)

2 Wilcoxon rank sum test; Fisher's
exact test

Tabla 8. Comparacion del puntaje final y de la severidad de los sintomas posterior

a la intervencion multimodal
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10.DISCUSION

Este estudio evalua la diferencia de puntajes de los sintomas mas comunes en las
pacientes con cancer de mama antes y después de la intervencion multimodal por
parte de cuidados paliativos, valorandose a través de la Escala de Evaluacion de
Sintomas de Edmonton (ESAS-r), los cuales incluyen dolor, cansancio,
somnolencia, nauseas, pérdida del apetito, dificultad para respirar, desanimo,
intranquilidad, dificultad para dormir 'y sensacion de  bienestar.
Las pacientes de este estudio se agruparon con base en sus sintomas y la severidad
de estos, tomando como punto de corte un puntaje de 7, lo cual fue descrito
previamente por Bruera et al., quien en su articulo desglosa el puntaje de los
sintomas en una escala de 0 a 10 en relacién con la intensidad de los mismos,
donde 0O corresponde a ausencia del sintoma, 1-3 leve, 4—6 moderada y 7—-10 grave.
La edad promedio en este estudio fue de 56.5 £ 10.8 afos, lo cual coincide con lo
descrito por Pérez y cols. en 2021, quienes informan que la media de edad en la
gue se presenta el cancer de mama es de 59 anos. La clasificacion BI-RADS mostro
una homogeneidad del 100 % en grado 6, que corresponde a malignidad confirmada
por medio histopatologico, tal como lo describe el American College of Radiology
(2025), en donde el 100 % de las pacientes con BI-RADS 6 presentan una lesion
maligna confirmada mediante biopsia. La American Cancer Society (2023) sefala
que el tratamiento mas comun para el cancer de mama se basa en esquemas de
quimioterapia intravenosa con antraciclinas y taxanos; asimismo, en este estudio se
observa concordancia con dicha informacion, ya que el 50 % de las pacientes fue
tratado con antraciclinas y el otro 50 % con una combinacion de taxanos y
antraciclinas. En cuanto al manejo farmacologico multimodal, el uso de paracetamol
estuvo presente en el 50 % de la cohorte, por lo que en ambos grupos su uso fue
frecuente, mientras que el tramadol present6 una mediana de 50 mg, sin representar
una diferencia entre ambos grupos. Baza y Ventoso Morab (2020) describen una
incidencia de dolor en pacientes oncologicos del 60-90 %, por lo que el uso
farmacoldgico en estos pacientes es de vital importancia, lo cual se relaciona con
los farmacos descritos por Narro Robles et al. (2018), en donde se establece que el
paracetamol es el analgésico no opioide de eleccion y el tramadol corresponde a la
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primera linea de tratamiento con opioides débiles, mostrando asi una relacion

directa con los hallazgos de este estudio.

El uso de ondansetron y metoclopramida mostré una mediana de 0 mg, lo que indica
que mas de la mitad de las pacientes no requirié el uso de estos antieméticos, con
valores de p = 0.126 y p = 0.890, respectivamente. Monteiro da Rosa et al. (2018) y
Narro Robles et al. (2018) reportan que la nausea y el vomito tienen una incidencia
cercana al 80 % en el paciente oncoldgico y constituyen uno de los sintomas mas
frecuentes; sin embargo, en este estudio mas de la mitad de las pacientes no
presentaron estos sintomas, lo cual podria tener influencia por parte de diferentes
factores propios de cada paciente, como pueden ser su nivel de ansiedad,
tratamiento profilactico del mismo al momento de administrar la quimioterapia, mal
manejo del dolor, buena hidratacion y nutricién, las cuales no son variables
valoradas en el estudio. La gabapentina, utilizada como adyuvante en la
neuromodulacion y analgesia, presentd un valor cercano al umbral de significacion
estadistica (p = 0.053), siendo descrita por Narro Robles et al. (2018) como un
farmaco esencial y coadyuvante en el manejo del dolor neuropatico en pacientes
paliativos; sin embargo, en nuestro estudio mas del 50 % de las pacientes no

requirieron dicho farmaco.

Los sintomas predominantes y con puntajes mas elevados fueron los fisicos y
emocionales, por lo que las pacientes con estos sintomas se clasificaron dentro del
grupo de mayor severidad. Esto se relaciona con lo descrito en la literatura por Baza
y Ventoso Morab (2020), quienes sefalan que las pacientes con cancer de mama
que reciben quimioterapia intravenosa presentan con mayor frecuencia sintomas
como dolor, nauseas, somnolencia, cansancio y alteraciones del estado de animo.
La importancia del tratamiento oportuno y temprano radica en evitar el impacto
negativo que estos sintomas pueden generar en la calidad de vida.

Previo a la intervencidn multimodal, el componente fisico mostré que el cansancio,
el dolor y la somnolencia fueron los sintomas con mayor severidad, lo cual coincide

con lo descrito por Monteiro da Rosa et al. (2018), quienes analizaron estudios
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observacionales y clinicos realizados en diversos paises y confirmaron que estos
sintomas son los mas frecuentes en pacientes oncoldgicos atendidos en cuidados

paliativos.

En cuanto a la sintomatologia emocional, se observé una disminucion del desanimo
y, en menor medida, de la intranquilidad. Este resultado en el estudio se asocia con
lo reportado por Neri-Flores et al. (2024) y Lopez, Pefiacoba y cols. (2004), quienes
describen el impacto emocional que enfrentan las pacientes al recibir el diagnostico
de cancer de mama y la influencia que este tiene en la respuesta al tratamiento.
Asimismo, se identificé una disminucién en el puntaje total emocional posterior a la
intervenciéon multimodal, lo cual se relaciona con lo descrito por Santos-Flores y
Garcia-Zapata (2016), quienes destacan la importancia del acompafamiento, la red
de apoyo y las intervenciones psicologicas durante el proceso de la enfermedad
para lograr una mejoria de los sintomas emocionales, los cuales influyen de manera
significativa en la respuesta al tratamiento, lo que es consistente con el apoyo
emocional que se dio durante este estudio.

Posterior a la intervencion multimodal de cuidados paliativos, se observo una
disminucién del puntaje total del ESAS-r, observandose que el grupo con mayor
carga de sintomas severos fue el que presenté una mayor reduccion del puntaje
total, coincidiendo con lo descrito por Temel et al. (2010), quienes en su estudio de
integracion temprana de cuidados paliativos describieron que los pacientes con
mayor carga sintomatica presentan cambios mas evidentes después de la
intervencidn paliativa, sin especificar un tratamiento particular, lo cual concuerda

con los hallazgos de esta investigacion.

El 70 % de las pacientes no presentd sintomas severos al final de la intervencién
multimodal y el 30 % presentd entre 1 y 8 sintomas severos, mostrando una
disminucién promedio de 11 + 13 puntos, lo cual resulta clinicamente significativo.
Estos resultados apoyan que el ESAS-r es un instrumento util para la valoracién y
seguimiento de los sintomas en la unidad de cuidados paliativos, tal como lo
describié Carvajal Valcarcel et al. (2011), respaldando su utilidad para la
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monitorizacion sintomatica y el ajuste del tratamiento en pacientes oncoldgicos.
Asimismo, estos resultados son congruentes con la importancia del envio temprano
o en etapas iniciales del cancer de mama al servicio de cuidados paliativos, segun
lo descrito por Gonzalez et al. (2012).

Una de las fortalezas mas importantes de esta investigacion es que este es el primer
estudio sobre cuidados paliativos en pacientes con cancer de mama en esta
institucion. La escala utilizada cuenta con validez internacional y se encuentra
disponible en idioma espanol, lo que favorece su aplicacidn en la poblacion
estudiada. Ademas, el estudio se enfoca en los sintomas predominantes en
pacientes con cancer de mama, tratandose de una poblacién bien delimitada y con
un volumen considerable de pacientes que acuden al servicio de cuidados

paliativos.

Dentro de las debilidades del estudio se encuentra el tamano reducido de la

muestra, asi como la ausencia de un grupo control.
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11.LIMITACIONES Y/O NUEVAS PERSPECTIVAS DE INVESTIGACION:

Limitaciones:

Las limitaciones de este estudio se relacionan directamente con la interpretacién de
los resultados. En primer lugar, es un estudio piloto con 30 pacientes, lo cual limita
generalizar los resultados a una muestra mas grande de pacientes, asi como la

capacidad para detectar diferencias estadisticas en el estudio.

El monitoreo de los pacientes fue por un periodo corto, limitado a dos semanas, lo
que nos informa de la mejoria de los sintomas a corto plazo, y seria importante
evaluar si hay un mayor impacto o disminucion en la severidad de los sintomas al
valorarse a las pacientes tras mas intervenciones del servicio de cuidados paliativos

a mediano o largo plazo.

Aunque ESAS-r es una herramienta validada y tiene la caracteristica de estar en
espanol, no evalua la calidad de vida de las pacientes, su funcionalidad o factores
emocionales externos que pueden influenciar en el puntaje de sintomas de la

misma.

Asi mismo es importante mencionar la ausencia de personal especializado en
psicologia dentro del servicio, lo cual podria haber influido de forma positiva en el
resultado de esta investigacion.

Lineas de investigacion futura:

Con base en los resultados de este estudio se pueden desarrollar lineas de
investigacion, incluyendo un mayor tamafo de muestra, asi como comparar grupos
de estudio para establecer mayor relacion con las causas de los sintomas. Seria
pertinente realizar estudios a mediano o largo plazo para valorar el impacto con
mayor seguridad sobre la calidad de vida de las pacientes con cancer de mama; de
igual forma, se podrian comparar medidas farmacologicas y no farmacoldgicas,
valorando cual de las dos tiene mayor impacto en la mejoria de los sintomas. Se

puede incorporar el uso de otras escalas para valorar la calidad de vida,
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funcionalidad, nutricion y manejo del dolor, con la finalidad de fortalecer la deteccion
temprana y el envio oportuno de los pacientes oncoldgicos a cuidados palivos.
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12. CONCLUSIONES

En este estudio se observé una disminucion en el puntaje global de la severidad de
sintomas fisicos y emocionales posterior a la intervenciéon multimodal en pacientes
con cancer de mama, apoyando asi el uso de ESAS-r como herramienta de
monitoreo y valoracion de sintomas en pacientes oncoldgicos dentro del servicio de

cuidados paliativos.

Lo anterior respalda la importancia de dar mayor visibilidad y difusion al servicio de
cuidados paliativos dentro de esta institucidn, dirigido sobre todo a los médicos
tratantes de los pacientes oncoldgicos, promoviendo la concientizacién sobre el
efecto favorable de la intervencién multimodal desde la primera consulta, ya que se
asocia a la disminucion de sintomas severos o bien el manejo adecuado de los
mismos, con la finalidad de prevenir su progresion secundaria a su patologia de

base y al manejo oncoldgico establecido.

Asimismo, los resultados de este estudio sientan las bases para futuras lineas de
investigacion enfocadas en la valoracion de pacientes oncologicos en nuestra

poblacion.
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14. ANEXOS

o ANEXO 1 ESCALA MODIFICADA PARA LA POBLACION ATENDIDA EN
EL SERVICIO DE CUIDADOS PALIATIVOS

CUESTIONARIO DE EVALUACION DE SINTOMAS DE EDMONTON.
ESAS-r(es):

Por favor, marque el nimero que describa mejor como se siente AHORA:

oo |0(1]2/34|5(6|7(8(9(10| sovion
EN101112(314/5(6(7(8(9(10| scomoo
0/1/2/3/4/5/6|7/8/9/10
101112(3|4|5|6(7(8(9(10]| wiusens.
BUEN APETITO 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 PEI:\I?:IE#I?ODEL
orcoro |0]1121314(5(6(7(18(9(10! oricuirao
PARA RESPIRAR IE%{{EE\EFE)A:
sesmannco |01112(314/5(6/71/8/9(10 “S
T 10(112(3(4(5|6(7(8(9[10| reavioso

eeeco |0(1(2(3(4(5(6(7(8(9(10 ::
e 10(112(3|4/5/6(7/8/9/10
arorcios 10(1(2|3(4(5(6|7(8(9|10| rosic
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o ANEXO 2. Cuestionario de evaluacion de sintomas de Edmonton, versién revisada

Cuestinario de evaluacion de sintomas de edmonton, versioén revisada

ESAS-r (es)

Por favor, marque el numero que describa mejor como se siente AHORA:

Nada de dolor

Nada agotado
(cansancio, debilidad)

Nada somnoliento
(adormilado)

Sin nauseas

Ninguna pérdida de
apetito

Ninguna dificultad
para respirar

Nada desanimado

Nada nervioso
(intranquilidad,
ansiedad)

Duermo perfectamente

Sentirse perfectamente
(sensacion de
bienestar)

Nada___
Otro problema (por ej;
sequedad de boca)

El peor dolor que se
pueda imaginar

Lo mas agotado que se
pueda imaginar

Lo mas somnoliento
que se pueda imaginar

Las peores nauseas que
se pueda imaginar

El peor apetito que se
pueda imaginar

La mayor dificultad
para respirar que se
pueda imaginar

Lo mas desanimado que
se pueda imaginar

Lo mas nervioso que se
pueda imaginar

La mayor dificultad
para dormir que se
pueda imaginar

Sentirse lo peor que se
pueda imaginar

Lo peor posible
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o ANEXO 3. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS:

Edad

Tiempo de diagnéstico

Birads

Analgésico

Antiemético

Gabapentina

Esquema de quimioterapia

Medicamentos de rescate
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o ANEXO 4.

-CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

N° Temporalidad Accién

1 MAYO-JUNIO 2025 Autorizacion por el Comité de ética e investigacion del
Hospital Regional de alta especialidad “Dr. Ignacio
Morones Prieto”.

2 AGOSTO-NOVIEMBRE | Recoleccion de datos y llenado de la escala de

2025 Sintomas de Edmonton.
3 DICIEMBRE 2025- Revision de datos y analisis estadistico de los
ENERO 2026 resultados.
4 FEBRERO 2026 Presentacion de tesis y defensa de la misma.
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