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RESUMEN

Actualmente el cancer es una de las principales causas de morbilidad y la segunda causa de
muerte a escala mundial. Los tratamientos convencionales de radioterapia y quimioterapia no
son selectivos en la eliminacién de células tumorales, de modo que los tejidos sanos suelen
resultar dafiados.

Recientemente, el mayor conocimiento acerca de los mecanismos inmunoldgicos que
intervienen en la respuesta antitumoral, esta permitiendo el desarrollo de nuevas terapias mas
selectivas, que emplean el propio sistema inmunitario. Es la denominada “inmunoterapia” o
“terapia bioldgica”, que incluye: terapia con citocinas, vacunas celulares, terapia celular
adoptiva, terapia con anticuerpos monoclonales, etc.

La enfermeria debe estar al tanto de estos avances, actualizandose en los conocimientos de
como cuidar a los pacientes que padecen cancer y reciben inmunoterapia. Es necesario
conocer cudles son los efectos adversos generales de la inmunoterapia, asi como los
especificos de cada tipo, a fin de saber reconocerlos y gestionarlos. Ademds, pueden llevar a
malestar psicolégico (depresién, ansiedad) que también hay que tratar, para poder ofrecer un
cuidado integral de la salud de estos pacientes.

Asi pues, es necesario realizar un plan de cuidados de enfermeria adaptado para este tipo de
pacientes, para poder ofrecerles una atencién como profesionales expertos de salud.

Palabras clave: Cancer, Respuesta antitumoral, Inmunoterapia, Cuidados de enfermeria.

ABSTRACT

Nowadays cancer is one of the main causes of morbidity and the second cause of death
worldwide. The conventional treatments of radiotherapy and chemotherapy are not selective
in killing only tumor cells.

Recently, the deeper knowledge on immune mechanisms mediating antitumoral response, is
allowing to develop novel more selective therapies, which use the own immune system. It is
so-called “immunotherapy” or “biological therapy”, which includes cytokine therapy, cell
vaccines, adoptive cell immunotherapy, monoclonal antibodies, etc.

Nursing should be aware of these advances, be updated in the knowledge of how to take care
of patients who suffer from cancer and receive immunotherapy. For this it is both necessary
to know what the general adverse effects of immunotherapy and the specific effects of each
type are, in order to know how to detect and to manage them. Moreover, it is also necessary
deal with psychological problems (depression, anxiety), that may arise.

Therefore, it is necessary to carry out a nursing care plan adapted for this type of patients, in
order to provide them with a whole healthcare, as expert professionals.

Key words: Cancer, Antitumoral response, Immunotherapy, Nursing care.



INTRODUCCION

Contextualizacidn y justificacion del tema.

El cancer es una de las enfermedades mds prevalentes en todo el mundo, y ademas la
incidencia de nuevos casos va aumentando afio tras afo.

Para la mayoria de las personas que sufren de esta patologia, enfrentarse a ello supone el
mayor desafio de su vida, ya que puede cambiar sus rutinas, roles y relaciones. Y son afectados
no solamente fisicamente sino también psicolégicamente, llegando a tener un gran porcentaje
de ellos depresion o ansiedad.

Los tratamientos estandar utilizados hasta ahora y actualmente, como la quimioterapia y la
radioterapia, destruyen las células tumorales, pero también dafian los tejidos sanos, causando
muchos efectos adversos y toxicidad al organismo. Por lo tanto, desde hace algunas décadas,
se ha empezado a investigar y desarrollar nuevas terapias para tratar el cdncer que sean mas
especificas y dirigidas hacia la eliminacién selectiva de las células tumorales. Una de ellas
consiste en estimular mecanismos del propio sistema inmunitario para potenciar la respuesta
antitumoral, es la denominada “terapia bioldgica” o “inmunoterapia”.

Debido a que la inmunoterapia es aun poco conocida tanto en los profesionales de salud como
en los pacientes, y a los avances continuos que se producen en el desarrollo de nuevos
tratamientos, es de gran importancia que la enfermeria oncolégica esté al corriente de la esta
evolucion, y que se actualice en los nuevos conocimientos para poder brindar los mejores
cuidados a los pacientes, y poder informarles sobre qué es la inmunoterapia, de sus opciones y
sus efectos secundarios. Un buen conocimiento del tratamiento por parte del paciente
contribuird a reducir su preocupacion, mejorar su ansiedad y capacidad de comunicacién con
el personal sanitario. En definitiva, se trata de ofrecer a estos pacientes un cuidado integral de
la salud fisica y mental, para que tengan un mejor manejo de la enfermedad y una mayor
calidad de vida.

Objetivo general:

Proporcionar la informacién necesaria sobre la inmunoterapia y el paciente oncoldgico para
realizar un plan de cuidados de enfermeria, con el fin de brindar los mejores cuidados
enfermeros a estos pacientes.

Objetivos especificos:

e Explicar cémo responde el sistema inmunitario ante el cancer.
e Describir los tipos de inmunoterapias existentes y sus efectos adversos.

Explicar el papel fundamental de la enfermeria oncoldgica en el cuidado integral de la salud de
pacientes oncoldgicos candidatos a o en tratamiento con inmunoterapia.

Metodologia empleada.

La metodologia que se ha empleado para realizar este trabajo fue una revision bibliografica de
los documentos cientificos disponibles sobre la inmunoterapia, los tipos de inmunoterapia, sus
efectos secundarios y sobre los cuidados de enfermeria para los pacientes oncolégicos y que
estan en tratamiento con inmunoterapia, asi como algun libro sobre el cdncer y el sistema
inmunitario. Se ha recopilado toda la informacidon necesaria para proporcionar lo mas
relevante y actualizado sobre el tema elegido.

Para realizar la revision bibliografica se han utilizado los siguientes recursos:



Bases de

- Web of Science.
- Google Académico.

- Pubmed.
datos - Dialnet.
- NNNConsult.
- Cancer.net.
o - Instituto Nacional del Cancer.
\Ij\z;\gi)nas - Sociedad Espafiola de Oncologia Médica (SEOM).
ebs

- American Cancer Society.
- National Center for Biotechnology Information.

Libros sobre el cdncer y el sistema inmune, existen en la biblioteca de medicina de la
Universidad de Cantabria.

A la hora de buscar articulos, revistas, trabajos, libros, etc. se utilizaron los descriptores MeSH
y DeCS; los mas frecuentes fueron:

Neoplasias / Neoplasms.

Epidemiologia / Epidemiology.

Sistema Inmunoldgico / Immune System.
Inmunoterapia / Immunotherapy.

Anticuerpos Monoclonales / Antibodies, Monoclonal.
Cuidados de Enfermeria / Nursing Care

Seguridad del paciente / Patient Safety

A fin de refinar la busqueda, se combinaron los descriptores utilizando los operadores
boleanos AND, OR, NOT.

Descripcion de los capitulos:

e En el primer capitulo se define qué es el cdncer y se comenta su epidemiologia en el
mundo, en la Unién Europea, en Espafa y en Cantabria. Ademas, se explica cdmo el
sistema inmunitario actua frente a él, y cuales son las posibles causas que lo originan.

e En el segundo capitulo, se describen los distintos tipos de inmunoterapias existentes y sus
posibles efectos adversos, tanto generales como especificos.

e El tercer capitulo trata el papel de la enfermeria en los cuidados de los pacientes con
cancer y en tratamiento con inmunoterapia. Finalmente, se expone un plan de atencién
enfermera (PAE) especifico para estos pacientes.



1. SISTEMA INMUNITARIO Y CANCER.

1.1. Qué es el cancer.

El cancer no es una enfermedad Unica, este término se aplica a diferentes entidades
patoldgicas cuya caracteristica comun es la proliferacion anormal e invasiva de células. Esto se
debe al fracaso de los controles que, en condiciones normales, rigen la proliferacion, la
diferenciacién y la supervivencia de las células. Como resultado de ello, aparece en el tejido
donde ocurre este nuevo crecimiento descontrolado (“neoplasia”), una masa celular llamada
“tumor” (1, 2).

Los tumores pueden ser benignos, cuando estdn encapsulados, su tamano es limitado y no se
diseminan a otros tejidos, provocando lesiones y disfunciones Unicamente en su punto de
origen; cuando son invasivos y se diseminan a otros tejidos adyacentes o distales del cuerpo,
provocando alteraciones en zonas mas alejadas del organismo se dice que son malignos. Ello
puede ocurrir por la extravasacion de las células tumorales desde su tejido de origen (“tumor
primario) a través de la circulacién sanguinea y/o linfatica a otros tejidos donde también se
dividen descontroladamente y forman “tumores secundarios”. A este proceso de diseminacion
de las células transformadas malignas se le denomina “metdstasis” (1, 2).

Finalmente, la neoplasia puede acabar causando dafios sistémicos funcionales irreversibles (2).
Sin embargo, las nuevas técnicas de diagndstico temprano y el desarrollo de nuevas terapias

mas eficaces y menos agresivas han llevado a un incremento notable en la supervivencia.

1.1.1) Epidemiologia.

En la actualidad el cancer es una de las principales causas de morbilidad y la segunda causa de
muerte a escala mundial, por detras de las enfermedades cardiovasculares.

En el afio 2015 ocasiond 8,8 millones de defunciones, lo que supone que casi una de cada seis
defunciones en el mundo se debié a esta enfermedad (alrededor del 70% de las muertes por
cancer se registran en los paises de ingresos bajos y medianos). Por lo tanto, el cancer
constituye, junto con las enfermedades cardiovasculares, el problema mads importante de
salud publica de nuestros tiempos. Los cinco tipos de cdnceres que han causado los
fallecimientos del afio 2015 son por orden de prevalencia, el pulmonar (1.690.000
defunciones, 19,20%), hepatico (788.000 defunciones 8,95%), colon-recto (774.000
defunciones 8,79%), gastrico (754.000 defunciones 8,56 %) y mamario (571.000 defunciones
6,48%) (3, 4).

En el afio 2012 la incidencia mundial estimada del cancer expresada como el nimero de casos
nuevos diagnosticados, se elevé a 14,1 millones. De los cuales, los tumores mas frecuentes
fueron de pulmén (12,9%), mama (11,8%), colon-recto (9,64%), préstata (7,76%), estémago
(6,74%) e higado (5,54%) (5).

En el afo 2012 en la Unién Europea (UE) de los 28 paises el porcentaje de nuevos casos
diagnosticados fue de 18,7% sobre el total mundial, del cual se le estima a Espaiia el 1,5% del
total mundial y el 8,2% respeto a la UE. En el ranking mundial de los 184 paises valorados en
GLOBOCAN, la tasa ajustada de Espafia se situd en el nimero 34 entre los paises con mayor
incidencia, siendo el primero Dinamarca y el ultimo Nigeria (4).

Los cinco tumores con mayor numero de nuevos diagndsticos aglutinaban en Espaiia el 58,4%
de la incidencia, siendo los de mayor frecuencia el colon-recto (15%), de prdstata (12,9%), de
pulmén (12,4%), de mama (11,7%) y de vejiga (6,4%). En la UE se dieron resultados similares,
salvo que el mas frecuente fue el de mama (13,7% de los nuevos casos) (4).



Evaluando la mortalidad, en el afio 2012 a nivel de la Unién Europea se estimaron 1.276.289
muertes por cancer, lo que supone el 15,6% sobre el total mundial, mientras que la mortalidad
en Espafia supuso el 1,3% del total mundial y el 8,1% respecto a la UE. Son los canceres de
pulmén (20,6%), colon-recto (14,3%), mama (5,9%), pancreas (5,6%), y prdstata (5,3%) los que
acumulan mayor mortalidad en Espafia en ambos sexos (51,7%); siendo estos datos similares
para los paises que conforman la UE (5).

En Espafa el cancer es una de las principales causas de morbilidad. En el afio 2012 se
estimaron 215.535 nuevos casos, para el afio 2017 hubo 228.482 nuevos casos estimados,
excluyendo el de piel no melanoma y hay una previsién de 315.413 nuevos casos para el afio
2035 (5).

En el pasado afio 2017, los tumores mas frecuentemente diagnosticados en ambos sexos
fueron el de colon-recto 15% del total (20.621 hombres, 13.711 mujeres), seguido de prdstata
13% (30.076 hombres), de pulmdn 12% (23.398 hombres, 5.247 mujeres), mama 11% (26.370
mujeres) y vejiga 6% (12.364 hombres, 2.313 mujeres). Esta incidencia difiere segun el sexo,
siendo mas frecuente en los hombres (60% de los casos nuevos) que en las mujeres (40% de
los casos nuevos).

Si se fragmenta la incidencia de los distintos tumores por sexo, se estima que los tumores mas
frecuentemente diagnosticados en mujeres fueron por orden de frecuencia el de mama (29%
del total), el de colon-recto (15%), pulmén (6%), cuerpo de Utero (6%) y ovario (4%). En
hombres, el cdncer mas frecuente fue el de préstata (22%), seguido de pulmén (17%), colon-
recto (15%), vejiga urinaria (9%) y estémago (4%) (Anexol, Anexo2) (6).

En Cantabria el afio pasado, afio 2017, se diagnosticaron 3.122 casos nuevos de cancer, el
40,02% de ellos en mujeres y el 59,98% en hombres. Entre las 19 CCAA de Espafia con mas
incidencia de cancer, Cantabria se sitla en lugar 16, siendo la de mayor incidencia Andalucia; y
entre las 52 provincias de Espafia con mas incidencia de cancer, Cantabria se sitla en el lugar
26, siendo la de mayor incidencia Madrid. De los casos nuevos de cancer al afio en Cantabiria,
los cinco cdnceres mas prevalentes en fueron colon-rectal 15,1% (282 hombres, 191 mujeres),
préstata 13,2% (415 hombres), pulmén 12,5% (321 hombres, 72 mujeres), mama 11,3% (354
hombres), vejiga 6,4% (169 hombres, 33 mujeres) (Anexo3, Anexo4) (6).

1.1.2) Causas.

La transformacion de célula normal en célula tumoral es un proceso largo, que implica la
acumulacidén de varias mutaciones independientes en los multiples genes relacionados con el
ciclo celular. Se estima que a lo largo de la vida ocurren aproximadamente 10 divisiones
celulares. Para que la divisién celular ocurra correctamente, hay mecanismos de seguridad y
control en el interior de cada célula, son los “mecanismos antitumorales intrinsecos”, que
actuan a nivel de los siguientes procesos:

e control de replicacién/sintesis del ADN.

e reparacion de dafios/errores de copia en el ADN.

e prevencién de la supervivencia y division de células con ADN dafiado (1).

Estos mecanismos dependen de numerosos genes, de manera que es necesaria una
acumulacidn de multiples mutaciones en los mismos para perder el control sobre la
supervivencia y la division celular. Estas mutaciones en los genes de control tienen su origen
en la interaccién entre los factores genéticos del paciente (A) y tres categorias de agentes
externos mutdgenos (B).

A) Los factores genéticos del individuo pueden consistir en:



e Errores en la copia durante la sintesis del ADN por sustitucién, inserciéon o deplecién de
nucledtidos. Ocurre sobre todo en tejidos con divisién celular activa como es el caso de
epitelios.

e Reordenamiento entre genes de una misma familia que altera la posicién de los genes en
el cromosoma, perdiéndose entonces el control sobre su promotor para la transcripcion y,
en consecuencia, no se sintetiza la proteina codificada o se sintetiza en exceso.

e Reordenamientos cromosdmicos (translocaciones) que alteran la posicién de los genes en
el genoma, perdiéndose entonces el control sobre su transcripcion.

B) Factores mutagenos (“carcindgenos” o factores de riesgo): aumentan la tasa de mutacion.
Segun su naturaleza pueden clasificarse en:

e Fisicos: radiaciones ultravioletas y ionizantes pueden causar la rotura del ADN o
mutaciones cromosdmicas.

e Quimicos: asbestos, componentes del humo de tabaco, aflatoxinas (contaminantes
micéticos de los alimentos), arsénico (contaminante del agua de bebida), etc. pueden
provocar mutaciones puntuales en los genes.

o Bioldgicos (aproximadamente el 15% de los casos):

- Infecciones crénicas causadas por determinados virus (virus oncogénicos: papiloma
virus, hepatitis B y C, Epstein-Barr, etc.), bacterias (Helicobacter pylori) o parasitos. Hay
mayor predisposicion en situaciéon de inmunosupresion o inmunodeficiencia.

- Obesidad (se da una inflamacién crénica del tejido adiposo).

- Alcohol.

- Edad.

- Hormonas (algunas actlan como factores de crecimiento celular, p.ej. para la tiroides)

(1).

Segun el tejido de origen los tumores reciben una nomenclatura, p.ej.: “carcinomas” de células
epiteliales; “sarcomas” de otros tipos celulares; del sistema inmune: “leucemias” (de células
circulantes), “mielomas” (en la médula dsea) o “linfomas” (sélidos) (1).

1.2. La respuesta inmune antitumoral.

El sistema inmunitario (S.I) es un conjunto de células y factores solubles (citocinas,
anticuerpos, proteinas del complemento, quimiocinas, etc.) que cooperan para proteger
nuestro organismo de los microorganismos infecciosos o de agentes dafiinos externos o
internos. También, incluso una sustancia ajena inocua puede desencadenar una respuesta
inmunitaria cuando fallan los mecanismos reguladores de la activacion de la respuesta (es el
caso de las alergias o de las enfermedades autoinmunes) (7).

Aungue es un sistema muy elaborado, este puede ser reducido en dos funciones basicas:

1. El reconocimiento de sustancias y organismos potencialmente dafinos que han ingresado
en el cuerpo o que proceden de tejidos danados o en renovacién (p.ej. restos de células
muertas).

2. La eliminacién de estos agentes por un repertorio diverso de células y moléculas que
actuan en forma conjunta para eliminar la amenaza potencial.

Para ello el sistema inmune debe poder determinar lo que es extrafo (lo que los inmundlogos
suelen llamar “no propio”) de lo que estd normalmente presente en el cuerpo (es decir, “lo

propio”).
Para llevar a cabo estas funciones el sistema inmunitario dispone de dos estrategias de

defensa que actdan conjuntamente de forma coordinada: la inmunidad innata y la inmunidad
adaptativa.



La inmunidad innata es la primera linea de defensa y se caracteriza principalmente por sus
reacciones rapidas, actuando en las primeras horas desde la infeccién. Este tipo de inmunidad
lo forma en primer lugar la piel y los epitelios de los aparatos respiratorio, digestivo y
genitourinario. Cuando se traspasan estas barreras, intervienen células especializadas del
sistema inmunitario como son los neutrdfilos, los macréfagos, las células dendriticas, y los
linfocitos NK, ILC. Ademas, se liberan proteinas con accidon microbicida y anafilotdxica que
constituyen el llamado “sistema del complemento”. Esta estrategia de defensa actua de la
misma manera frente a los diferentes microorganismos y en las diferentes ocasiones en las
que interviene a lo largo de nuestra vida.

La inmunidad adaptativa, se activa de forma mas tardia y tiene la capacidad de distinguir
entre las diferentes sustancias a las que debe enfrentarse, lo que se llama “especificidad”, y
ademas es capaz de responder de forma mds vigorosa a exposiciones repetidas al mismo
microbio, lo que se conoce como “memoria inmunolégica”. Este tipo de inmunidad esta
compuesta por los linfocitos o células B y T. Las sustancias ajenas que activan respuestas
inmunitarias especificas al ser reconocidas por los linfocitos se llaman antigenos (Ags).

A su vez, la inmunidad adaptativa puede llevar a cabo dos tipos de respuesta:
1. Inmunidad humoral (mediada por anticuerpos)
2. Inmunidad celular (mediada por células Tc citotdxicas y células Th1) (7, 8).

El sistema inmunitario puede identificar, controlar y eliminar estas células transformadas con
similares armas que emplea frente a células infectadas por virus. Es lo que se denomina
“inmunovigilancia del cancer”.

La deteccidén de esas células tumorales se debe a la presencia en ellas de moléculas que no son
expresadas por las células sanas. Son los llamados “antigenos tumorales” y son Utiles para la
deteccion de las células tumorales en histologia (marcadores de diagndstico), comprobar la
eficacia del tratamiento, asi como en el desarrollo de inmunoterapias (dianas terapéuticas).

Los Ags tumorales han sido objeto de varias clasificaciones:

1. Clasificacion antigua:

e Especificos de tumor: son codificados por genes mutados, de modo que sélo los
expresan las células tumorales.

e Asociados a tumor: los expresan las células sanas y las tumorales, pero de diferente
manera, p.ej. genes embrionarios que las células sanas dejaron de expresar con el
desarrollo del feto, pero en algin momento de la vida, se reactiva anormalmente su
expresion en algunas de ellas.

2. Clasificacidn moderna: basada en la estructura molecular y el origen.

e Proteinas que son productos de genes mutados (Ags especificos de tumor):
- Presentadas sobre la célula tumoral.
- Presentadas sobre una célula presentadora de Ag (CPA) que ha fagocitado a la

célula tumoral.

e Expresion anormal de proteinas con funcidn conocida o desconocida (Ags asociados a
tumor).

e Péptidos derivados de oncovirus (VEB, VPH, HTLV-I).

e Péptidos oncofetales no silenciados o subexpresados a lo largo del desarrollo
embrionario.

e Glucolipidos y glucoproteinas de membrana mas abundantes o alterados.

e Proteinas de diferenciacién especificas de tejido (sélo se expresan en un linaje o
estadio de diferenciacién de un tipo celular) (8).

Hoy se sabe que tanto la respuesta inmune innata (R.l.I) como la adaptativa (R.I.A) actuan
conjuntamente para tratar de eliminar a las células tumorales (Figura 1).



Por parte de la R.LI. intervienen:

Células NK (asesinas naturales), actian mediante:

- Receptores activadores (NKG2D) que se unen a ligandos sobre los tumores (MICA,
MICB, ULB).

- Receptores de IgG (FcgR) que se unen a las células tumorales recubiertas por
anticuerpos IgG.

- Citocinas inhibidoras de la proliferacion y la angiogénesis (IFN-y, IL-2, IL-12). Algunas
de ellas ademas favorecen la maduracién de las células dendriticas (DCs).

- Liberacidon de moléculas citotdxicas (perforina) y ligandos de receptores de muerte
(TRAIL), etc. que causan la muerte de la célula tumoral que reconocen.

Macréfagos, parece que participan:

- Reconociendo Ags tumorales (directamente o Ags unidos a anticuerpos sobre la célula
tumoral) y fagocitando a la célula que los expresa.

- Liberando de enzimas lisosdmicos y especies reactivas de oxigeno (ROS) que causan
dafio a la célula tumoral (oxidacion).

- Secretando TNF (Factor de Necrosis Tumoral), que causa la trombosis de los vasos
sanguineos que alimentan al tumor.

DCs: fagocitan células tumorales apoptdticas y sus Ags se los presentan en moléculas

MHC-I (a linfocitos T-CD8) y MHC-Il (a linfocitos T-CD4) en los drganos linfoides

secundarios (OLS), activando asi la RIA.

Por parte de la R.I.A. intervienen:

T-CD8 (T citotdxicos o Tc) llevan a cabo citotoxicidad sobre células tumorales al reconocer
Ags tumorales unidos a moléculas MHC-I.
T-CD4 (de tipo efector Thl, Th2, Th9, ..) contribuyen a eliminar células tumorales
liberando TNF e IFN-y que:

- Favorecen la probabilidad de reconocimiento de las células tumorales por los Tc.

- Activan a los macréfagos para fagocitar y digerir a las células tumorales.

- Activan a linfocitos B especificos de los Ags tumorales.
Linfocitos B: cuando reconocen Ag tumoral se activan, se diferencian a células plasmaticas
y producen anticuerpos especificos que se unen a los Ags sobre las células tumorales
(respuesta humoral especifica) y asi las marcan para que otros elementos del sistema
inmune las puedan reconocer como algo peligroso que hay que eliminar (mediante la
accion del complemento y los receptores para anticuerpos FcRs de los fagocitos y la
activacion de las células NK).

El inconveniente es que las células tumorales proliferan mucho mas rapido que el tiempo que
se tarda en crear una respuesta inmune frente a ellas, por lo que ésta suele llegar demasiado
tarde y no puede evitar la progresion del tumor (no se puede matar a todas las células
tumorales). Pero, ademas, en ocasiones las células tumorales evitan ser reconocidas por el S.|
gracias a que disponen de “mecanismos de evasion” de la R.l antitumoral, como son:

Modulacién de antigenos: la célula tumoral deja de expresar el Ag tumoral.

Reduccidn de la expresion de moléculas MHC-I para evitar ser reconocidas por los
linfocitos Tc.

Secrecién de factores inhibidores de los linfocitos para evitar que estos se activen,
proliferen y cumplan su misién de defensa.

Generacion de células T reguladoras (Treg), que suprimen la activacion de los linfocitos T
efectores para la defensa.

Todos estos factores hacen que, en la mayoria de los casos, la respuesta inmunitaria sea
ineficaz en la erradicacién del tumor. Sin embargo, gracias a que cada vez se conocen mejor los
mecanismos de evasion de la respuesta inmune por los tumores, en la actualidad se estan
desarrollando y evaluando inmunoterapias, es decir, la utilizacién de diferentes elementos de
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la respuesta inmunitaria con el fin de potenciar la respuesta antitumoral y poder tratar el
cancer (7, 8).

Sitio del tumor Ganglio linfatico
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Figura 1. Respuesta inmune anti-tumoral. En el sitio del tumor se liberan antigenos (Ags) tumorales que
son reconocidos por las células dendriticas (DCs), las cuales se dirigen a los ganglios linfaticos para llevar
a cabo su presentacién a los linfocitos T-CD4 y T-CD8, que entonces se activan y adquieren funcion
cooperadora con otras células inmunitarias (de tipo Th1, Th2, Th9 ...) o bien capacidad citotdxica para
aniquilar a las células tumorales (Tc). Alli también se activan los linfocitos B, que entonces se diferencian
en células plasmaticas secretoras de anticuerpos (Acs) especificos del tumor. Los linfocitos efectores
salen a través del circuito sangre-linfa hacia el sitio del tumor para infiltrarse en él y llevar a cabo sus
funciones defensivas. Asi, contribuiran con la inmunidad innata (células NK, macréfagos m®, factores
del complemento, etc.) a aniquilar a las células tumorales. A su vez, éstas liberan citocinas (como TGF-)
que promueven la generacién de linfocitos T-CD4 reguladores (Treg), los cuales inhiben la activacion de
otras células inmunes (como DCs, T-CD4, T-CD8, B ...). ADCC: citotoxicidad celular dependiente de
anticuerpos.

2. INMUNOTERAPIAS PARA EL CANCER.

La principal prioridad a la hora de tratar el cadncer ha sido el asegurar la destruccién masiva de
las células tumorales. Por ello tradicionalmente se han utilizado, de forma conjunta simultdnea
o bien secuencialmente, estrategias eficaces en la eliminacion de estas células. Estas consisten
en cirugia para extirpar tumores sélidos y el tejido dafiado circundante, radioterapia (radiacién
ionizante como rayos X, protones, etc.) para dafiar el ADN vy asi evitar la replicacién celular,
guimioterapia (farmacos antineopldsicos para inhibir el crecimiento y la proliferacion celular o
farmacos citotdxicos para provocar la muerte de las células).

Sin embargo, estas terapias no son selectivas de las células tumorales y, en consecuencia,
dafian ademas a las células sanas, pudiendo causar importantes efectos adversos por dafo en
tejidos y érganos, incluido el sistema inmunitario.
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Por ello, en las ultimas décadas se estad haciendo un gran esfuerzo en el desarrollo de terapias
alternativas mas selectivas y eficaces, que no generen dafo o éste sea el menor posible en las
células sanas. Entre ellas, destaca la inmunoterapia por sus prometedores resultados en
modelos tumorales animales y en algunos ensayos clinicos. No obstante, este nuevo abordaje
terapéutico no estd exento de riesgos y requiere de formacién del personal sanitario, con
especial importancia del personal de enfermeria en la administracion de este nuevo
tratamiento, el seguimiento y la atencion al paciente durante la inmunoterapia. Ello serd
tratado en el dltimo capitulo (7).

2.1. Qué es la inmunoterapia.

Hace mas de 100 aios, Paul Ehrlich fue de los primeros en postular que el sistema inmune
interviene en el reconocimiento y la erradicacidn de las células tumorales (9).

La inmunoterapia, también denominada “terapia bioldgica” consiste en utilizar elementos del
propio sistema inmune del organismo (tanto de la inmunidad innata como de la inmunidad
adaptativa) con el fin de combatir el cancer. Se emplean sustancias producidas por el cuerpo o
fabricadas en un laboratorio, que se administran al paciente con cdncer con el objetivo de
mejorar o restaurar la normalidad de la funcién del sistema inmunoldgico. Este tratamiento se
basa en el concepto de que las células inmunitarias o sus productos, tales como los
anticuerpos, pueden reconocer y destruir las células del cancer.

La inmunoterapia puede funcionar de las siguientes maneras:
e Deteniendo o retrasando el crecimiento de las células cancerosas.
e Impidiendo que el cancer se disemine a otras partes del cuerpo.
e Ayudando al sistema inmunitario para su mejor funcionamiento a la hora de destruir
las células cancerosas (10, 11).

Un aspecto a tener en cuenta en algunos tumores es el microambiente tumoral. Este puede
ofrecer oportunidades para seleccionar la inmunoterapia mas adecuada para el paciente. Los
tumores con microambiente inflamado por las células T, pueden ser mas propensos a
responder a la inmunoterapia. Otra consideracion es la tasa de mutacidn, que afecta a la
heterogeneidad del tumor. El melanoma, cancer de pulmén y cancer de vejiga tienen una tasa
de mutacion muy alta, mientras que las tasas de mutacidén son bajas en el cancer de tiroides y
leucemia mieloide aguda. La tasa de mutacién podria influir en la respuesta al tratamiento, ya
que las células tumorales con mayor tasa de mutacidon podrian mutar ciertos genes vy
desarrollar resistencia al tratamiento (9).

2.2. Tipos de inmunoterapias.

Segln el origen de los elementos inmunes que intervienen en la respuesta antitumoral
provocada, se puede distinguir entre inmunoterapia activa (la respuesta es llevada a cabo por
el propio sistema inmunitario del paciente) e inmunoterapia pasiva (la respuesta antitumoral
es ejecutada por elementos solubles o celulares suministrados en el tratamiento).

La inmunoterapia activa consiste en la administracidn de sustancias destinadas a provocar una
respuesta antitumoral por las propias células inmunes del huésped con cancer. Dentro de ésta
se encuentran (12):

2.2.1) Terapia con citocinas.

Consiste en la administracion sistémica directa de citocinas o bien en el suministro de una
vacuna consistente en células tumorales del paciente genéticamente modificadas para que
expresen la citocina deseada. Se trata de una inmunoterapia no especifica, es decir, su
actividad antitumoral se basa en una activacidn global del sistema inmune, no dirigida a un
Unico antigeno asociado al tumor.
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Las citocinas son un grupo de proteinas solubles producidas por células del sistema
inmunitario y que actuan regulando la intensidad y duracidn de la respuesta inmune,
estimulando la activacién, proliferacién y diferenciacidn de las células de la inmunidad innata y
adaptativa, asi como la secrecidon de anticuerpos y de otras citocinas. Se incluyen entre ellas
los interferones, las interleucinas y los factores de crecimiento. A continuacion, se exponen
algunos ejemplos de citocinas empleadas en la actualidad o en fase de ensayo clinico para el
tratamiento de tumores humanos.

e Losinterferones (IFN) ejercen:

- Accién indirecta al inducir la expresidon de antigenos de superficie tumorales que
pueden ser expuestos para su ataque por el sistema de vigilancia inmune. También
estimula a las células citotdxicas, regulando a las células NK y a los macrofagos.
Ademas, inhiben la angiogénesis tumoral.

- Accion antitumoral mediante una accidn inhibitoria directa sobre la proliferaciéon y
crecimiento celular (12, 13).

El interferdn alfa es el usado con mayor frecuencia en el tratamiento del cancer. En dosis altas,
funciona como un medicamento quimioterapéutico al bloquear la proliferacién de las células
tumorales. Es posible usar el interferén alfa para tratar a algunas personas con melanoma,
leucemia de células pilosas (tricoleucemia), leucemia mieloide croénica, linfoma no Hodgkin o
linfoma cutaneo de células T (10).

e Interleucina-2 (IL-2): es producida por linfocitos T activados ante un tumor. Estimula la
proliferacién de las células del sistema inmune e induce la liberacidn secundaria de otras
citocinas, desempenando un importante papel en la maduracién y desarrollo de linfocitos
y monocitos. Se ha utilizado principalmente en el tratamiento del melanoma y cancer renal
metastasicos. Tiene el inconveniente de que la IL-2 es necesaria para el mantenimiento de
las células Treg que podrian contribuir a suprimir la respuesta antitumoral (12).

e Otras interleucinas como la IL-12 (estimuladora de células NK, linfocitos Tc, linfocitos B,
inductora de la generaciéon de linfocitos Thl e inhibidora de angiogénesis), IL-15
(promueve la proliferacion y diferenciacion de células T activadas; estimula la sintesis de
anticuerpos por las células B activadas, etc.) e IL-21 (participa en el desarrollo de la
respuesta humoral, potencia la accidn de los linfocitos Tc y la generacién de linfocitos Th
de perfil inflamatorio) estan siendo evaluadas actualmente en ensayos clinicos (14).

Ademas, factores de crecimiento hematopoyético como el GM-CSF suelen usarse tras la
guimioterapia a fin de favorecer la recuperacién de la médula ésea.

2.2.2) Vacunas celulares.

Se trata de una inmunoterapia especifica, ya que controla la actividad antitumoral que
depende de un Unico antigeno asociado al tumor. Las vacunas tumorales constituyen el modo
de mostrar un antigeno al sistema inmune, de forma que éste lo reconozca como extrafio y
provoque una respuesta inmunitaria hacia todas aquellas células que lo expresen (12).

El enfoque mads reciente de la vacunacién terapéutica en melanoma es el desarrollo de
vacunas de células dendriticas “personalizadas” para pacientes de estadio Il de melanoma
resecado. Se seleccionan los neoantigenos potenciales de las células tumorales del paciente,
los mas probables de desencadenar una respuesta inmune tumoral y se juntan, en presencia
de citoquinas, con las células dendriticas. Estas captan los antigenos y los exponen en su
superficie unidas a moléculas MHC. Cuando se administra la vacuna al paciente, las células
dendriticas actian como células presentadoras de los Ags tumorales a los linfocitos T
activandolos para que estos desencadenen una respuesta inmune frente a las células
tumorales (Figura 2A) (12).
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En cuanto a la inmunoterapia pasiva, se denomina asi a la inmunidad creada por transferencia
de agentes exégenos a un huésped tumoral (9). Dentro de ella se incluyen:

2.2.3) Terapia celular adoptiva (ACT).

Consiste en la transferencia a un individuo portador de un tumor de células inmunitarias con
actividad antitumoral estimuladas y expandidas en cultivo (Figura 2B). Las células transferidas
suelen ser células dendriticas, células NK o células T. En estos dos ultimos casos se puede
ademads modificar los receptores de reconocimiento de Ags tumorales para aumentar el
reconocimiento y ataque selectivo de las células cancerosas (p.ej. mediante la expresién de
receptores de antigeno quiméricos o CAR-T) (15, 16).

En el caso de leucemia administrar linfocitos T alorreactivos (es decir, con diferente HLA al del
paciente) junto con el trasplante de células progenitoras hematopoyéticas puede contribuir a
la eliminacidn de las células tumorales. Sin embargo, se corre el riesgo de desencadenar la
enfermedad del injerto frente al huésped.

En la actualidad se trabaja en el desarrollo de estrategias de transferencia celular adoptiva mas
sofisticadas y potencialmente mds eficaces, por ejemplo, la inclusidon de las células junto con
factores estimuladores en una matriz de material biocompatible y biodegradable que
promoveria la supervivencia, la activacién y la expansién de las células en el sitio del tumor
(17).

A) Vacuna celular B) Transferencia celular adoptiva (ACT)
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Figura 2. Inmunoterapia basada en células. Con el fin de estimular la respuesta antitumoral en el
paciente, a éste se le administra: A) Vacuna de células dendriticas cargadas con antigenos tumorales; B)
Células T especificas junto con células dendriticas extraidas del tumor y estimuladas.

2.2.4) Anticuerpos monoclonales (mAbs).

Los anticuerpos o inmunoglobulinas son producidos por los linfocitos B en el organismo como
respuesta a la entrada de un patdgeno o sustancia extrafa a él. Un anticuerpo es una proteina
formada por 4 cadenas (2 ligeras idénticas entre si y 2 pesadas idénticas entre si) unidas por
puentes disulfuro, que forman una estructura similar a una “Y”. Los anticuerpos tienen dos
funciones fundamentales: el reconocimiento y la unidn a antigenos para su neutralizacion y
dianizacién, mediante el fragmento de unidn al antigeno (Fab); y la funcién efectora mediada
por el fragmento cristalizable (Fc), que se encarga de desencadenar la eliminacién del antigeno
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por diferentes mecanismos inmunoldgicos (fagocitosis, lisis mediada por complemento,
citotoxicidad dependiente de anticuerpos...) (Figura 3A).

Los anticuerpos monoclonales se descubrieron en la primera mitad de los afios setenta por
Milstein y Kohler en el laboratorio de biologia molecular de Cambridge (Reino Unido). Su
primer uso como terapia humana fue en 1982 para el tratamiento de un linfoma (18)(19).
Estos son producidos en el laboratorio, imitando a los anticuerpos naturales producidos por el
cuerpo. Un anticuerpo monoclonal es aquel que reconoce especificamente una parte del
antigeno, es decir un epitopo concreto, y que es producido por un clon de linfocitos B. Aunque
los primeros mAbs se generaron a partir de linfocitos B de ratones inmunizados con el Ag
diana, con el tiempo se lograron desarrollar mAbs mas similares a los anticuerpos humanos,
reduciéndose entonces su potencial inmunogenicidad al ser administrados a pacientes. Asi
pues, segun su origen se distinguen (Figura 3B):

1. Anticuerpos murinos: el 100% del anticuerpo procede del ratén.

2. Anticuerpos quiméricos: en este tipo de anticuerpos las regiones variables proceden de
ratény las regiones constantes son humanas.

3. Anticuerpos humanizados: en estos anticuerpos solamente las CDRs (regiones
determinantes de la complementariedad en la unién al Ag) de las partes variables de los
anticuerpos proceden de ratén, siendo el resto del anticuerpo de origen humano.

4. Anticuerpos humanos: estos anticuerpos son en su totalidad de origen humano,
reduciendo asf al maximo el riesgo de producir una respuesta inmune (20).

A) Mecanismos de eliminacion de células tumorales mediados por mAbs B) mAb murino
Q ? ¥ Fab
oy & I
Célula tumoral scar g
QY 2 [ Fc
mAb :
FL":L'I‘:;':S mAb quimérico
opsonizados Inmunocomplejos ‘\\ //
] ? Ya © )
a9~ -
-
s 40 o . N .
¢ y o= Pl ‘
Muerte celular - | e, y : 3&
dependiente de ? doie @ O/ TOR e
Acs \/& ‘) Fagocitosis %, /o & se/, mAb humanizado
rem a+! dep.deAcs o % L
(ADCC) & — @ Y L% &4
, % 4> CDRs
T-CD8
NK Macréfago bc

Inmunidad Innata I Inmunidad Adaptativa I ]

Figura 3. Empleo de anticuerpos monoclonales (mAbs) en la destruccion de tumores. A) Mecanismos
inmunoldgicos selectivos disparados por el reconocimiento de la célula tumoral por mAbs; B) Tipos de
mAbs desarrollados, segln su origen animal: murinos, quiméricos, humanizados.

El uso de mAbs en el tratamiento del cancer también se llama “terapia dirigida” porque se
dirige a un solo objetivo (Ag) en la célula tumoral. Se usan para: dirigirse a las células del
cancer marcdndolas como dianas a atacar por las células inmunitarias; bloquear la actividad de
moléculas clave inhibidoras de la respuesta inmune o “immune checkpoints” (como CTLA-4,
ligandos de PD-1, etc.) (Figura 4); bloquear hormonas o factores de crecimiento para las
células tumorales (p.ej. EGF); inhibir la angiogénesis; o conjugadas a farmacos para distribuir
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toxinas especificas que actuen directamente sobre las células del cancer, causando menos
dano a las células sanas (10).

Dentro del S.| existen varios tipos de células potencialmente citotdxicas que poseen receptores
para el Fc de los anticuerpos, y que pueden por lo tanto participar en la destruccion de células
diana del tumor recubiertas de anticuerpos. Por ejemplo, células tales como las NK, cuando
reconocen mediante FcRs a la célula cancerosa al unirse a los anticuerpos que la recubren,
liberan el contenido citotdxico (granzimas y perforinas) de sus granulos, causando la lisis de la
célula tumoral diana. Este proceso es conocido como citotoxicidad celular dependiente de
anticuerpos (ADCC) (19, 21).

En los ultimos afios la FDA y la EMA han aprobado varios mAbs para inmunoterapia del cancer
(Tabla 1) (22), siendo los dirigidos a “immune checkpoints” los que mas atencidn estan
atrayendo en la investigacidn bdsica y clinica. En la actualidad, se estd discutiendo el potencial
riesgo de su uso en pacientes con predisposicion a o que sufren de enfermedad autoinmune,
ya que promueven activacion de células T indiscriminadamente lo que puede llevar a la
estimulacién indeseada de linfocitos autorreactivos (23).

Algunos ejemplos de mAbs empleados en la inmunoterapia del cancer:

- Trastuzumab es un anticuerpo monoclonal humanizado que inhibe directamente la via de
sefializacion de HER2 (receptor 2 del factor de crecimiento epidérmico humano). Se utiliza
como terapia de primera linea con quimioterapia y se han demostrado resultados notables
en pacientes con cancer de mama, siendo efectiva en el 25-30% de los casos.

- Rituximab (anticuerpo monoclonal que reconoce al antigeno CD20 expresado por los
linfocitos B), se utiliza solo o en combinacién con quimioterapia para algunos tipos de
linfoma no Hodgkin.

- Alemtuzumab (anticuerpo dirigido al antigeno CD52 expresado en linfocitos cuya funcidn
es impedir su activacion), resulta util en algunos casos de SLL (linfoma linfocitico de células
pequenias) (leucemia linfocitica crénica) /CLL y en algunos tipos de linfomas periféricos de
células T (24, 25, 26).

Ejemplos de mAbs inhibidores de “immune checkpoints”:

- lIpilimumab y tremelimumab (anticuerpos monoclonales anti-CTLA-4) combinadas, han
demostrado que ambos pueden dar como resultado un control duradero del cancer
avanzado.

- lpilimumab y Nivolumab (anticuerpo monoclonal anti-PD1) combinadas tienen gran
eficacia terapéutica y tasas de respuesta en pacientes con melanoma avanzado, desde el
19% usando solo ipilimumamb hasta 58% con la combinacion.

Por otro lado, la angiogénesis (formacién de vasos sanguineos nuevos) desempefia un papel
importante en el crecimiento y la diseminacidn del cancer. Requiere la unién de factores, tales
como el factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF), a receptores en la superficie de
células endoteliales normales, lo cual promueve el crecimiento y la supervivencia de vasos
sanguineos nuevos. Para interferir este proceso, se han desarrollado anticuerpos
monoclonales que secuestran el factor de crecimiento evitando que se una a su receptor
celular. Asi, por ejemplo, el bevacizumab es un anticuerpo monoclonal que reconoce y se une
especificamente al VEGF. Este fue el primer inhibidor de angiogénesis que ha demostrado
atrasar el crecimiento de tumores y alargar la vida de pacientes con algunos tipos de cancer.
Se ha utilizado en algunos cénceres de pulmdn, cancer de células renales y junto a otros
farmacos para el cancer colon-rectal (27).
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Figura 4. Empleo de anticuerpos monoclonales (mAbs) para bloquear a co-inhibidores (immune-
checkpoints) de la respuesta inmune. MAbs dirigidos a los inhibidores CTLA-4 y PD-1/PD-L1 logran que
se dé una activacién y funcion efectora eficaz en las células T que reconocen antigenos tumorales a
través del TCR.

2.2.5) Otras inmunoterapias.

El bacilo de Calmette Guérin (BCG), que se emplea en los canceres superficiales de vejiga tras
la reseccidn quirdrgica. Se administra de forma intravesical y su mecanismo de accién no es
bien conocido, si bien induce una reaccidon inmunolégica global que ayuda a prevenir la recaida
del carcinoma de vejiga con un elevado porcentaje de éxito (28).

2.3. Terapias combinadas.

- Radio-inmunoterapia con anticuerpos monoclonales, es un tipo de terapia en la cual se usa
un anticuerpo monoclonal unido a un isdétopo radiactivo para administrar radioterapia
directamente a las células del cancer (10).

- Quimioterapia (Pemetrexed) combinada con inmunoterapia (Pembrolizumab) mejora la
supervivencia supervivencia general y supervivencia libre de progresion de pacientes con
carcinoma de pulmédn de células no pequefias o microcitico (29).

2.4. Efectos adversos.

Como cualquier otro tratamiento o medicacidn, la inmunoterapia también tiene efectos
secundarios que afectan a las personas de diferentes maneras, dependiendo del grado de
salud que tenga el paciente antes de recibir el tratamiento, el tipo de cancer y de lo avanzado
que esté.

Los primeros efectos adversos que suelen aparecer son las reacciones de la piel en la zona de
la puncién con la aguja, que puede dar lugar a dolor, hinchazdn, irritacidn, enrojecimiento,
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comezdn y sarpullido. Los efectos secundarios generales mas frecuentes son los parecidos a la
gripe, es decir, fiebre, escalofrios, debilidad, mareos, nduseas y/o vémitos, dolor de musculos
o articulaciones, fatiga, dolor de cabeza, dificultad para respirar y presion arterial baja o alta.
Otros efectos pueden ser hinchazén y aumento de peso por retencién de liquidos,
palpitaciones del corazdn, congestién de senos nasales, diarrea y riesgo de infeccién (30).

Ademas, los distintos tipos de inmunoterapias tienen sus propios efectos adversos.

2.4.1) Terapia con citocinas.

El interferon (IFN) puede desarrollar efectos secundarios como fiebre, escalofrios, mialgias,
anorexia y cefalea, en general asociados al inicio del tratamiento, conocido como sindrome
pseudogripal o influenza — like, desarrolldndose posteriormente tolerancia y desaparicién de
los sintomas. Ademds, se han observado alteraciones hematoldgicas, anemia vy
trombocitopenia, y hepaticas, con elevacién de transaminasas, que al igual que los efectos
clinicos suelen desaparecer a lo largo del tratamiento (13).

En el caso de la IL-2 su administracién a altas dosis se asocia a una toxicidad considerable,
incluyendo sintomas pseudogripales, diarrea, nduseas, anemia, trombopenia, disfuncién
hepatica y desorientacidon. También provoca un sindrome de permeabilidad capilar que origina
retencién de liquidos, hipotension, distress respiratorio, disfuncién renal y, ocasionalmente
infarto de miocardio (13).

2.4.2) Terapia celular adoptiva.

La terapia ACT y CAR-T tienen riesgos asociados con cardiotoxicidad. La terapia CAR-T,
especificamente, tiene vinculos con el sindrome de liberacién de citoquinas (CRS), una
respuesta inflamatoria que se correlaciona con la activacion de las células CAR-T. Las
manifestaciones de CRS incluyen arritmias, FEVI (fraccion de eyeccidn ventricular izquierda)
disminuida y prolongaciéon del periodo QT del latido cardiaco (24).

2.4.3) Terapia con anticuerpos monoclonales (mAbs).

Efectos secundarios tales como fiebre y escalofrios, cansancio, dolor de cabeza y nauseas son
las reacciones a rituximab (anti-CD20) y alentuzumab (anti-CD52) que se informan con mas
frecuencia. Otros efectos secundarios que son menos comunes, pero mas graves, incluyen
falta de aliento, disminucidn de la presion arterial, ritmo cardiaco irregular, dolor en el pecho y
conteos bajos de células sanguineas (10).

Las inmunoglobulinas dirigidas a “immune checkpoints”, como CTLA-4 y PD-1, pueden dar
lugar a efectos adversos muy especificos, los derivados de la estimulacion aumentada del
sistema inmune (efectos adversos relacionados con el sistema inmune IRAE), que pueden
llegar a considerar a los tejidos, érganos y sistemas propios como ajenos y desarrollar una
inflamacion en estos, la llamada reaccién de autoinmunidad.

Los tratamientos con el anticuerpo monoclonal ipilimumab tienen una frecuencia de IRAE de
64-80%, entre las cuales se incluyen enterocolitis, dermatitis, hepatitis y endocrinopatias. Asi
como, por ejemplo, otros inhibidores como pembrolizumab y nivolumab, conllevan IRAE como
colitis, endocrinopatias, hepatitis y neumonitis (31).

Por otro lado, el anticuerpo monoclonal trastuzumab lleva a complicaciones tales como
insuficiencia cardiaca sistémica. Curiosamente, los efectos cardiotdxicos se muestran
temprano, por lo general, unas semanas después de la dosificacion, los cuales son reversibles,
y a menudo no graves en términos de muerte celular o dafo (24, 32).
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2.4.4) El bacilo de Calmette Guérin (BCG).

Los posibles efectos secundarios suelen aparecer en la mayoria de los casos y duran entre 24 y
48 horas. Dentro de estos, estan los efectos comunes a todas las inmunoterapias, como los
sintomas de tipo gripal y los especificos de este tratamiento como son miccidn dolorosa y
frecuente, urgencia al orinar y sangre en la orina (28).

3. IMPORTANCIA DE LA ENFERMERIA ONCOLOGICA PARA PACIENTES TRATADOS CON
INMUNOTERAPIA.

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) define la salud, como “no solamente la ausencia de
enfermedad, sino la presencia de bienestar fisico, mental y social”. Y define la calidad de vida,
como “la percepcion por parte de una persona de su posicién en la vida en el contexto de la
cultura y los sistemas de valores”, enfatizando la multidimensionalidad. Se reconocen seis
dominios principales que reflejan el concepto, el bienestar fisico, psicoldgico, material y social,
el entorno y el nivel de independencia (33).

No se puede hablar de Enfermeria sin mencionar a la pionera de la enfermeria moderna,
Florence Nightingale. En el aflo 1854, esta enfermera introdujo medidas basicas de higiene y
cuidados basados en sus observaciones, contribuyendo a la disminucion de Ia
morbimortalidad, alzdndose como la promotora del correcto disefo sanitario de los hospitales
de la época al enfrentar, en la guerra de Crimea, junto a un equipo de 38 enfermeras
voluntarias, las duras y devastadoras condiciones sanitarias del hospital Scutari. Es asi como
entonces hablar de Enfermeria y en especial de Enfermeria Oncolégica, supone tal como
ocurrié con F. Nightingale, de un enfrentamiento en el dia a dia con la vida y con la muerte,
con el cuidado de individuos que han sufrido la amenaza a uno de los bienes mas preciados del
ser humano, como es la salud, el enfrentarse a la pérdida de la seguridad y libertad que trae
consigo una enfermedad oncoldgica(34). Ademas, los continuos cambios y avances en los tipos
de tratamiento para el cdncer, especialmente en el campo de la inmunoterapia, requieren que
el personal de enfermeria oncoldgica tenga una formacién especializada y actualizada (35).

Las siguientes entidades ofrecen formacidn en enfermeria oncoldgica:

- Sociedad Espafiola de Oncologia Médica (SEOM). Pagina web:
https://www.seom.org/es/inicio.

- AulaDAE. Empresa lider en formacion enfermera. Cursos de Oncologia. Pagina web:
https://www.auladae.com/cursos-de-enfermeria-cfc/oncologia/.

- Sociedad Espafiola de Enfermeria Oncolégica (SEEO). Pagina web: https://www.seeo.org.

- European Oncology Nursing Society. Pagina web:
http://www.cancernurse.eu/education/cancernursingeducationframework.html.

- Oncology Nursing Society (ONS). Pagina web: https://www.ons.org.

3.1. Papel de la enfermeria oncolégica.
La enfermeria oncoldgica se centra en los siguientes aspectos de la salud:

3.1.1) Evaluacion del paciente.

Se espera que el personal enfermero de oncologia sea experto en la evaluacidn del estado
fisico y emocional del paciente. Es esencial, que se realice una historia de enfermeria detallada
con un examen fisico exhaustivo. Ademas, es importante tener en cuenta la comprensiéon del
paciente sobre la enfermedad y sobre el tratamiento propuesto, para asi aliviar su ansiedad,
evitar malentendidos y expectativas confusas. La preparacién minuciosa del paciente mejora
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de forma notable el cumplimiento de los programas de atencién y, en consecuencia, también
puede afectar a los resultados del tratamiento (35, 36).

Un plan de cuidados de enfermeria se desarrolla en respuesta a las necesidades particulares
de cada paciente identificado en la evaluacién. Como minimo, este plan tendra como objetivo
la comprensién por parte del paciente de los objetivos de la terapia, los programas de
tratamiento y los posibles efectos adversos, la preparacién fisica y psicolédgica para la terapia,
la comodidad fisica y psicoldgica, y el cumplimiento de la terapia (35, 37).

3.1.2) Educacién del paciente.

El personal de enfermeria a menudo tiene mas posibilidades que otro profesional de la salud
para desarrollar una relacidon de confianza y la necesaria para un proceso educativo eficaz con
los pacientes y sus familiares. Este proceso educativo empieza antes de la terapia, y continua
durante y después de la terapia. El refuerzo continuo ayuda a asegurar el éxito. El pacientey /o
los familiares deben poder describir el estado de la enfermedad y la terapia en un nivel
relacionado con el estado emocional y educativo del paciente, participar en el proceso de
toma de decisiones relacionadas con el plan de cuidado y las actividades de la vida diaria,
describir las acciones apropiadas a realizar en casos de aparicién de los principales efectos
secundarios de la enfermedad y /o terapia y en situaciones de emergencia (35, 37). Este papel
de la enfermeria es clave en el desarrollo de autoconfianza, seguridad en el paciente y
confianza en la atencidén sanitaria, lo que le permitird una mejor gestiéon de su enfermedad
(control del dolor, reduccion de la angustia, mayor adherencia al tratamiento, ...) y una mayor
calidad de vida (38).

El tipo de informacidn y la forma de transmitirla al paciente estard condicionada por los
resultados de la evaluacidn. Por ejemplo, hay estudios que indican que los pacientes de mas
edad estdan mas dispuestos a recibir toda la informacién, tanto si les es favorable como
desfavorable, prefieren dejar la toma de decisiones importantes en manos del médico y no
muestran demasiado interés por los efectos de la enfermedad y su tratamiento en su calidad
de vida sexual (39, 40).

3.1.3) Coordinacién del cuidado.

La enfermeria oncoldgica juega un papel vital en la coordinacién de las tecnologias multiples y
complejas que ahora se emplean comunmente en el diagndstico y tratamiento del cancer. Esta
coordinacion abarca el cuidado directo del paciente, la documentacién en la historia clinica, la
participacién en la terapia, el manejo de los sintomas, la educacién tanto para el paciente
como la familia y asesoramiento durante el diagndstico, terapia y el seguimiento. En definitiva,
la enfermeria debe servir como la primera linea de comunicacién del paciente (37, 41).

3.1.4) Atencioén directa al paciente.

Una importante responsabilidad de la enfermeria es garantizar la seguridad del paciente,
mediante la administracién correcta del tratamiento, tanto en dosis como en método de
preparacidn y administracion. Por lo tanto, la administracidon segura es una prioridad para el
personal de enfermeria y la Sociedad de Enfermeria Oncoldgica (ONS, Oncology Nursing
Society). El rapido crecimiento del campo de la inmunoterapia a menudo significa que estos
profesionales estan administrando agentes por primera vez en su practica. Por lo tanto, se
deben crear y seguir procedimientos y politicas (37).

3.1.5) Gestidon de sintomas.

El personal enfermero clasifica los problemas del paciente y ayuda en la evaluacién de los
sintomas vy el inicio de las intervenciones. Estas intervenciones han sido excelentes para
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mejorar la calidad de vida de los pacientes de quimioterapia al ser expertos en nduseas y
vomitos inducidos por quimioterapia, neutropenia, fatiga y otros eventos adversos. Estos
profesionales deben llevar las mismas practicas basadas en la evidencia, en el manejo de
pacientes con inmunoterapia y convertirse en expertos en la especialidad (37).

3.1.6) Cuidados de apoyo.

Es de suma importancia que la enfermeria de oncologia brinde cuidados de apoyo, como por
ejemplo en el caso del dolor, para proporcionar un buen control de éste. Debido a la nueva
época de la utilizacidon de la inmunoterapia, los profesionales de enfermeria deben también
evolucionar y obtener las competencias necesarias para brindar una atencién segura y basada
en la evidencia, y saber cdmo identificar y gestionar los efectos adversos de las terapias
bioldgicas (descritos en el capitulo 2.4). Por lo tanto, para ser competentes ante estos nuevos
desafios deben tener conocimiento de accién, principios de administracion, toxicidad y
reacciones adversas, es decir, convertirse en expertos en la especialidad (37). Pero, ademas
cada vez es mas evidente la necesidad de ofrecer un cuidado integral, no sélo fisico sino
también psicosocial, a los pacientes de cancer, y en este sentido, el personal enfermero tiene
un papel clave en la deteccidn, la valoracién y el cuidado de aspectos emocionales, mentales y
sociales. Asi pues, en la actualidad se estd desarrollando la subespecialidad de la psico-
oncologia para atender este tipo de necesidades (42). Los pacientes acuden a los profesionales
de salud en busca de orientacién, educacidon y para mantenerlos a salvo durante el
tratamiento. Confian en ellos mientras los guian a lo largo de su trayectoria en esta nueva
experiencia (37).

A continuacidn, se describe un Plan de Atencidon de Enfermeria (PAE) para pacientes de
oncologia que recibiran un tratamiento basado en inmunoterapia. Se sigue un criterio de
temporalidad en relacién con la terapia (“antes”, “durante” y “después de “), aunque hay que
puntualizar que algunos diagndsticos enfermeros (como la ansiedad, la depresién o
conocimientos deficientes) podrian establecerse en cualquier momento en el transcurso del
tratamiento de la enfermedad.

3.2. PAE para pacientes de cancer en tratamiento con inmunoterapia.

3.2.1) Antes de la inmunoterapia.

Es comun que la palabra cdncer genere sentimientos de miedo, ansiedad y tristeza en los
pacientes y familiares y aun en los profesionales de salud. Estos sentimientos pueden surgir
cuando parece imposible que el paciente continle desempefiando su papel familiar y social,
cuando ocurre una pérdida de control de la propia vida, cambios en la imagen corporal o
frente al miedo a la muerte, al dolor y a lo desconocido. Los aspectos religiosos, filoséficos e
ideoldgicos de cada uno, tienden a contribuir en el modo de reaccionar frente a esta
enfermedad. Queda evidente, que es de suma importancia la interaccidn efectiva, la formacion
de vinculo y la relacién interpersonal de cufio terapéutico, y esto implica la necesidad de
autoconocimiento por parte del profesional de salud, elemento significativo en la vivencia de
la experiencia y, consecuentemente, en la calidad de la asistencia prestada a los pacientes. La
cuestién principal es cuidar de un ser humano con cancer y no del cancer de un ser humano
(43).

La ansiedad es una reaccion normal debido a los efectos fisicos de la enfermedad y sus
implicaciones potenciales en el futuro. No obstante, muchos pacientes sufren una reaccién
grave y prolongada.

La evaluacion de enfermeria es de extrema importancia, ya que la ansiedad puede no ser
evidente. Es probable que los pacientes no expresen sus preocupaciones abiertamente, hasta
que desarrollen una relacion de confianza con el profesional.
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Es importante que los profesionales mantengan una actitud positiva, amigable y profesional,
independiente de sus problemas y preocupaciones personales. Conviene tener presente que
los pacientes pierden totalmente la confianza y se tornan ansiosos, cuando el profesional
revela falta de compromiso o incompetencia (43).

Otra reaccion por parte del paciente puede ser la aparicion de la depresidn, que no debe ser
confundida con la tristeza. La tristeza es una reaccion normal que ocurre frente al
conocimiento del diagndstico. La depresion, en cambio, es una enfermedad especifica y su
prevalencia es alta. Cerca del 25% de los pacientes con enfermedad avanzada sufren de
depresidn, que es reversible y no debe ser aceptada como una consecuencia inevitable del
cancer. En algunos casos, el riesgo de padecer depresién esta relacionado con el tipo de
cancer. Por ejemplo, en el cdncer de pdncreas, el riesgo es elevado, pues existen estudios que
sugieren que este érgano puede liberar neurotransmisores, que precipitan estados de
depresion, ansiedad y psicosis (43).

Diagndstico de enfermeria: [00146] Ansiedad m/p angustia, incertidumbre, nerviosismo,
sufrimiento, temor, preocupacién, inquietud, preocupacion a causa de cambios en
acontecimientos vitales r/c crisis situacional y grandes cambios en el estado de salud.

NOC:

[1211] Nivel de ansiedad:

[121101] Desasosiego. Escalau
[121105] Inquietud. Escalau
[121108] Irritabilidad. Escalau
[121117] Ansiedad verbalizada. Escalau
[121118] Preocupaciéon exagerada por eventos vitales. Escalau

[1402] Autocontrol de la ansiedad:

[140207] Utiliza técnicas de relajacidn para reducir la ansiedad. Escalam
[140217] Controla la respuesta de ansiedad. Escalam
[1210] Nivel de miedo:

[121016] Aumento de la presidn sanguinea. Escalan
[121017] Aumento de la frecuencia del pulso radial. Escalan
[121018] Aumento de la frecuencia respiratoria. Escalan
[121029] Abandono. Escalan
[121031] Temor verbalizado. Escalan
[121032] Lloros. Escalan
NIC:

Apoyo emocional.

- Comentar la experiencia emocional con el paciente.

- Realizar afirmaciones empaticas o de apoyo.

- Animar al paciente a que exprese los sentimientos de culpa o verglienza.

- Favorecer la conversacion o el llanto como medio de disminuir la respuesta emocional.

- Permanecer con el paciente y proporcionar sentimientos de seguridad durante los
periodos de mas ansiedad.

- Remitir a servicios de asesoramiento, si se precisa.

Escucha activa.

- Mostrar interés por el paciente.
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Mostrar conciencia y sensibilidad hacia las emociones.

Estar atento a los mensajes no verbales.

Utilizar el silencio/ escucha para animar a expresar sentimientos, pensamientos y
preocupaciones.

Técnica de respiracion.

Instruir al paciente sobre métodos que disminuyan la ansiedad (p.ej. técnicas de
respiracion lenta, relajacion muscular progresiva, escuchar musica lenta), segun
corresponda.

Derivar al médico para proporcionar ansioliticos, si se precisa (44).

Diagnéstico de enfermeria: [00126] Conocimientos deficientes: cancer / inmunoterapia.

NOC:

[1833] Conocimiento: Manejo del cancer.

[180302] Caracteristicas de la enfermedad. Escalau
[183302] Signos y sintomas del cancer. Escalau
[183304] Causa y factores contribuyentes. Escalau
[183306] Estadios del cancer. Escalau
[183308] Opciones terapéuticas disponibles. Escalau
[1814] Conocimiento: Procedimiento terapéutico (inmunoterapia):

[181401] Procedimiento terapéutico. Escalau
[181402] Propdsito del procedimiento. Escalau
[181403] Pasos del procedimiento. Escalau
[183314] Efectos terapéuticos de la medicacion. Escalau
[183315] Efectos adversos de la medicacion. Escalau
NIC:

[5602] Ensefianza: Proceso de la enfermedad.

Evaluar el nivel actual de conocimientos del paciente relacionado con el proceso de la
enfermedad.

Describir en qué consiste la enfermedad.

Describir los signos y sintomas comunes de le enfermedad especifica.

Informar sobre las opciones terapéuticas disponibles.

Describir los objetivos de las diferentes opciones terapéuticas.

Evitar las promesas tranquilizadoras vacias.

Comentar los cambios en el estilo de vida que puedan ser necesarios para evitar futuras
complicaciones.

Describir las posibles complicaciones crénicas.

[5618] Ensefianza: Procedimiento/tratamiento.

Informar al paciente / familiares acerca de cuando y donde tendra lugar el tratamiento.
Informar al paciente / familiares acerca de la duracién del tratamiento.

Determinar el nivel de conocimientos relacionados con el tratamiento.

Explicar en qué consiste el tratamiento.

Determinar las expectativas del tratamiento por parte del paciente.

Informar sobre los beneficios del tratamiento.

Informar sobre los efectos adversos del tratamiento.
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- Dar tiempo al paciente para que haga preguntas y exponga sus inquietudes (41).
Proporcionar fuentes de informacidn fiables.

- Cancer.Net Informacidn al paciente aprobada por el médico. American Society of Clinical
Oncology (ASCO). Pagina web: https://www.cancer.net/es

- La Sociedad Americana contra el Cancer (American Cdancer Society). Pagina web:
https://www.cancer.org/es.html.

- Instituto Nacional del Cancer (National Cancer Institute (NIH)). Pagina web:
https://www.cancer.gov/espanol.

- AECC: Asociacién Espafiola Contra el Cancer. Pagina web: https://www.aecc.es/es.
Ademis, tienen su propio canal de YouTube:
https://www.youtube.com/user/aecc/featured.

Ensefianza: estudios clinicos.

Para los enfermos oncoldgicos terminales o en estado avanzado, podria ser una buena
opcion (siempre previa conversacion con el médico oncdlogo), proporcionarles informacion
sobre los ensayos clinicos. Estos les ofreceria a los pacientes la posibilidad de tener una
nueva meta en su vida, que es ayudar a los otros enfermos o fututos enfermos, y, ademas
en algunos casos puede ser de utilidad directa al paciente (45).

- Informar a los pacientes de qué son los estudios clinicos.

Estos estudios son el paso final de un largo proceso que empieza con investigacién en un
laboratorio. Antes de que cualquier tratamiento nuevo se use en personas, los
investigadores trabajan muchos afios para entender sus efectos en las células cancerosas en
el laboratorio y en animales, y también tratan de determinan los efectos secundarios que
puedan causar (46). El ultimo paso es administrar y poner a prueba nuevos medicamentos y
tratamientos para averiguar si son seguros, eficaces y tal vez mejores que el tratamiento
actual o el mas eficaz hasta ahora (45).

- Informar sobre la importancia de los estudios clinicos.
Hoy en dia, la gente vive mas tiempo por los tratamientos de cancer que tienen mas éxito
gue son el resultado de estudios clinicos del pasado. Ayudan a mejorar la calidad de vida de
la gente durante y después del tratamiento. Al participar en un estudio clinico se contribuye
a aumentar los conocimientos que se tiene sobre el cancer y a mejorar la atencién y
tratamiento para fututos pacientes. Estos estudios son la clave para progresar contra el
cancer (46).

Problema Potencial: Depresion.

Actividades:

- Comentar la experiencia emocional con el paciente.

- Realizar afirmaciones empaticas o de apoyo.

- Abrazar o tocar al paciente para proporcionarle apoyo si precisa.

- Animar al paciente a que exprese sus sentimientos.

- Escuchar las expresiones del paciente.

- Derivar el paciente al psicélogo si lo precisa.

- Administrar la medicacidn pautada por el médico.

- Informar e instruir al paciente acerca del propdsito, posologia, duraciéon del
medicamento.
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3.2.2) Durante la inmunoterapia.

Como se destacé en el apartado “3.1.4) Atencidn directa al paciente”, es imprescindible para la
seguridad del paciente y el buen funcionamiento del tratamiento, su correcta administracion.

Los “5 correctos” de la administracion de la medicacion.

1.

Paciente correcto.

Verificar la identidad del paciente, nombre completo y fecha de nacimiento, mediante
interrogacién directa, asi como, mediante la pulsera de identificacién del paciente.
Nunca identificar al paciente mediante el n2 de cama.

Medicamento correcto.

Tener cuidado con medicamentos por envasado parecido.
Comprobar el nombre del medicamento al sacarlo del recipiente, al prepararlo y antes
de administrarlo.

Nunca se debe administrar un medicamento cuando la orden médica esta incompleta o
confusa, o no se entiende de manera concisa el nombre de éste.

Dosis correcta.

Comprobar dos veces la dosis farmacoldgica, en caso de parecer inapropiada,
confirmarla.

En caso de utilizar bombas de infusidn, verificar el correcto funcionamiento del equipo,
asi como los cdlculos matematicos de dosis y velocidad de infusién.

Via de administracion correcta.

Asegurarse que la via de administracion sea la correcta.

En caso de que no aparezca en la prescripcion o se tenga duda, consultarlo.
Horario / hora correcta.

Comprobar en la prescripcion que sea la hora correcta y que corresponde con el
intervalo de administracién correcto.

A estos “5 correctos” se debe agregar otros “5 correctos” mas, para un total de 10 correctos,
para asi garantizar la administracion de forma alin mas segura, minimizando al maximo la
posibilidad de un error y que el paciente obtenga el mayor beneficio.

6.
7.

10.

Verificar fecha de caducidad del medicamento.

Registrar el medicamento aplicado, es decir, anotar cada medicamento que se
administra y si no se administra, especificar.

Informar al paciente sobre el medicamento.

Tener conocimiento de los posibles efectos adversos del medicamento e informarselo al
paciente.

Preparar, administrar y registrar por la misma enfermera/o. Tener en cuenta los “4 YO”:
1- Yo preparo. 2-Yo administro. 3-Yo registro. 4-Yo respondo.
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Diagndstico de enfermeria: Gestion ineficaz de la salud m/p decisiones ineficaces en la vida
diaria para alcanzar los objetivos de salud, fracaso al emprender acciones para reducir los
factores de riesgo, fracaso al incluir el régimen terapéutico en la vida diaria r/c apoyo social

insuficiente, conflicto de decisiones, percepcién de barreras.

NOC:
[3100] Autocontrol: Enfermedad aguda

[310001] Controla signos y sintomas de la enfermedad.
[310002] Sigue las precauciones recomendadas.

[310003] Controla signos y sintomas de las complicaciones.
[310011] Controla los efectos secundarios del tratamiento.

[310018] Ajusta el nivel de actividad durante la actividad.
[310019] Ajusta la dieta durante la enfermedad.
[1811] Conocimiento: actividad prescrita
[181101] Actividad prescrita.

[181102] Propdsito de la actividad prescrita.
[181105] Precauciones prescritas de la actividad.
[181120] Beneficios de la actividad prescrita.
[1802] Conocimiento: dieta prescrita

[180202] Beneficios de la dieta.

[180206] Alimentos permitidos en la dieta.
[180207] Alimentos que deben evitarse.
[180218] Liquidos permitidos en la dieta.
[180219] Liquidos que deben evitarse en la dieta.

NIC:

[5612] Ensefianza: ejercicio prescrito

Escala f
Escala f
Escala f
Escala f
Escala f
Escala f

Escalau
Escalau
Escalau
Escalau

Escalau
Escalau
Escalau
Escalau
Escalau

- Informar al paciente de la importancia de ahorrar su energia, asi como de realizar

ejercicio fisico adecuado a su estado de salud.

- Ensefiar al paciente a decidir cuales son las tareas mas importantes por hacerlas y

concentrarse primero en ellas.

- Insistir al paciente en que pida ayuda y, siempre que sea posible y necesario, dejar que

los otros hagan cosas por él/ella.
- Informar sobre el ejercicio/actividad recomendada.

- Informar sobre los beneficios del ejercicio recomendado para su estado de salud.

- Informar sobre las precauciones que debe tener el paciente a la hora de realizar alguna

actividad fisica.

[5614] Ensefianza: dieta prescrita

- Explicar el propésito y beneficios del seguimiento de la dieta para su estado de salud.

- Informar al paciente sobre los alimentos permitidos y prohibidos.

- Ayudar al paciente a incluir las preferencias de alimentos en la dieta.
- Informar al paciente sobre los liquidos permitidos y prohibidos.

- Proporcionar los planes de comidas por escrito, si fuera preciso.

- Determinar cualquier limitacién econdmica que pueda afectar a la compra de alimentos.

- Incluir a la familia, segun el caso.
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Diagndstico de enfermeria: [00053] Aislamiento social m/p ausencia de sistema de apoyo,
deseo de estar solo, enfermedad r/c alteracién de la apariencia fisica, alteracién del

bienestar.

NOC:

[1203] Severidad de la soledad:

[120304] Sensacién de desesperanza. Escalan
[120307] Sensacién de no ser comprendido. Escalan
[120309] Sensacién de ser excluido. Escalan

[2601] Clima social de la familia:

[260101] Participa en actividades conjuntas. Escalam
[260109] Se apoyan unos a otros. Escalam
[260121] Mantiene relaciones con la familia. Escalam

[1504] Soporte social:

[150402] Refiere dedicacion de tiempo de otras personas. Escala f
[150404] Refiere informacidn proporcionada por otras personas. Escala f
[150405] Refiere ayuda emocional proporcionada por otras personas. Escala f
[150409] Refiere una red social de ayuda. Escala f
[1205] Autoestima:

[120502] Aceptacidn de las propias limitaciones. Escala k
[120505] Descripcién del yo. Escala k
[120511] Nivel de confianza. Escala k
[120519] Sentimientos sobre su propia persona. Escala k
NIC:

[7100] Estimulacion de la integridad familiar.

Escuchar a los miembros de la familia.

Establecer una relacidn de confianza con los miembros de la familia.

Determinar la comprensién familiar de la dolencia.

Ayudar a la familia a resolver los sentimientos irreales de culpa o responsabilidad, si
estd justificado.

Colaborar con la familia en la solucién de problemas y en la toma de decisiones.

Facilitar una comunicacion abierta entre los miembros de la familia.

[7110] Fomentar la implicacion familiar.

Establecer una relacién personal con el paciente y los miembros de la familia que
estaran implicados en el cuidado.

Identificar la capacidad de los miembros de la familia para implicarse en el cuidado del
paciente.

Proporcionar informacion crucial a los miembros de la familia sobre el paciente, de
acuerdo con los deseos de éste.

Facilitar la comprension de los aspectos médicos del estado del paciente a los miembros
de la familia.

Proporcionar el apoyo necesario para que la familia tome decisiones informadas.

[5440] Aumentar los sistemas de apoyo.

Observar la red de apoyo actual.

Proporcionar los servicios con una actitud de aprecio y de apoyo.

Informar e insistir a los pacientes a participar en asociaciones que se dedican a educar,
apoyar y acompainar a las personas enfermas y sus familias, mediante actividades

27



conjuntas y talleres de apoyo donde cada uno cuenta su experiencia y apoya a los

demas. Por ejemplo:

e En Murcia: Amiga Murcia, asociacién murciana para la ayuda a mujeres con cancer

de mama (http://amigamurcia.com).

e En Tenerife: Amate, asociacion de cancer de mama de Tenerife (http://amate-

tenerife.com).

e AOEX (Asociacién Oncolégica Extremefia) con 17 sedes en toda Extremadura

(http://acex.es).

e AECC (Asociacion Espafiola Contra el Cancer) con sedes en mas de 2.000 localidades

de todo pais (https://www.aecc.es).

[5400] Potenciacion de la autoestima.

- Determinar la confianza del paciente en su propio criterio.

- Ayudar al paciente a identificar las respuestas positivas de los demas.
- Mostrar confianza en la capacidad del paciente para controlar una situacién.

Diagndstico de enfermeria: Desempefio ineficaz del rol m/p adaptacion al cambio ineficaz,
alteracion de la percepcion del rol, ansiedad, depresién, cambio en la autopercepcion del
rol, estrategias de afrontamiento ineficaces, incertidumbre r/c enfermedad fisica, dolor,

alteracion de la imagen, factores estresantes.
NOC:
[1501] Desempeiio del rol:

[150103] Desempeiio de las conductas del rol familiar.
[150104] Desempeiio de las conductas de rol social.
[150105] Desempeiio de las conductas de rol laboral.

[150107] Descripcién de los cambios de rol con la enfermedad.

[1300] Aceptacion estado de salud:

[130007] Reconoce la realidad de la situacion de salud.
[130010] Afrontamiento de la situacion de salud.
[130011] Toma de decisiones relacionadas con la salud.
[130017] Se adapta al cambio en el estado de salud.

NIC:

[5370] Potenciacién de roles:

Escala f
Escala f
Escala f
Escala f

Escalam
Escalam
Escalam
Escalam

- Ayudar al paciente a identificar los cambios de roles especificos necesarios debido a

enfermedades.

- Facilitar la conversacidn sobre la adaptacién de los roles de la familia para compensar

los cambios de rol del miembro enfermo.

- Facilitar la oportunidad al paciente de que practique el rol con nuevas conductas.

[5250] Apoyo en la toma de decisiones:

- Determinar si hay diferencias entre el punto de vista del paciente y de los profesionales

sanitarios sobre la afeccién del paciente.

- Informar al paciente sobre la existencia de puntos de vista alternativos y las soluciones

de forma clara y con todo el apoyo.

- Ayudar al paciente a identificar las ventajas e inconvenientes de cada alternativa.

- Obtener el consentimiento informado, cuando se requiera.

- Facilitar la toma de decisiones en colaboracidon.
- Servir de enlace entre el paciente y la familia.
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Servir de enlace entre el paciente y otros profesionales sanitarios.
Ayudar al paciente a aclarar los valores y expectativas que pueden ayudar a tomar
decisiones vitales fundamentales.

[5240] Asesoramiento:

Establecer una relacidn terapéutica basada en la confianza y el respeto.

Demostrar empatia, calidez y sinceridad.

Reforzar nuevas habilidades.

Desaconsejar la toma de decisiones cuando el paciente se encuentre bajo mucho estrés,
cuando sea posible.

Problema Potencial: Dolor.
Actividades:

Preguntar al paciente el nivel de dolor que tiene, utilizando la escala EVA.

Valorar y registrar el dolor incluyendo localizacidn, caracteristicas, aparicién/ duracién,
frecuencia, intensidad y factores desencadenantes.

Determinar el impacto de la experiencia del dolor sobre la calidad de vida (suefio,
apetito, actividad...).

Explorar con el paciente los factores que alivian/empeoran el dolor.

Administrar los analgésicos prescritos por los médicos.

Instruir al paciente sobre los analgésicos que debe tomar y su horario.

Estar pendiente de la evolucidon del dolor.

Diagndstico de enfermeria: [00061] Cansancio del rol de cuidador m/p Aprension sobre el
bienestar del receptor de los cuidados, si el cuidador es incapaz de proporcionar el cuidado,
dificultad para completar las tareas requeridas, dificultad para realizar las tareas requeridas,
frustracidn, tiempo insuficiente para satisfacer las necesidades personales r/c patrén de
relacién ineficaz, aumento en las necesidades de cuidados, dependencia, afecciones fisicas,
gravedad de la enfermedad.

NOC:

[2204] Relacidn entre el cuidador principal y el paciente:

[220401] Comunicacion efectiva. Escala k
[220405] Atencion y afirmacion. Escala k
[220409] Aceptacidon mutua. Escala k
[220411] Solucién de problemas en colaboracion. Escala k
[220412] Sentido de la responsabilidad. Escala k
[2203] Alteracidn del estilo de vida del cuidador principal:

[220302] Realizacion del rol. Escala a
[220303] Flexibilidad del rol. Escala a
[220305] Relaciones con otros miembros de la familia. Escala a
[220308] Actividades de ocio. Escala a
[220315] Trastorno de la rutina. Escalan

NIC: [7040] Apoyo al cuidador principal:

[5370] Potenciacién de roles:

Determinar el nivel de conocimientos del cuidador.
Determinar la aceptacién del cuidador de su papel.
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- Aceptar las expresiones de emocidn negativa.

- Admitir las dificultades del rol del cuidador principal.

- Reconocer la dependencia que tiene el paciente del cuidador, segin corresponda.
- Realizar afirmaciones positivas sobre los esfuerzos del cuidador.

- Apoyar las decisiones tomadas por el cuidador principal.

- Monitorizar la presencia de indicios de estrés.

- Ensefiar al cuidador técnicas de manejo del estrés.

- Comentar con el paciente los limites del cuidador, si procede.

- Apoyar al cuidador a establecer limites y a cuidar de si mismo.

3.2.3) Después de la inmunoterapia.

El final del tratamiento puede causar tanto entusiasmo como estrés, ya que el paciente sentira
alivio por haber completado la inmunoterapia, asi como preocupacion por el regreso del
cancer.

El finalizar el tratamiento no significa no volver a estar en contacto con los profesionales de
salud, si no al revés, se van a necesitar controles periddicos con el doctor durante varios afios
para el seguimiento del estado de salud. Estas citas pueden incluir exdmenes fisicos y andlisis
de sangre. También es posible que se necesiten otros estudios, como radiografias del pecho,
tomografias computarizadas (TC) o imagenes por resonancia magnética (IRM).

Ademas, las consultas de enfermeria siempre estan abiertas al publico para proporcionar
informacidn de nuevas conductas saludables, ayudar en volver a sus rutinas, trabajo, ocio; y
realizar un seguimiento de los progresos (47).

En el caso de que el tratamiento no haya sido efectivo, habrd que manejar las probables
afectaciones psicoldgicas del paciente y su entorno, asi como la posible desconfianza ante el
personal sanitario y sus servicios. En este caso, habria que hacer un plan de enfermeria para
cuidados paliativos.
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ANEXOS

Nuevos casos de cancer detectados en el aiio 2017 por tipo de
cancer, en Espaiia.

m COLON-RECTO = PROSTATA = PULMON MAMA = VEJIGA

Anexo 1. Nuevos casos de cancer detectados en el afio 2017 por tipo de cancer, en Espaia. (Adaptada
de 6).

Nuevos casos de cancer detectados en el aiio 2017 por
tipo de cancer y sexo, en Espaia.

B Hombres ® Mujeres

34.331 Total

30.076 28.645 Total

26.370

14.677 Total

COLON-RECTO PROSTATA PULMON MAMA VEJIGA

Anexo 2. Nuevos casos de cancer detectados en el afio 2017 por tipo de cancer y sexo, en Espafa.
(Adaptada de 6).
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Nuevos casos de cancer detectados en el aiio 2017 por tipo de
cancer, en Cantabria.

A
G

= COLON-RECTO = PROSTATA = PULMON MAMA = VEJIGA

Anexo 3. Nuevos casos de cancer detectados en el afio 2017 por tipo de cancer, en Cantabria.
(Adaptada de 6).

Nuevos casos de cancer detectados en el afio 2017 por
tipo de cancer y sexo, en Cantabria.

H Hombres m Mujeres

474 Total
415 Total 393 Total
354 Total
202 Total
33
COLON-RECTO PROSTATA PULMON MAMA VEJIGA

Anexo 4. Nuevos casos de cancer detectados en el afio 2017 por tipo de cancer y sexo, en Cantabria.
(Adaptada de 6).
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Tabla 1. Anticuerpos monoclonales aprobados la Food and Drug Administration (FDA), para
su uso en cancer, a fecha de 01-Junio-2018. (Extraido de 22).

Ano

2016

2017

Anticuerpo

Ofatumumab (Arzerra inyeccion,
Novartis Pharmaceuticals
Corporation). IgG1 humana anti-CD20.

Obinutuzumab (Gazyva inyeccidn,
Genentech, Inc.). 1IgG1 humanizada
glicosilada anti-CD20 .

Nivolumab (Opdivo inyeccidn, Bristol-
Myers Squibb. Co). IgG4 humanizada
anti-PD-1.

Atezolizumab (Tecentriq, Genentech,
Inc.). IgG1 humanizada anti-PD-L1.

Pembrolizumab (KEYTRUDA inyeccion,
Merck Sharp & Dohme Corp.). 1IgG4
humanizada anti-PD-1.

Olaratumab (LARTRUVO, Eli Lilly and
Co). 1gG1 humanizada anti-PDGF-Ra.

Nivolumab (Opdivo inyeccion, Bristol-
Myers Squibb.).

Pembrolizumab (KEYTRUDA inyeccion,
Merck & Co., Inc.).

Avelumab (BAVENCIO, EMD Serono,
Inc.). 1IgG1 humana anti-PD-L1.

Indicacion

Leucemia Linfocitica Crénica (LLC).

Linfoma Follicular (LF).

Linfoma Hodgkin clasico con recaida tras otros
tratamientos; Carcinoma de células escamosas
de cuello y cabeza metastatico o recurrente;
Carcinoma renal, Melanoma metastasico o no
resectable y Cancer de pulmén de células no
pequefias; Carcinoma urotelial avanzado o
metastatico.

Carcinoma urotelial local avanzado o
metastatico; Cancer de pulmén de células no
pequeias metastatico.

Carcinoma de células escamosas de cuello y
cabeza metastatico o recurrente; Cancer de
pulmén de células no pequefias (o no
microcitico) metastatico que expresa PD-L1.

Sarcoma de tejido blando.

Carcinoma urotelial avanzado o metastatico

con quimioterapia previa; Carcinoma
hepatocelular  tratado  previamente con
sorafenib; Melanoma con afectacion de

ganglios o metastdsico con reseccion completa;
Cancer colorrectal metastdsicos con reparacion
de errores de apareamiento de nucleétidos
deficiente o alta inestabilidad de secuencias
microsatélite (en adultos y nifios).

Linfoma Hodgkin clasico con recaida en
pacientes adultos y pediatricos, y para aquellos
con recaida tras 3 o mas terapias previas;
Carcinoma urotelial local avanzado o
metastatico con quimioterapia previa; Tumores
sélidos no operables o metastasicos con
reparacion de errores de apareamiento de
nucledtidos deficiente o alta inestabilidad de
secuencias microsatélite (en adultos y nifios),
para los que no hay tratamiento alternativo o
qgue han progresado tras recibirlo.

Carcinoma de células de Merkel metastdsico
(pacientes a partir de 12 afos); Carcinoma
urotelial local avanzado o metastatico, que han
progresado tras quimioterapia.
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2018

Durvalumab (IMFINZI, AstraZeneca UK
Limited). IgG1 humana anti-PD-L1.

Blinatumomab (BLINCYTO Amgen
Inc.). Fragmento scFv biespecifico
(BIiTE), anti-CD3 anti CD19.

Inotuzumab ozogamicin (BESPONSA
Wyeth Pharmaceuticals Inc.). IgG4
humanizada anti-CD22, unida a un
agente citotdxico.

Gemtuzumab ozogamicin (Mylotarg
Pfizer Inc.). IgG4 humanizada anti-
CD33, unida a un antibidtico
citotdxico.

Mvasi (Amgen Inc.). Biosimilar a
Bevacizumab, IgG1 humanizada anti-
VEGF.

Brentuximab vedotin (ADCETRIS
Seattle Genetics, Inc.). IgG4
humanizada antiCD30, unida a un
antibiotico citotéxico.

Obinutuzumab (Gazyva inyeccién,
Genentech, Inc.).

Ogivri (Mylan). Biosimilar a
Trastuzumab, IgG1 humanizada anti-
VEGF.

Pertuzumab (PERJETA, Genentech,
Inc.). 1gG1 humanizada anti-HER2.

Durvalumab (IMFINZI, AstraZeneca
Inc.).

Brentuximab vedotin (ADCETRIS
Seattle Genetics, Inc.). IgG4
humanizado antiCDO, unido a un
antibidtico citotodxico.

Blinatumomab (BLINCYTO Amgen
Inc.).

Nivolumab e Ipilimumab (Opdivo y
Yervov, Bristol-Myers Squibb. Co.).

Carcinoma urotelial local avanzado o
metastatico con quimioterapia previa.

Leucemia linfoblastica aguda de precursores de
células B recurrente (adultos y nifios).

Leucemia linfoblastica aguda de precursores de
células B (adultos) refractaria o recurrente.

Leucemia mieloide aguda CD33 positiva, de
nuevo diagndstico o tras recaida (adultos y
nifios de 2 afios 0 mas).

Cancer de pulmén no microcitico no escamoso
avanzado no resecable, metastasico o
recidivante con mutaciones activadoras del
receptor del factor de crecimiento epidérmico
(EGFR); Carcinoma metastdsico de colon o
recto; Cancer de mama metastasico; cancer de
células renales avanzado y/o metastasico.

Linfoma cutaneo primario de células grandes
anaplasico o micosis fungoides CD30 positivas
(adultos) que han recibido terapia previa.

Linfoma Follicular (LF) de estadio Il, IIl o IV sin
tratamiento previo (adultos).

Cancer de mama con sobreexpresion de HER-2
o cancer de estdmago mestatasico.

Cancer de mama temprano con sobreexpresion
de HER-2 y alto riesgo de recurrencia, en
combinacién con tratuzumab y quimioterapia.

Cancer de pulmdn no microcitico estadio Ill no
resecable, sin progresién tras quimio vy
radioterapia.

Linfoma de Hodgkin clasico en estadio lll o IV
sin tratamiento previo (adultos), en
combinacién con quimioterapia.

Leucemia linfoblastica aguda de precursores de
células B, en completa remisién primera o
segunda (adultos y nifos).

Carcinoma renal avanzado sin tratamiento
previo, de riesgo bajo o intermedio.
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