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Entendiendo la adherencia a los tratamientos
anticancerigenos orales en el linfoma

Antes, el tratamiento del linfoma se administraba principalmente por via intravenosa (IV)
en un hospital o centro oncoldgico. Sin embargo, hoy en dia existen muchos medicamentos
para el tratamiento del linfoma que se pueden tomar por via oral, ya sea en forma liquida o

en comprimidos o pastillas.

Aligual que los medicamentos intravenosos contra el cancer, los medicamentos orales pueden ser muy
eficaces para inhibir el crecimiento del cancer y mantener la remision (desaparicion de signos y sintomas
de linfoma). Aunque los medicamentos orales son medicinas que puede tomar en casa, alin pueden tener

efectos secundarios.

OPCIONES DE TRATAMIENTO
POR VIA ORAL

Algunos medicamentos anticancerosos orales son las
terapias dirigidas, los medicamentos de quimioterapia y los
medicamentos inmunomoduladores. Las terapias dirigidas
apuntan a moléculas especificas necesarias para el crecimiento
del cancer, que a menudo se encuentran dentro de la célula
cancerosa. Los medicamentos de quimioterapia se dirigen a
cualquier célula que se divida rapidamente, ya sea normal o
cancerosa. Debido a que los medicamentos de quimioterapia no
pueden diferenciar entre las células cancerosasy las células
normales, estos medicamentos podrian también dafar las
células normales que se dividen rapidamente, como las de

los foliculos pilosos, la boca y la sangre. Esto puede provocar
efectos secundarios como recuentos bajos de globulos rojos

o blancos, riesgo de infecciones, llagas en la boca, nauseas,
vomitos, diarrea y caida del cabello. Por el contrario, las
terapias dirigidas generalmente afectan a menos células
normales, lo que se traduce en menos de estos tipos de
efectos secundarios. Los medicamentos inmunomoduladores
estimulan o inhiben el sistema inmunitario y también pueden
tener propiedades antiangiogénicas, lo que significa que evitan
que las células cancerosas obtengan nutrientes de la sangre.

Los medicamentos dirigidos e inmunomoduladores (aprobados
o0 en investigacion para tratar el linfoma) se describen en

la Tabla 1. Los medicamentos de quimioterapia orales se
mencionan en la Tabla 2 a continuacién. En las indicaciones, el
término “recaida” se refiere al cancer que regresa después del
tratamiento y “resistente al tratamiento” significa que el cancer
no responde al tratamiento. Un medicamento se puede tomar
solo 0 en combinacion con otros, segun el paciente y factores
como la edad, el tipo de linfoma y la salud general.
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DIFERENCIAS ENTRE LOS MEDICAMENTOS
ORALES ANTICANCEROSOS Y EL
TRATAMIENTO INTRAVENOSO

Aunque los medicamentos orales anticancerosos pueden

ser tan efectivos como los tratamientos intravenosos, los
pacientes pueden necesitar recibir tratamiento oral durante
anos e incluso indefinidamente, mientras que los tratamientos
intravenosos frecuentemente tienen una duracién mas corta (4
a 6 meses). Se supervisa mas minuciosamente a los pacientes
en las primeras semanas y los primeros meses después de
comenzar el tratamiento oral, pero después de tomar un
medicamento durante mas tiempo, puede ser que solo se
realice un seguimiento cada 2 a 4 meses con su equipo de
atencidn médica. Los analisis de sangre de los pacientes que
toman un medicamento oral se pueden realizar con menos
frecuencia que en los pacientes que realizan tratamiento
intravenoso. Por estos motivos, los pacientes pueden sentirse
menos conectados con su equipo de atencion médica en
comparacion con cdmo se sentirian si recibieran medicamentos
por via intravenosa, y el cumplimiento terapéutico (la capacidad
de tomar todos los medicamentos segun lo prescrito) puede ser
un desafio.

Debido a que el seguimiento suele ser menos frecuente a los
pacientes que realizan tratamientos por via oral, los efectos
secundarios también pueden pasar desapercibidos o el
paciente puede no informarlos al equipo de atencidon médica,
y los pacientes pueden no estar seguros de como tratar los
efectos secundarios por si mismos. Muchos de los efectos
secundarios de los medicamentos orales se pueden controlar
con medicamentos o cambios en el estilo de vida; por lo tanto,
los pacientes deben realizar un seguimiento cuidadoso de todos
los efectos secundarios e informarlos a su equipo de atenciéon
médica de forma regular. También es importante saber que
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algunos efectos secundarios de los medicamentos orales
pueden no aparecer en las primeras semanas 0 meses después
de comenzar el tratamiento. Por ejemplo, los pacientes que
toman ibrutinib (Imbruvica) y otros medicamentos de la misma
clase (inhibidores de la tirosina quinasa de Bruton [BTK])
pueden experimentar presion arterial alta afos después de
comenzar la terapia o arritmias cardiacas. Ademas, es posible
que los pacientes no consideren los efectos secundarios leves
lo suficientemente importantes como para informarlos a su
equipo de tratamiento, pero estos efectos pueden resultar
incomodos después de mucho tiempo y, a menudo, son faciles
de tratar con medicamentos. Es importante que los pacientes
informen todos los sintomas, ya sea leves o graves, a su equipo
de tratamiento.

DESAFi0OS DEL CUMPLIMIENTO
€) TERAPEUTICO DEL TRATAMIENTO
ORAL ANTICANCEROSO

Los medicamentos orales son una opcidn conveniente para los
pacientes porque se pueden tomar en casa, lo que puede ser

util para los pacientes que tienen que viajar una larga distancia
hasta el centro donde realizan el tratamiento. Sin embargo, como
los pacientes suelen ser responsables de asegurarse de tomar
sus medicamentos, puede haber un mayor riesgo de errores

con la medicacién, como olvidar o saltarse medicamentos, o
cambiar la dosis, lo que puede reducir la eficacia y la seguridad
del tratamiento contra el cancer. Es fundamental tomar todos los
medicamentos segun lo prescrito para maximizar la eficacia del
tratamiento y minimizar los efectos secundarios graves.

Recoger medicamentos orales anticancerosos en una farmacia
suele ser responsabilidad del paciente, mientras que la

terapia intravenosa se proporciona en el centro de tratamiento
del paciente. El tratamiento por via oral generalmente esta
cubierto por planes de seguro integrales, pero surtir recetas
puede ser mas dificil. Es posible que se solicite a los pacientes
utilizar ciertas farmacias y que algunas farmacias no tengan
tratamientos orales anticancerosos en el lugar, lo que significa
que los pacientes deben planificar con anticipacion para
asegurarse de tener suficientes medicamentos a mano.

Otra cuestion a tener en cuenta con el tratamiento oral
anticanceroso es como puede interactuar con otros
medicamentos que toma el paciente. A menudo se consulta

a los farmacéuticos para asegurarse de que cualquier
medicamento que el paciente ya esté tomando no interactue
con el medicamento oral anticanceroso. Las interacciones
medicamentosas pueden disminuir la eficacia del tratamiento
oral anticanceroso o aumentar el riesgo de efectos secundarios.
Es posible que sea necesario cambiar la dosis de algunos
medicamentos y que otros deban reemplazarse por un
medicamento diferente que tenga menos probabilidades de
interactuar con el tratamiento oral anticanceroso. Algunos
antibidticos y antifingicos también pueden interactuar con

los tratamientos anticancerosos orales y es posible que se
receten después de que el paciente haya recibido tratamiento
anticanceroso oral durante alguin tiempo.
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Los pacientes nunca deben cambiar las dosis de ningln
medicamento recetado y siempre deben consultar a su equipo de
atencion médica antes de comenzar con un nuevo medicamento.
Ademas, los alimentos y los suplementos pueden interactuar
con tratamientos anticancerosos orales. Por ejemplo, se sabe
que el jugo de toronja aumenta los niveles en sangre de algunos
medicamentos y, como resultado, puede provocar intoxicacion
(efectos secundarios graves asociados con una mayor exposicion
a un medicamento). Los remedios a base de hierbas medicinales
como la hierba de San Juan también pueden cambiar la eficacia
de algunos medicamentos contra el cancery provocar efectos
secundarios graves. La mayoria de los suplementos y remedios
a base de hierbas no estan requlados por la Administracion

de Alimentos y Medicamentos (FDAJ, y se desconoce si
interactuardn o no con los medicamentos orales anticancerosos.
Es importante que los pacientes consulten con su médico antes
de tomar suplementos o remedios herbarios.

Otro elemento para tener en cuenta es que el tratamiento oral
anticanceroso puede ser costoso, especialmente cuando se
toma a largo plazo. Es importante que los pacientes hablen con
su equipo de tratamiento de sus preocupaciones sobre lo que
deberan pagar. Existen programas para ayudar a cubrir los
costos de los medicamentos, pero es posible que estos no estén
disponibles para todos los pacientes. Si la situacién financiera o
el plan de seguro de un paciente cambia y ya no puede pagar un
medicamento oral anticanceroso (o un medicamento de apoyo
relacionado con su tratamiento contra el cancer), es importante
que lo hable con su equipo de atencion médica.

METODOS PARA CONTROLAREL
TRATAMIENTO POR VIA ORAL Y EL
CUMPLIMIENTO TERAPEUTICO

Hacer un seguimiento de los medicamentos y los efectos
secundarios puede resultar complicado, especialmente

cuando se prescribe una combinacién de medicamentos con
diferentes horarios de administracion. Por ejemplo, con algunos
medicamentos orales anticancerosos se debe tomar una sola
pastilla, una vez al dia, y con otros medicamentos que se toman
como parte del mismo tratamiento se toman varias pastillas

una vez a la semana, varias dosis por dia, o una dosis menos
frecuente. Es importante comenzar temprano una rutina habitual
al comenzar el tratamiento por via oral. El seguimiento temprano
por parte de un farmacéutico u otros miembros del equipo de
atencion médica a menudo es muy Util para asegurarse de que
los pacientes hayan entendido las instrucciones y estén tomando
sus medicamentos correctamente. La vigilancia constante

es importante durante todo el tratamiento para asegurarse

de que los cambios en la salud general del paciente u otros
medicamentos que podrian afectar el tratamiento no pasen
desapercibidos. Durante los seguimientos, es muy importante
informar las dosis que no se tomaron. La omisién de una dosis
puede afectar los resultados de los analisis, lo que deberia
tenerse en cuenta al tomar decisiones sobre la eficacia de

un tratamiento.
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Los diarios de medicamentos y los surtidores de medicamentos
que registran cuando se abrié el envase de la pastilla pueden
ser Utiles para rastrear el cumplimiento terapéutico. Los
recordatorios en linea y las aplicaciones para teléfonos

del progreso con su equipo de atencion médica. La aplicacion
movil Focus on Lymphoma estéa disponible para descargar
gratis para dispositivos i0OS y Android en Apple App Storey
Google Play Store.

inteligentes y dispositivos también pueden ser Utiles. La
premiada aplicacion mévil de Lymphoma Research Foundation

(LRF) Focus on Lymphoma proporciona a los pacientes y
cuidadores contenido integral basado en su subtipo de linfoma

y herramientas para ayudar a hacer frente al diagndstico y los
tratamientos, e incluye un administrador de medicamentosy

un rastreador de efectos secundarios. Los usuarios pueden
acceder a una gama completa de herramientas para ayudar a
administrar la atencién médica de un paciente. El administrador
de medicamentos permite a los usuarios ver facilmente todos
sus medicamentos y realizar un seguimiento de los horarios

de los medicamentos, incluido cudndo tomar un medicamento
anticanceroso oral. Los pacientesy los cuidadores también
pueden establecer recordatorios en sus dispositivos moviles

y realizar un seguimiento de las dosis y el progreso en el
calendario. Ademas, los usuarios pueden realizar un seguimiento
de la gravedad de los efectos secundarios o los sintomas con

la frecuencia que necesiten, para facilitar la revision

@ TRATAMIENTOS EN INVESTIGACION

Algunos de los agentes mencionados en las tablas a
continuacidn se estan usando en estudios clinicos para varios
tipos de linfoma; algunos se usan solos y otros se agregan

a tratamientos existentes o se usan como parte de nuevos
regimenes de terapia combinada. La lista de medicamentos
anticancerosos orales que se estan probando en estudios
clinicos siempre es cada vez mas larga.

Es fundamental recordar que la investigacion cientifica actual
siempre esta en evolucion. Las opciones de tratamiento pueden
cambiar a medida que se descubren nuevos tratamientos y

se mejoran los actuales. Por lo tanto, es importante que los
pacientes consulten a sumédico o a LRF para estar al tanto

de las actualizaciones del tratamiento que puedan haber
surgido recientemente.

TABLA 1. AGENTES INMUNOMODULADORES Y DIRIGIDOS POR ViA ORAL PARA EL LINFOMAA

MEDICAMENTO

Acalabrutinib
(Calquence)
Bexaroteno (Targretin)

Crizotinib (Xalkori)

Duvelisib (Copiktra)

Ibrutinib (Imbruvica)

Idelalisib (Zydelig)

Lenalidomida (Revlimid)

Prednisona (Rayos)

Selinexor (Xpovio)

Tazemetostat (Tazverik)

Venetoclax (Venclexta)

Vorinostat (Zolinza)

Zanubrutinib (Brukinsa)
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CLASE

Terapia dirigida; inhibidor
de BTK

Retinoide

Terapia dirigida; inhibidor
del receptor de tirosina
quinasa

Terapia dirigida; PI3K delta,
inhibidor de gamma

Terapia dirigida; inhibidor
de BTK

Terapia dirigida; inhibidor
de PI3K delta

Agente inmunomodulador y
antiangiogénico

Agente inmunomodulador y

antiinflamatorio

Terapia dirigida; inhibidor
de XPO1

Terapia dirigida; inhibidor
de EZH2

Terapia dirigida; inhibidor del
linfora de células B-2 (Bcl2)
Terapia dirigida; inhibidor
de HDAC

Terapia dirigida; inhibidor
de BTK

INDICACIONES

Aprobado para el tratamiento de pacientes adultos con LLC/LLCP y LCM después de al menos
un tratamiento previo

Aprobado para tratar problemas cutaneos derivados del LCLT después de al menos una
terapia sistémica previa

Aprobado para pacientes de 1 afio o mayores y adultos jovenes con LACG sistémico
recidivante o resistente que es ALK positivo

Aprobado para el tratamiento de pacientes adultos con LLC/LLCP recidivante o resistente
después de al menos dos tratamientos previos

Aprobado para tratamiento de pacientes adultos con LLC/LLCP con o sin delecién 17p, WM y
enfermedad cronica de injerto contra huésped en pacientes adultos y pediatricos a partir de
1 afio de edad tras un trasplante alogénico de células madre (células madre de un donante)
después del fracaso de una o mas terapias sistémicas

Aprobado para el tratamiento de LLC recidivante en combinacién con rituximab (Rituxan),
cuando rituximab solo se consideraria un tratamiento apropiado

Aprobado para LCM recidivante o resistente después de dos tratamientos previos, incluido
bortezomib, y para LF o LZM previamente tratados en combinacién con producto de rituximab

Aprobado para el tratamiento paliativo de leucemias y linfomas

Aprobado para el tratamiento de LBDCG recidivante o resistente en pacientes adultos,
incluido el LBDCG derivado del linfoma folicular, después de al menos 2 lineas de
terapia sistémica

Aprobado para el tratamiento de pacientes adultos con LF recidivante o refractario con una
mutacion EZH2 después de al menos 2 terapias sistémicas previas o para pacientes adultos
con LF que no tienen opciones de tratamiento alternativas satisfactorias

Aprobado para el tratamiento de pacientes adultos con LLC/LLCP

Aprobado para el tratamiento de problemas cutaneos en pacientes con LCLT que tienen una
enfermedad progresiva, persistente o recurrente durante o después de dos terapias previas

Aprobado para el tratamiento de pacientes adultos con LCM después de al menos una
terapia previa, WM, y LZM recidivante o refractario que hayan recibido al menos un régimen
basado en anti-CD20, LLC y LLCP.
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MEDICAMENTOS SELECCIONADOS EN INVESTIGACION, EN ESTUDIOS CLINICOS DE FASE 2/3

Abexinostat (PCI-24781)
Avadomida (CC 122)
Golcadomida (CC-99282)
Lisaftoclax (APG-2575)
LNS8801

Nanatinostat (VRx-3996)

Parsaclisib
(INCB050465)

Tolinapant (ASTX660)

Terapia dirigida; inhibidor
de HDCA

Terapia dirigida; modulador
de ligasa cereblon E3

Terapia dirigida; modulador
de ligasa cereblon E3
Terapia dirigida; inhibidor
de Bcl-2

Terapia dirigida; agonista
de GPER

Terapia dirigida; inhibidor
de HDAC

Terapia dirigida; inhibidor
de PI3Kd

Terapia dirigida;
antagonista de IAP

Bajo investigacion para LF, LBDCG y LCM

En investigacion para el LNH

En investigacion para el tratamiento del LNH recidivante y resistente
Bajo investigacion para LLC/LLCP

En investigacion para linfoma (subtipo no especificado)

En investigacion para linfoma asociado al virus de Epstein-Barr

Bajo investigacion para LLC/LLCP, PTCL y LNH recidivantes o resistentes

En investigacion para PTCL, LCCT y LLTA recidivantes o resistentes

Abreviaturas: LACG, linfoma anaplasico de células grandes; ALK, quinasa de linfoma anaplésico; BTK, tirosina quinasa de Bruton; CK, caseina quinasa; LLC/LLCP, leucemia
linfocitica crénica/linfoma linfocitico de células pequefias; LCCT, linfoma cutaneo de células T; LBDCG, linfoma B de células grandes; EZH2, potenciador del homédlogo

2 de zeste; FDA, Administracion de Drogas y Alimentos; GPER, receptor de estrégenos acoplado a proteina G; LF, linfoma folicular; HDAC, histona desacetilasa; LH,

linfoma de Hodgkin; IAP, inhibidores de proteinas de apoptosis; LCM, linfoma de células del manto; LZM, linfoma de zona marginal; LNH, linfoma no hodgkiniano; PTCL,
linfoma periférico de células T; PI3K, fosfoinositido 3 quinasa; LLCP, linfoma linfocitico de células pequeias; WM, macroglobulinemia de Waldenstrom; XPO1, receptor de
exportacion nuclear Exportin 1.

TABLA 2. OPCIONES DE TRATAMIENTO DE QUIMIOTERAPIA: AGENTES ORALES EN EL LINFOMA

MEDICAMENTO

Ciclofosfamida

Clorambucilo
(Leukeran)

Lomustina (gleostina)
Metotrexato

Clorhidrato de
procarbazina (Matulane)

CLASE
Agente alquilante (derivado
del gas mostaza)

Agente alquilante (mostaza
nitrogenada)

Agente alquilante
(nitrosourea)
Antimetabolito

No definido, puede actuar
inhibiendo la sintesis de
proteinas, ARN y ADN

INDICACIONES

Aprobado para LH, linfoma linfocitico, linfoma de células mixtas, linfoma histiocitico, linfoma
de Burkitt, micosis fungoide y leucemias

Aprobado para LLC, linfosarcoma, LF y LH

Aprobado para LH recidivante o resistente, usado en terapia combinada

Aprobado para micosis fungoide avanzada y LNH en estadio avanzado

Aprobado para terapia combinada para LH en estadios lll y IV
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Lomustine (Gleostine)

Alkylating agent
(nitrosourea)

Approved for relapsed or refractory HL, used in combination therapy

Abreviaturas: AITL, linfoma angioinmunoblastico de células T; LLC, leucemia linfocitica crénica; ADN, acido desoxirribonucleico; LBDCG, linfoma B de células grandes; LF,
linfoma folicular; LH, linfoma de Hodgkin; LNH, linfoma no hodgkiniano; ARN, &cido ribonucleico.
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PREGUNTAS PARA SU EQUIPO DE
ATENCION MEDICA

(Existen tratamientos por via oral para el subtipo de linfoma
que tengo?

iCual es el objetivo del medicamento oral para mi linfoma?
iEs posible controlar la enfermedad a largo plazo o lograr
una remision completa para que pueda dejar de tomar
medicamentos?

iCombinar el tratamiento por via oral con quimioterapia
para lograr la remision es una opcion para el subtipo de
linfoma que tengo?

;Cuanto tiempo tendré que tomar medicamentos por via
oral por mi linfoma?

¢Cuantos medicamentos tomaré y con qué frecuencia?

iCudles son los beneficios y los posibles riesgos de los
tratamientos por via oral para el subtipo de linfoma que
tengo?

e ;Los riesgos y los beneficios son los mismos que los
de otras opciones de tratamiento?

e ;Este tratamiento evitara que pueda recibir un
tratamiento diferente en el futuro?

¢Hay actividades, alimentos u otros medicamentos que deba
evitar mientras tomo este tratamiento?

iA qué sintomas y efectos secundarios debo estar atento, y
qué tipos de efectos secundarios justificarian una llamada o
consulta a mi equipo de atencion médica?

¢El'seguro cubre los tratamientos por via oral para mi
linfoma? ;Hay una diferencia de costo en comparacion con
otras opciones de tratamiento?

iCuales seran los gastos que deberé pagar de mi
bolsillo? ;Qué diferencia hay con otras opciones de
tratamiento en cuanto a los gastos que deberé pagar de
mi bolsillo? ;Existen recursos que me ayuden a pagar mis
medicamentos?

¢Qué tipo de herramientas me recomiendan para ayudarme
a tomar los medicamentos segun lo recetado?

iCon qué frecuencia haré un seguimiento con usted
y el equipo de atenciéon médica mientras tomo este
medicamento oral anticanceroso?
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PLAN DE CUIDADOS DEL LINFOMA
Y PROGRAMAS EDUCATIVOS PARA
PACIENTES

Mantener su informacion en un solo lugar puede ayudarle

a sentirse mas organizado y en control. También facilita
buscar informaciéon relacionada con su atencion y ahorra

un tiempo valioso. EL documento del Plan de cuidados del
linfoma de la LRF organiza la informacién sobre su equipo de
atencion médica, el régimen de tratamiento y el seguimiento.
También puede realizar un seguimiento de los exdmenes

de salud y cualquier sintoma que experimente para hablar
con su proveedor de atencion médica durante futuras citas.
Se puede acceder al documento del Plan de cuidados del
linfoma visitando linfoma.org/publications. La LRF también
ofrece diversas actividades educativas, como reuniones en
vivo y seminarios web para personas que deseen aprender
directamente de expertos en linfomas. Para consultar
nuestro cronograma de proximos programas,

visite lymphoma.org/programs.
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Linea de ayuda de la LRF

El personal de la Linea de ayuda de la LRF esta
disponible para responder sus preguntas generales
sobre el linfoma y la informacién sobre el tratamiento,
asi como para brindar apoyo individual y referencias
para usted y sus seres queridos. Las personas que
llaman pueden solicitar los servicios de un intérprete
de idiomas. La LRF también ofrece un programa de
apoyo entre pares llamado Red de Apoyo del Linfoma e
informacién sobre estudio clinicos a través de nuestro
Servicio de informacién sobre estudio clinicos. Si desea

obtener mas informacion sobre cualquiera de estos
recursos, visite nuestro sitio web en lymphoma.org,
comuniquese con la Linea de ayuda de la LRF llamando
al (800) 500-9976 o enviando un correo electrénico a

helpline@lymphoma.org.

Para obtener informacién en espafol, visite
lymphoma.org/es. (Para obtener informacion
en espanol, visite lymphoma.org/es).
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APLICACION MOVIL FOCUS ON
LYMPHOMA DE LA LRF

Focus on Lymphoma es la primera aplicacién que

ofrece a los pacientes y a sus cuidadores contenidos
personalizados basados en el subtipo de linfoma, asi como
herramientas practicas para gestionar mejor el diagndstico
y el tratamiento. Gestion integral del linfoma, ubicada

de manera comoda en una aplicacidn seguray facil de
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La Lymphoma Research Foundation (LRF) publica la serie de hojas informativas Comprender el linfoma con el propésito de informary educar a los lectores. Los hechosy
las estadisticas se obtuvieron utilizando la informacién publicada, incluidos datos del Programa de Vigilancia, Epidemiologia y Resultados Finales (SEER]. Debido a que el
cuerpoy la respuesta al tratamiento de cada persona son diferentes, ninguna persona deberia autodiagnosticarse o comenzar un tratamiento médico sin antes consultar
a sumédico. El revisor médico, la institucién del revisor médicoy la LRF no son responsables de la atencidn o el tratamiento médico de ninguna persona.
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