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RESUMEN

Introduccién: La técnica de banda de dosis estandariza las dosis de firmacos anticancerigenos, redondedndolas a rangos predefinidos.
Este enfoque busca optimizar recursos, reducir el desperdicio y garantizar la seguridad en la preparacién de la quimioterapia. Creada
en el Reino Unido, la banda de dosis permite preparar las dosis de forma mds rdpida y econémica, con variaciones controladas, lo que
aumenta la oferta de servicios sin incrementar los costos para el sistema sanitario. Consensuado por el equipo multidisciplinario, este
enfoque facilita la gestién del tratamiento del cdncer, manteniendo su eficacia y seguridad. Objetivo: Analizar la muestra segtin la técnica
de bandas de dosis en un hospital publico de la regién de Agreste, Pernambuco. Método: Para identificar los antineopldsicos con bandas
de dosis con mayor probabilidad de impactar en el servicio de produccién de preparados farmacéuticos, se utilizaron tres criterios (limite
de viabilidad) -que indicaban los posibles antineopldsicos para ser productos viables- para considerar la aplicabilidad de la técnica segin
banda de dosis logaritmica: (a) Preparaciones antineopldsicas > 150 por ano; (b) Dosis individualizadas > 10 por banda de dosis; (c) Total
del franjas de dosis < 5 que cubre un total > 60% de todas las dosis individualizadas para un medicamento dado. Resultados: Un total de
nueve antineopldsicos mostraron viabilidad segin el estudio: ciclofosfamida, cisplatino, docetaxel, doxorrubicina, fluorouracilo (bolo),
fluorouracilo (bomba), gemcitabina, irinotecdn, oxaliplatino y paclitaxel. El carboplatino no obtuvo resultados para lograr la viabilidad
para la produccién por banda de dosis. Conclusién: Existe la necesidad de mds investigacion sobre el desempefio de tecnologias y
procesos para la aplicabilidad de la técnica de banda de dosis.

Palabras clave: Antineopldsicos/administracién & dosificacién; Economia Farmacéutica; Hospitales Puablicos; Preparaciones

Farmacéuticas.

RESUMO

Introdugdo: A técnica de banda de dosagem padroniza doses de
medicamentos anticAncer, arredondando-as em faixas predefinidas.
Essa abordagem visa otimizar recursos, reduzir desperdicios e garantir
seguranga no preparo das quimioterapias. Criada no Reino Unido, a banda
de dosagem permite preparar doses de forma mais rdpida e econdémica,
com variagdes controladas, aumentando a oferta de servicos sem elevar
custos ao sistema de satide. Pactuada entre a equipe multidisciplinar, essa
abordagem facilita a gestio do tratamento oncolégico, mantendo sua
eficdcia e seguranca. Objetivo: Analisar a amostra de acordo com a técnica
de banda de dosagem em hospital pablico do Agreste de Pernambuco.
Meétodo: Para identificar os antineopldsicos com banda de dosagem mais
provéveis de impactar o servigo de produgio das preparagoes farmacéuticas,
trés critérios (limite de viabilidade) indicando os possiveis antineopldsicos
a serem produtos vidveis foram utilizados para considerar a aplicabilidade
da técnica conforme banda de dosagem logaritmica: (a) preparagoes
antineopldsicas 2150 por ano; (b) doses individualizadas =10 por banda de
dosagem; (c) total de faixas de dose <5 que abrange um total 260% de todas
as doses individualizadas para determinado medicamento. Resultados:
No total, nove antineopldsicos apresentaram viabilidade de acordo com o
estudo: ciclofosfamida, cisplatina, docetaxel, doxorrubicina, fluorouracil-
bélus, fluorouracil-bomba, gencitabina, irinotecano, oxaliplatina e
paclitaxel. A carboplatina nio obteve resultados para atingir viabilidade
para produgao por banda de dosagem. Conclusio: H4 necessidade de mais
pesquisas sobre performance das tecnologias e processos para aplicabilidade
da técnica de banda de dosagem.

Palavras-chave: Antineopldsicos/administracio & dosagem;
Farmacoeconomia; Hospitais Pablicos; Preparacoes Farmacéuticas.

ABSTRACT

Introduction: The dose banding technique standardizes doses of anticancer
drugs, rounding them into predefined bands. This approach aims to
optimize resources, reduce waste, and ensure safety in the preparation
of chemotherapy. Created in the United Kingdom, dose banding allows
doses to be prepared more quickly and economically, with controlled
variations, increasing the supply of services without increasing costs to the
health system. Agreed upon by the multidisciplinary team, this approach
facilitates the management of cancer treatment, maintaining its efficacy and
safety. Objective: Analyze the sample using the dose banding technique in
a public hospital located in the Agreste region of Pernambuco. Method:
To identify the antineoplastics with dose banding most likely to impact
the production service of pharmaceutical preparations, three criteria (limit
of viability) indicating the possible antineoplastics to be viable products
were used to consider the applicability of the technique according to
logarithmic dose banding: (a) antineoplastic preparations > 150 per year;
(b) individualized doses > 10 per dose banding; (c) total dose bands <
5 covering a total of = 60% of all individualized doses for a given drug.
Results: A total of nine antineoplastics showed viability according to the
study: cyclophosphamide, cisplatin, docetaxel, doxorubicin, fluorouracil-
bolus, fluorouracil-pump, gemcitabine, irinotecan, oxaliplatin, and
paclitaxel. Carboplatin results were not enough to achieve viability for
production through dose banding. Conclusion: There is a need for
more research on the performance of technologies and processes for the
applicability of the dose banding technique.

Key words: Antineoplastic Agents/ administration & dosage; Economics,
Pharmaceutical; Hospitals, Public; Pharmaceutical Preparations.

3Centro Universitario Tabosa de Almeida (Asces-Unita). Caruaru (PE), Brasil. E-mails: igorjosedesouzamarques@gmail.com; ellisonlima@asces.edu.br. Orcid iD:
https://orcid.org/0009-0009-1716-9156; Orcid iD: https://orcid.org/0000-0003-1742-8364

Anstituto de Cancer Infantil do Agreste (ICIA). Caruaru (PE), Brasil. E-mail: v.e.almeida27@gmail.com. Orcid iD: https://orcid.org/0000-0002-9779-4972
Direccion para correspondencia: Igor José de Souza Marques. Rua Jodo Napoledo, 114 - Divindpolis. Caruaru (PE), Brasil. CEP 55010-410. E-mail:

igorjosedesouzamarques@gmail.com

Este é um artigo publicado em acesso aberto (Open Access) sob a licenca Creative
Commons Attribution, que permite uso, distribuicio e reproducio em qualquer
q cio e reprodugio em qualq
BY meio, sem restri¢des, desde que o trabalho original seja corretamente citado.

Rev. Bras. Cancerol. 2025; 71(4): e-075177


https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.pt
https://doi.org/10.32635/2176-9745.RBC.2023v69n3.3566
mailto:igorjosedesouzamarques@gmail.com
mailto:ellisonlima@asces.edu.br
mailto:v.e.almeida27@gmail.com
mailto:igorjosedesouzamarques@gmail.com

Marques 1S, Almeida VEGA, Lima NL

INTRODUCCION

El cdncer es entendido como un estado patoldgico
cuya caracteristica principal es el descontrol relacionado
con la divisién celular causada por alteraciones en los
mecanismos de control del ciclo celular!. Es un conjunto
de mds de 100 enfermedades diferentes comprendidas por
la sociedad como algo frecuentemente asociado al riesgo
de muerte?. Pudiendo originarse en cualquier parte del
cuerpo, el cdncer se inicia en células normales que crecen
segiin la necesidad. No obstante, células damnificadas
pueden crecer y multiplicarse descontroladamente,
pudiendo migrar hacia tejidos adyacentes, 6rganos vecinos
o distantes, causando metdstasis>*.

El cdncer en el mundo victima actualmente a més de 10
millones de personas al afio’. Es una enfermedad degenerativa
que afecta varias dimensiones de la vida y causa gran impacto
financiero para el paciente y familiares, pudiendo atacar a
cerca de una de cada cuatro personas a lo largo de la vida,
siendo responsable por mds del 25% de todas las muertes
ocurridas en adultos®’. Se estima un salto de 337 000 nuevos
casos de cdncer en 2002 a 704 000 en 2025%°. De acuerdo
con el Instituto Nacional del Cincer (INCA)*, entre 2023
y 2025, el Brasil tendrd unos 2,1 millones de nuevos casos
de la enfermedad. Pernambuco tendrd aproximadamente 74
000 nuevos casos y el Agreste, una de las subdivisiones del
estado, presentard unos 21 000 nuevos casos'"'2.

El tratamiento del cdncer involucra modalidades como
cirugfa, radioterapia, quimioterapia, inmunoterapia, terapia
dirigida, hormonoterapia y trasplante de médula 6sea, todas
asociadas a costos elevados. Nuevas tecnologfas aumentan
atin mds estos costos, proyectando un escenario insostenible
que amenaza el acceso al tratamiento oncolégico. Asi, la
sostenibilidad en el acceso a medicamentos oncoldgicos se
convirtié en un desafio global, afectando también a paises
desarrollados, que enfrentan dificultades para garantizar
tratamientos onerosos para todos los pacientes'. Para
promover salud de calidad, se necesitan acciones preventivas
y de deteccidn temprana del cdncer, buscando tratamientos
con menor costo, ya que la terapia oncoldgica es de alto
costo para el Sistema Unico de Salud (SUS) y un desafio
para la gestién del Ministerio de Salud'.

Segin Boscato’, la Evaluacién de Tecnologfas en Salud
(ATS) busca la obtencién del miximo beneficio con el
minimo gasto, promoviendo una racionalidad basada
en la equidad para la utilizacién de los recursos. De este
modo, la farmacoeconomia es una ciencia del 4rea de la
economia de la salud que tiene como principal objetivo la
realizacién de métodos econdmicos respecto de las terapias
medicamentosas. En este sentido, la banda de dosis (BD)
es una técnica que busca generar en la preparacién de
las quimioterapias y terapias dirigidas la economia de
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tiempo y de recursos posibilitando una mayor oferta
de servicio sin impactar en el costo financiero para el
sistema de salud, siendo pactada entre todoslos miembros
del equipo de profesionales involucrados en el proceso
farmacoterapéutico oncolégico®.

Durante el tratamiento farmacoterapéutico, la dosis
ideal depende de variables especificas del medicamento,
de la enfermedad y del paciente, siendo esencial para
equilibrar el efecto terapéutico y la toxicidad de los
antineopldsicos'®. Segun Pinkel', la dosis basada en el
drea de superficie corporal (BSA) es mds adecuada para
antineopldsicos, pues hay semejanza entre dosis por BSA
en animales y humanos, a diferencia de las dosis por
peso, que varfan entre especies y edades. En la BD, las
preparaciones de antineopldsicos se producen con dosis
redondeadas hacia abajo o hacia arriba, con el objetivo de
obtener la estandarizacién de las dosis de medicamentos
citostdticos manipulados para el uso bajo protocolo
siempre que sea posible, no acarredndole resultados
negativos de salud al paciente®.

La BD es un sistema en el cual los profesionales
de oncologia, por consenso, adoptan redondeos
estandarizados de las dosis de quimioterapia, hacia arriba
o hacia abajo, en franjas predefinidas, substituyendo el
célculo tradicional basado en el BSA. Esta estandarizacién,
basada en el método logaritmico descrito por Zavery
y Marsh®, es aplicada en la preparacién de las bolsas
quimioterdpicas siguiendo protocolos establecidos'®.
Desarrollada en el Reino Unido en 1998 por Baker y
Jones, la BD fue inicialmente aplicada al metotrexato y
al 5-fluorouracilo, con el objetivo de reducir el tiempo de
espera de los pacientes ambulatorios. Utilizando intervalos
de BSA de 0,05 m?, todos los pacientes con BSA entre
1,80 y 1,85 m?, por ejemplo, recibian la misma dosis
(1125 mg), respetando una variacién mdxima del 5%
con relacién a la dosis individualizada’®. Baker y Jones
concluyeron que la BD permitirfa preparar hasta el 95% de
las mezclas citostdticas, pasando a implementar el método.
Actualmente, es considerado un sistema seguro, capaz de
proporcionar preparaciones antineopldsicas con resultados
comparables a los de la manipulacién personalizada''®.
En la préctica, la BD admite una variacién acordada del
+5% al 10% entre la dosis prescrita y la dosis administrada,
con la concordancia de todo el equipo envuelto'®". Asi,
la dosis personalizada con base en el BSA es agrupada en
franjas de dosis predefinidas, adoptdndose como referencia
el punto medio de la franja, con el objetivo de reducir
desperdicios y costos del tratamiento.

Desde su introduccién, la BD evolucioné hacia dos
modelos principales: el britdnico, que utiliza varias bolsas
de bajas dosis combinadas para lograr la dosis objetivo, y
el francés, que adopta bolsas de altas dosis para uso tnico
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por aplicacién'>*. El modelo britdnico, creado en el Reino
Unido y hoy presente en mds de 50 hospitales, usa dosis
fijas y bajas, respetando el limite de hasta tres unidades
por dispensacidn, y para anticuerpos monoclonales admite
variacién del +5% en la dosis dispensada, no sobrepasando
el £10%'>2%*!. El Servicio Nacional de Salud de Inglaterra
(NHS) permite una variacién mdxima del 6% de la dosis
prescrita y usa volimenes compatibles con frascos para
reducir desperdicios'”?. A pesar de ser el mds adoptado
y documentado, el modelo inglés posee una dispensacién
mds compleja, aumentando el riesgo de errores en la
administracién ambulatoria’®. Inspirado en él, el modelo
francés prepara dosis estdndares mayores, dispensando
solo una bolsa o jeringa por prescripcién, lo que reduce
la carga de trabajo de enfermeria y posibles errores'>*.
Estudios farmacocinéticos indican una variacién de hasta
el 10% entre dosis prescrita y dispensada, con aceptacién
de hasta el 20% en algunos casos, sin diferencias entre
dosis basadas en BSA o bandas'. La menor complejidad
del modelo francés puede explicar su menor tasa de errores
en la administracién™?.

Este estudio tiene como objetivo analizar
retrospectivamente las dosificaciones prescritas de los
antineopldsicos de acuerdo con la técnica de BD en un
hospital pablico del Agreste de Pernambuco.

METODO

Estudio observacional con andlisis retrospectivo de
la muestra de acuerdo con la técnica de BD mediante
un enfoque cuantitativo y desarrollado en la central
de quimioterapia (CQT) del Hospital Mestre Vitalino
(HMYV). Para esto, se utilizaron los datos del consumo
de todas las atenciones de las prescripciones que
contemplaban quimioterdpicos preparados por el equipo
de farmacia del sector de oncologia del hospital en el
periodo de julio a diciembre de 2021.

Como criterio de inclusién, se consideraron todos los
antineopldsicos prescritos que estén representados por la
Tabla Nacionalde BD del NHS. En cuanto alaexclusién, se
consideraron todas las pacientes gestantes y prescripciones
inconformes que presenten dosis y modo de administracién
incoherentes. Todos los datos fueron obtenidos a través
del software MV 2000, usado por el hospital como sistema
de gerenciamiento. Fueron analizados los informes de
movimientos por stock y de salida de producto por paciente
para obtener: los diez antineopldsicos mds consumidos en
la preparacién de las infusiones quimioterdpicas; todas
las prescripciones atendidas de los diez antineopldsicos
mds consumidos; todos las atenciones con al menos un
agente antineopldsico prescrito; y todas las prescripciones
atendidas por la farmacia de la CQT.

Este é um artigo publicado em acesso aberto (Open Access) sob a licenca Creative
Commons Attribution, que permite uso, distribuicio e reproducio em qualquer
q cio e reprodugio em qualq
BY meio, sem restri¢des, desde que o trabalho original seja corretamente citado.

Andlisis Retrospectivo de la Banda de Dosis en un Hospital

La tabla nacional de BD del NHS, basada en el método
logaritmico, fue usada como referencia para definir las
franjas de dosis para cada dosis individualizada prescrita
de antineopldsico, utilizando su maxima variacién de dosis
(6%) y la BD respectiva para cada dosis personalizada
prescrita'®. Esta escala logaritmica, de forma ampliada, se
aplica a cualquier BD, sirviendo de base para la aplicacién
de la técnica de franja de dosis estdndar para cualquier
quimioterdpico's.

Para identificar los antineopldsicos con BD mds
probables de impactar en el servicio de produccién de las
infusiones de los quimioterdpicos por el equipo de farmacia
de la CQT, los productos fueron comparados dentro del
modelo de BD. Se usaron tres criterios (Iimite de viabilidad)
indicando los posibles antineopldsicos para ser productos
viables para considerar la aplicabilidad de la técnica de BD
conforme a lo estandarizado usando la BD logaritmica: (a)
preparaciones antineopldsicas 2150 por afo (275 para 6
meses); (b) dosis individualizadas 210 por BD; (c) total de
franjas de dosis <5 que abarca un total 260% de todas las
dosis individualizadas para un medicamento'*.

Se determiné el ndmero necesario de ciclos por afio
y de productos por ciclo de produccién (lotes) mediante
datos de estabilidad publicados, dividiendo el total de
semanas por afo (52) entre la estabilidad en semanas de
cada antineopldsico analizado. Todas las dosis estdndar
serfan preparadas en un nico recipiente'®%,

También se calcul6 el nimero de dosis logaritmicas
estdndar de BD necesarias para cubrir el 60%, 70% y
80% de las dosis individualizadas de cada medicamento
analizado. Finalmente, fueron seleccionados como farmacos
viables para utilizar la técnica de BD, los quimioterdpicos
que presentaron un méximo de cinco bandas de dosis,
representando un total del 60% de todas las dosis
individualizadas para un determinado antineopldsico®.
Todos los datos recopilados fueron tabulados en el soffware
Excel para su posterior andlisis.

El presente estudio no conté con el involucramiento de
seres humanos, aun asi, utilizé datos de prescripciones de
pacientes. De esta forma, se siguieron todos los preceptos
éticos de la Resolucién n.° 466/12 del Consejo Nacional
de Salud y dela Ley n.© 13.709/18 de proteccién de datos.
El estudio fue aprobado por el Comité de Etica en Pesquisa
(CEP) del Centro Universitario Tabosa de Almeida (Asces-
Unita) con el nimero de parecer 5.491.567 (CAAE:
59240822.0.0000.5203)%.

RESULTADOS
Fueron analizadas 2646 prescripciones atendidas por

la farmacia de la CQT, en un periodo de seis meses. Las
prescripciones estaban compuestas por 32 antineopldsicos
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diferentes dispuestos en 41 presentaciones, de estos, 8
medicamentos de administracién por via oral (anastrozol,
bicalutamida, capecitabina, ciclofosfamida, clorambucilo,
hidroxiurea, letrozol y tamoxifeno), 3 productos por via
intramuscular o subcutdnea (fulvestrant, interferén y
triptorelina) y 21 antineopldsicos de administracién por
via endovenosa.

De las 21 drogas administradas por infusién
parenteral, 30 presentaciones farmacéuticas distintas
fueron utilizadas (brentuximab vedotina, carboplatino,
ciclofosfamida, cisplatino, citarabina, dacarbazina,
docetaxel, doxorrubicina, etopésido, fluorouracilo,
gemcitabina, ifosfamida, irinotecdn, oxaliplatino,
paclitaxel, pemetrexed, rituximab, trastuzumab,
vinblastina, vincristina y vinorelbina) para la produccién
de 2923 preparaciones quimioterdpicas, compuestas por
2675 bolsas de quimioterapias y 248 bombas de infusion
continua manipuladas por los farmacéuticos de la CQT.

A partir de los datos obtenidos y analizados de los
informes de salida de stock por paciente y movimientos
por stock mediante el soffware MV 2000%, utilizado por
el hospital como sistema de gerenciamiento, quedd en
evidencia que se realizaron 1996 atenciones de prescripciones
conteniendo al menos un producto oncoldgico. Utilizando
el filtro de busqueda del MV 2000, se obtuvo el Informe
de Salida de Productos por Paciente, solo de los diez
productos (presentaciones) antineopldsicos de uso
parenteral mds consumidos (carboplatino-150 mg/15 ml,
ciclofosfamida-1g, cisplatino-50 mg/50 ml, docetaxel-80
mg, doxorrubicina-50 mg, fluorouracilo-2,5 g/50 ml,
gemcitabina-1 g, irinotecdn-100 mg, oxaliplatino-100 mg
y paclitaxel-100 mg/16,7 ml) contemplados en un total
de 1490 prescripciones. También fueron obtenidas las
cantidades de frascos-ampollas utilizados durante el periodo
analizado en el estudio, segiin lo descrito en la Tabla 1. Los
datos de estabilidad (semanas), nimero de ciclos por afio y

ndimero de preparaciones quimioterdpicas producidas por
ciclo de los diez agentes antineopldsicos mds consumidos
se presentan en la Tabla 2272,

Los medicamentos con la frecuencia de utilizacién
de agentes antineopldsicos > 75 preparaciones/6 meses
(2150 preparaciones/afio) y el nimero de bandas de dosis
con al menos diez prescripciones de dosis individualizadas
por banda de cada quimioterdpico fueron obtenidos y
dispuestos en la Tabla 3.

De los diez agentes antineopldsicos mds consumidos,
nueve demuestran viabilidad para el uso de la técnica
de BD. De estos, los citostdticos presentaron cinco o
menos BD, contemplando al 60% de todas las dosis
individualizadas prescritas. También se calcularon el
namero de franjas de dosis, que contemplaron el 70%,
80% y 100% de todas las dosis individualizadas prescritas,
conforme con la Tabla 4.

Los medicamentos con franjas de dosis viables (210)
basadas en la tabla nacional de BD del NHS, que sumaron
en cinco franjas de dosis un total del 60% de todas las dosis
individualizadas prescritas, las variaciones (en porcentaje)
de las dosis por BD y el nimero de preparaciones por
BD estdn representados en la Tabla 5. El dnico agente
antineopldsico del estudio que no obtuvo viabilidad
fue el carboplatino, con el 41,95% de las dosis prescritas
individualizadas en cinco BD.

DISCUSION

Como consecuencia directa del aumento anual de los
nuevos casos, las implicaciones financierasson evidentes y
necesitan ser evaluadas y manejadas. Segin un estudio, la
Sociedad Norteamericana de Cdncer estima que el costo
mundial con tratamiento de cdncer se elevard de US$ 290
000 millones a US$ 458 000 millones en el periodo de
2010 a 2030. En el Brasil, entre los afios 1999 y 2015, el

Tabla 1. Comparacién de productos farmacéuticos por concentracién, cantidad de frascos-ampolla y miligramos consumidos

Medicamento/presentacion

Concentracion

. Cantidad consumida en
Frasco-ampollas consumidos

miligramos
1° Paditaxel-100 mg/16,7 ml 6 mg/ml 672 671,41
2° Fluorouracilo-2,5 g/50 ml 50 mg/ml 442 441,928
3 Oxaliplatino-100 mg 5 mg/ml 388 387,69
g Carboplatino-150 mg/15 ml 10 mg/ml 311 310,2404
5 Gemcitabina-1 g 38 mg/ml 256 255,493
6° Irinotecdn-100 mg 20 mg/ml 256 255,34
7 Doxorrubicina-50 mg 2 mg/ml 240 239,24
8° Docetaxel-80 mg 20 mg/ml 182 180,8875
9° Cisplatino-50 mg/50 ml 1 mg/ml 154 153,42
10° Ciclofosfamida-1 g 20 mg/ml 151 150,175
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Tabla 2. Comparacién de productos farmacéuticos manipulados de acuerdo con el modelo de banda de dosis por la cantidad de prescrip-

ciones dentro de bandas de dosis viables

Medicamento/modo Nomero de veces Estabilidad (en  Produccion ey viubl-e deo Prescri.pci?nes i
de administracion presarito (%) emanas)? Ciclos/afio bandas :e]c;oﬂs (n. en dosis viable prodl.lfios por
= 10) (%) produccion de ciclo
Paclitaxel 464 (23,2%) 427,28 13 n 412 (88,74%) 32
Fluorouragilo (bolo) 312(15,6%) 162930 4 10 300 (96,10%) 75
Fluorouracilo (bomba) 248 (12,4%) 1629 4 8 243 (97,95%) 61
Oxaliplatino 292 (14,6%) 1231 5 1 277 (94,80%) 56
Carboplatin 324 (16,2%) 1231 5 15 280 (86,34%) 56
Gemcitabina 177 (8,8%) 1231 5 7 173 (97,69%) 35
Irinotecdn 85 (4,2%) 1231 5 6 75 (88,23%) 15
Doxorrubicina 149 (7,4%) 1732 4 4 101 (67,77%) 26
Docetaxel 166 (8,3%) 832 7 7 144 (86,70%) 2
Cisplatino 144 (7,2%) 431 13 6 103 (71,50%) 8
Ciclofosfamida 144 (7,2%) 432 13 5 121 (83,43%) 10

Tabla 3. Comparacién de productos farmacéuticos por nGmero de dosis individualizadas prescritas =10 por BD (limite de viabilidad),
numero de cobertura (60%, 70%, 80% y 100%) y ndmero de prescriciones=150 por afo (limite de viabilidad)

- Dosis.individualizudas fe .Dmif Dosis individualizadas g .DOSif Prescripciones = 75
Medicamento/modo  prescritas (conn.° =10 individualizadas . individvalizadas
de administracion dosis individualizadas  prescritas (80% de precaiieilll e prescritas (60% de Sl meses =
por BD) (%) cobertura) TG cobertura) =
Carboplatino 280 (86,34%) 260 (80,18%) 237 (73,09%) 136 (41,95%)
Ciclofosfamida 121 (83,43%) 121 (8343%) 110 (75,85%) 94 (64,82%)
Cisplatino 103 (71,50%) 121 (84,00%) 103 (71,50%) 93 (64,56%)
Docetaxel 144 (86,70%) 144 (86,70%) 120 (72,26%) 105 (63,23%)
Doxorrubicina 101 (67,77%) 123 (8251%) 109 (73,13%) 101 (67,77%)
Fluorouracilo (bolo) 300 (96,10%) 262 (83,94%) 11 (77.21%) 216 (69,20%)
Fluorouracilo (bomba) 243 (97,95%) 213 (85,86%) 174 (70,14%) 174 (70,14%)
Gemitabing 173(97,695) 160 (90,35%) 140 (79,06%) 114 (64,38%)
Irinotecdn 75 (88,21%) 75 (88,21%) 65 (76,45%) 54 (63,51%)
Oxaliplatino 277 (94,80%) 245 (83,86%) 214 (73.26%) 193 (66,07%)
Paclitaxel 412 (88,74%) 375 (80,78%) 334(71,95%) 306 (65,92%)

Leyenda: BD = banda de dosis; M - medicamentos que cumplieron con los pardmetros de viabilidad para BD.

gasto solamente con el tratamiento para combate al cdncer
pasé de 470 millones a 3300 millones, multiplicando
los costos en siete veces, en un periodo de 16 afios. Dos
tercios de estos gastos se refieren solamente al tratamiento
quimioterdpico, aunque, en el Brasil, con el aumento
exponencial del valor gastado con el cdncer, las inversiones
no contemplan la atencién de las necesidades®.

Frente a estos desafios, el SUS no logra ser efectivo y,
por mds que existan politicas ptiblicas para el tratamiento
del cdncer incorporadas al SUS, ellas no se traducen en
derechos efectivizados para cada paciente. Puntos, como

el acceso a mejores medicamentos y servicios, son violados
innumerables veces™.

Este hecho demuestra que el derecho a la salud de modo
integro y universal ni siempre es respetado en casos de
pacientes oncoldgicos, en parte por la alta complejidad de los
tratamientos oncoldgicos, por el niimero y costo elevado con
el uso de los antineoplasicos y se suma, en el caso del Brasil, a
la carencia de inversiones en investigaciones de produccién y
desarrollo de nuevas tecnologfas y medicamentos®.

Trataindose del SUS, los elevados costos con el cincer

y sus consecuencia han sobrecargado las inversiones en
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Tabla 4. Comparacién de productos farmacéuticos por nimero de diferentes BD en 60%,70%,80 y 100% de cobertura de las prescripcio-
nes individualizadas, ndmero =10 dosis individualizadas prescritas por BD y nGmero total de BD que contemplen nGmero =60% de todas
las dosis individualizadas prescritas

Nimerode  Nimero de diferentes Nimero de Nimero de Nimero de Total de BD =60% de

Medicamento/modo  diferentes BD (con n.° =10 diferentes diferentes diferentes las dosis individvalizadas

de administracion  BD (100% de dosis individualizadas BD (80% de BD (70% de BD (60% de prescritas (limite de

cobertura) prescritas por BD) cobertura) cobertura) cobertura) viabilidad: n.° <5 BD)

Carboplatino 25 15 (86,34%) 13 (80,18%) 11(73,09%) 9 (64,15%)

Ciclofosfamida n 5(83,43%) 5(83,43%) 4(75,85%) 3(64,82%)

Cisplatino 15 6 (71,50%) 8 (84,00%) 6 (71,50%) 5 (64,56%)

Docetaxel 12 7(86,70%) 7 (86,70%) 5 (72,26%) 4(63,23%)

Doxorrubiina 15 4(67,77%) 7(82,51%) 5(73,13%) 4(67,77%)

Fluorouracilo (bolo) 13 10(96,10%) 7(83,94%) 6(77,21%) 5 (69,20%)

Fluorouracilo (bomba) 10 8(97,95%) 6 (85,86%) 4(70,14%) 4(70,14%)

Gemcitabina 9 7(97,69%) 6(90,35%) 5(79,06%) 4 (64,38%)

Irinotecdn 13 6 (88.21%) 6 (88.21%) 5 (76,45%) 4(6351%)

Oxaliplatino 16 11 (94,80%) 8(83,86%) 6(73,26%) 5(66,07%)

Padlitaxel 2 11 (88,74%) 8(80,78%) 6(71,95%) 5(65,92%)

Leyenda: BD = banda de dosis; Ml = medicamentos que cumplieron con los pardmetros de viabilidad para BD; Ml = medicamentos que no cumplieron con los
pardmetros de viabilidad para BD.

Tabla 5. Comparacién productos farmacéuticos por las dosis (mg) de las cinco mayores BD, franjas de banda, variaciones de las franjas
de las BD en porcentaje (%) y nimero total de preparaciones por BD

Medicamento/
modo de Dosis estdndar y dosis limite
administracion
Dosis (mg) 120 150 180 200 220
Franjadebanda (mg)  (11489-12489)  (1449115491)  (169,71-189,73)  (18974-20975)  (209,76-229,77)
Carboplatino o Abgjo  Ariba  Abajo  Armiba  Abajo  Ariba  Abajo  Ariba  Abajo  Arriba
Variacion (%)
4 4 4 -3 6 5 5 5 5 -4
Powadores - MUA) DI (2% UG DR
Dosis (mg) 480 720 900 1000 1260
Franjadebanda (mg) ~ (459,56-509,11)  (689,34-758.93)  (84852-948,67)  (948,68-1058,29)  (1187,94-1328,15)
Ciclofosfamida o Abajo  Ariba  Abajo  Ariba  Abajo  Ariba  Abajo  Ariba  Abajo  Arriba
Variacion (%)
4 6 4 5 6 5 5 -6 6 5
Dosis (mg) 40 45 56 63 70
Franja de banda (mg) ~ (37,95-42,42) (42,43-47.42) (52,92-59,39) (59,40-66,40) (66,41-74.35)
Cisplatino ) Abajo  Ariba  Abajo  Ariba  Abajo  Ariba  Abajo  Arriba  Abajo  Arriba
Variacion (%)
5 -6 6 5 6 6 6 5 5 -6
Dosis (mg) 72 80 96 120 132
Franjodebanda (mg) ~ (69,98-75,89) (75,90-8389) (91,92-10181)  (11384-12585)  (12586-139,77)
Docetaxel o Abagjo  Ariba  Abajo  Armiba  Abajo  Ariba  Abajo  Ariba  Abajo  Arriba
Variacion (%)
3 5 5 5 4 -6 5 5 5 )
Popoconss 15(908%)  2A(26%)  FmAR) WA B0
Continta
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Tabla 5. Continuacién

Medicamento/
modo de Dosis estdndar y dosis limite
administracion
Dosis (mg) 40 48 80 90 100
Franja de banda (mg) (37,95-41,94) (45,96-50,90) (75,89-84,84) (84,85-94,86) (94,87-105,82)
Doxorrubicina Abajo  Ariba  Abojo  Ariba Abajo  Ariba  Abajo  Ariba  Abajo  Arriba
Variacion (%)
5 5 4 -6 5 -6 6 5 5 6
Foposdones 60T 672 8B B@R TE%
Dosis (mg) 500 600 650 700 750
Franja de banda (mg) (474,35-524,39) (574,45-624,49) (624,50-674,54) (674,55-724,54) (724,55-774,59)
Fluorouracilo (bolo) Abgjo  Ariba  Abgjo  Ariba  Abojo  Ariba  Abajo  Ariba  Abajo  Arriba

Variacion (%)

5 5 4 -4 4 -4 4 -3 4 -3
Dosis (mg) 2500 3150 3500 3950 4450
. (3320,40-
Franjadebanda (mg) ~ (2371,70-2645,74)  (2969,85-3320,39) 1819) (3718,20-4192,54)  (4192,55-4716,99)
Fluorouracilo '
(bomba) Abgjo  Arrba Abojo  Arriba Abojo  Ariba  Abajo  Ariba  Abajo  Arriba
Variacion (%)
5 -6 6 5 5 -6 6 6 6 6
Fooiows RN B0 @ MO0 206w
Dosis (mg) 912 1140 1254 1520 1710
) (1195,63-
Franja de banda (mg) (873,16-967,32) (1081,48-1195,62) 1309,74) (1441,99-1612,18)  (1612,19-1802,48)
Gomeitabina Abajo  Arriba Abajo  Arriba  Abajo  Arriba  Abajo  Ariba  Abajo  Arriba
Variacion (%)
4 -6 5 -5 5 -4 5 -6 6 5
Dosis (mg) 180 270 300 330 360
Franja de banda (mg) ~ (171,81-189,73) (254,56-28460)  (284,61-314,63)  (314,64-34466)  (344,67-379,46)
Irinotecdn Abgjo  Arrba Abgjo  Ariba  Abojo  Ariba  Abajo  Ariba  Abajo  Arriba
Variacién (%)
5 5 6 5 5 5 5 -4 4 5
ooiows 1574 029 WS M6 04
Dosis (mg) 100 120 135 150 200
Franjadebanda (mg) ~ (94,87-104,87) (11489-127,27)  (127,2814229)  (14230-15731)  (189,74-21212)
Oxaliplatino Abajo  Arriba Abajo  Arriba  Abajo  Arriba  Abajo  Ariba  Abajo  Arriba
Variacion (%)
5 5 4 -6 6 5 5 -5 5 -6
Dosis (mg) 96 120 132 144 270
Franjo de banda (mg) ~ (92,95-101,82) (11384-12585)  (12586-137.86)  (137.87-15273)  (254,56-284,59)
Padlitaxel Abgjo  Arriba  Abajo  Ariba  Abajo  Arriba  Abojo  Arriba  Abojo  Arriba

Variacién (%) 3 6 5 5 5 4 4 6 6 5

Preparaciones

Leyenda: BD = banda de dosis; M - medicamentos que cumplieron con los pardmetros de viabilidad para BD; B - medicamentos que no cumplieron con los
pardmetros de viabilidad para BD.
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salud. Considerando los actuales indicadores del costo de
tratamientos oncoldgicos, el aumento de la incidencia del
céncer y el costeo de tecnologias innovadoras y onerosas
proporcionadas por el SUS (también por demandas
judiciales) son factores importantes en la elevacién de estos
costos. Ademds, gran parte de las inversiones también se
direccionan hacia la terapia paliativa, estado avanzado de la
enfermedad en el cual las probabilidades de cura son remotas.

Enla tltima década, la franja de dosis fue implementada
de forma amplia e interconectada a la préctica clinica del
NHS y tuvo como meta atender al 90% de todas las
prescripciones quimioterdpicas mediante el sistema de
BD, hasta marzo de 2018. Sin embargo, en otros lugares
aun no hubo efectividad o las iniciativas se dan incluso
de forma timida'®".

La investigacién de la estabilidad de los agentes
antineopldsicos es un 4drea hacia la cual muchas atenciones
se orientan y tiene un continuo crecimiento de interés.
Un estudio internacional demostré que medicamentos
de marcas originales y genéricas pueden diferir. La
mayoria de los genéricos tiene plazos de validez cortos
(aproximadamente 24 horas) por razones microbioldgicas,
independientemente del verdadero valor fisicoquimico
de estabilidad, ademds de exponer datos de estabilidad
fisicoquimica en las fichas de informaciones de los
productos (reconstituidos o diluidos) inconsistentes,
presentando diferentes informaciones de un pais a
otro. Aunque no exista para la BD una metodologia
ampliamente aceptada, la estrategia logaritmica presenta
ventajas para la estructuraciéon del sistema de BD:
facilidad de implementacién en sistemas de informacién,
constancia proporcional y aplicacién universal®.

Un estudio sobre la aplicacién de la BD para la
produccién de agentes antineopldsicos presentd tres
factores que pueden ser determinantes para la viabilidad
de la produccién de las franjas de dosis de los agentes
citostdticos: a) estabilidad de las preparaciones después de
la dilucién; b) frecuencia de prescripcién; ¢) nimero de
bandas preciso, consolidando los limites de viabilidades
adoptados en este andlisis.

Para la implementacién de la BD, un factor
determinante es la estabilidad fisicoquimica de las
preparaciones y la garantia de un producto con calidad
aséptica. De este modo, los datos de estabilidad obtenidos
tienen por finalidad ilustrar la capacidad de garantizar un
mayor tiempo de vida tiil de los productos quimioterdpicos
parenterales manipulados por medio de buenas précticas
asociadas a la preparacién de los agentes antineopldsicos,
pero también introducir tecnologias que de inicio
generan potenciales costos para la implementacién del
sistema, como bolsas de poliolefina (POF), bolsas de
cloruro polivinilo (PVC), envases de vidrio, jeringas
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de polipropileno para acondicionamiento de los lotes
preparados, ademds de sistema cerrado de manipulacién
de los agentes citotdxicos, para garantizar estabilidad
fisicoquimica y microbioldgica de las preparaciones en
sistema de BD!>2331:32,

De los diez antineopldsicos mds consumidos, solo un
medicamento no alcanzé al menos uno de los tres limites
de viabilidad determinados. El carboplatino no alcanzé el
nimero minimo de cinco BD que contemple el 60% del
total de dosis individualizadas preparadas en la CQT. De
este modo, el carboplatino fue el producto cuya viabilidad
de utilizacién de la técnica de BD no pudo lograrse.

Finalmente, los antineopldsicos que cumplieron con
todos los limites de viabilidad de este estudio fueron:
ciclofosfamida, cisplatino, docetaxel, doxorrubicina,
fluorouracilo (bolo), fluorouracilo (bomba), gemcitabina,
irinotecdn, oxaliplatino y paclitaxel. De este modo,
un total de nueve agentes antineopldsicos presentaron
viabilidad para el uso de la técnica de BD de acuerdo
con este estudio.

Segtin las directrices del North of England Cancer
Network del NHS, se citan como medicamentos
citostdticos que cumplieron con los criterios necesarios
para la utilizacién del sistema de BD a la ciclofosfamida,
doxorrubicina, fluorouracilo, gemcitabina, oxaliplatino,
corroborando los resultados obtenidos®.

Por otro lado, de acuerdo con el estudio de gastos
utilizando 17 agentes antineopldsicos (carboplatino,
ciclofosfamida, cisplatino, doxorrubicina, epirrubicina,
gemcitabina, irinotecdn, paclitaxel, pemetrexed y
rituximab), segtin el cual se implementaron las tablas
nacionales de BD del NHS en el sistema de prescripcién,
después de la inserciéon de la estandarizacién de dosis,
se lograron resultados econémicos con una reduccién
mensual de £ 100 000 en 2016/17 y, habiendo incluso
un aumento en el nimero de prescripciones, también
hubo evidencias de la reduccién del porcentaje de trabajo
interno compuesto por el proceso de manipulacién de los
quimioterdpicos que representaba un total del 60% de la
carga horaria total de trabajo anual y que después de la
utilizacién de la técnica de BD se redujo al 51%%*.

De acuerdo con una investigacién que compard
cinco fdrmacos antineopldsicos (busulfano; carboplatino;
ciclofosfamida; actinomicina D; etopédsido) con
relacién a la variacién entre las dosis de BD y la dosis
prescrita individualizada, los resultados de andlisis
en términos farmacocinéticos demostraron no haber
diferencia significativa entre las dosis recomendadas
por prescripcién individual y aquellas obtenidas con
BD, generando una base para la utilizacién de tablas de
BD del NHS e indicando que cambios relativamente
pequefios en la dosis de los antineopldsicos son superados
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ampliamente por la variabilidad en la exposicién y
depuracidn entre los pacientes®.

Resultados semejantes fueron encontrados en el estudio
realizado en 2012 por Chatelut et al.¥’, con seis fdrmacos
antineopldsicos (cisplatino, docetaxel, doxorrubicina,
irinotecdn, paclitaxel y topotecdn) en el que hay comparaciéon
entre la franja de dosis de BD estandarizadas y las dosis
basadas en el BSA mediante criterio farmacocinético
presentaron resultados que determinaron seguridad para la
implementacién de la BD por demostrar que el uso dela BD
no acarrearfa un aumento significativo de la concentracién
plasmadtica de los pacientes.

La introduccién de la técnica de BD tiene el potencial
de optimizar la capacidad aséptica de la farmacia, la
racionalizacién de las dosis, la flexibilizacién para la
reasignaciéon de dosis estdndar en franjas, reducir el
gasto con medicamentos, mejoria de las condiciones
de trabajo, reorganizacién de la gestién y contencién
de residuos, promoviendo ventajas econdmicas para la
unidad promotora de salud y no trayendo perjuicios de
naturaleza alguna que vengan a comprometer la eficacia
al tratamiento farmacolégico prestado al paciente!®¥4.

CONCLUSION

Queda en evidencia que la implementacién de
la técnica de banda de dosis puede contribuir para
racionalizar la produccién y beneficiar unidades de
quimioterapia, aumentando la capacidad de produccién,
disminucién de las horas de trabajo y promoviendo
eficiencia al proceso de manipulacién de antineopldsicos.
No obstante, es patente también que, en el caso especifico
de laimplementacién exitosa de la técnica de BD, se hacen
necesarias inversiones en procesos educativos continuos y
tecnologfas que garanticen calidad farmacolégica. Ademds,
se debe garantizar la practicabilidad de la implementacién
de la técnica de BD y también es necesario mantener el
control fisicoquimico y microbiolégico de los férmacos,
con la finalidad de asegurar la calidad y la eficacia de
las quimioterapias preparadas, sin traer perjuicios de
naturaleza alguna al tratamiento del paciente oncoldgico.
Finalmente, se destaca la necesidad de més investigaciones
y consenso sobre el desempefio de las tecnologfas y procesos

para la aplicabilidad de la técnica de BD.
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