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.  MANEJO INICIAL DE LA LEUCEMIA AGUDA

INTRODUCCION

Las leucemias agudas constituyen el grupo de neoplasias mas frecuentes en la
edad pediatrica suponiendo practicamente un tercio del total. De entre estas la leucemia
linfoblastica aguda constituye el 80% y la leucemia mieloide aguda entre 15-20%, siendo
menos del 5% a las leucemias mieloides cronicas. La incidencia se calcula a entorno 40

casos cada afio por millén de nifios.

Se caracterizan por la proliferacion clonal anémala de células precursoras en diferentes
estadios de diferenciacion. Las manifestaciones clinicas mas frecuentes son
consecuencia de la ocupacion de la médula 6sea por células leucémicas con el

consecuente fallo de la hematopoyesis y las citopenias posteriores.

La presentacién clinica inicial de la leucemia en pediatria puede ser muy inespecifica
cosa que complica el diagnéstico. Pueden presentar fatiga, anorexia y astenia, fiebre,
cojera, entre otros sintomas. Cerca del 50% presentan hepatomegalia, esplenomegalia,
palidez cutanea, equimosis y hematomas. Muchos de estos signos y sintomas son
consecuencia de la infiltracion de la médula ésea, la anemia condiciona la palidez y la
astenia; la neutropenia, la predisposicion a las infecciones y la trombopenia, las

petequias y los sangrados.

Ante un nifio con sintomas inexplicables se debe realizar una anamnesis completa y
una exploracion fisica concienzuda que debe incluir el abdomen, la busqueda de

adenopatias y un examen minucioso de la piel.

DIAGNOSTICO

La sospecha de una leucemia aguda implica la realizacion de una anamnesis y
exploracién completas, ademas de pruebas complementarias que confirmen y enfoquen
el diagnéstico para prevenir complicaciones e iniciar el tratamiento con la maxima

celeridad posible.

ANAMNESIS

Se debe interrogar sobre los signos y sintomas presentes, el tiempo de evolucién de
estos, los contactos previos con animales, enfermedades previas o concomitantes, asi
como tratamientos recientes y actuales. Enfocar las preguntas acerca del sindrome
constitucional (astenia, pérdida de peso, etc.) nos puede dar datos sobre la enfermedad

maligna. También es importante conocer los antecedentes familiares y personales sobre
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todo aquellos relacionados con enfermedades oncolégicas y genéticas (sindrome de
Down, anemia de Fanconi, inmunodeficiencias congénitas, neurofibromatosis,

enfermedades autoinmunes...).

EXPLORACION FiSICA

La exploracion fisica debe ser completa y por aparatos. La medida y descripcion de
tumoracion y megalias es importante. No hay que olvidar la exploracion de las

adenopatias, las encias y los genitales, asi como la exploracion neuroldogica.

Se debe realizar una somatometria completa con el calculo de la superficie corporal y

el IMC y una valoracion nutricional con percentiles al inicio del diagnéstico.

PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

1. En urgencias pediatricas: Lo mas importante es confirmar la presencia de blastos

en sangre periférica y vigilar el SLT.
a) Analitica sanguinea urgente

- Bioquimica: glucosa, urea, creatinina, sodio, potasio, calcio, proteinas totales,
transaminasas (GOT, GPT), fosfato y acido urico (se deben afadir, en GestLab

de Orion buscad en “Otras pruebas”).

- Hemograma con sangre periférica. Interconsulta a Hematologia diagndstica de

guardia.
- Coagulacion.
b) Pruebas de imagen
e Radiografia de térax.

e Ecografia abdominal o TAC en funcién de los hallazgos o clinica, por ejemplo

una masa abdominal.

c) Situaciones especiales en urgencias:

- Anemia o plaquetopenia: Si precisa transfusion, antes de nada hay que extraer
serologia: virus hepatitis, VEB, CMV, VHS, VVZ, VIH y parvovirus.

o La serologia no es una prueba de laboratorio que se pueda pedir de
urgencia, pero si que debe ser extraida y cursada previa a las
transfusiones.
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- Sirequiere transfusiones: entregad consentimiento informado. (Ver ANEXO |I.

PETICIONES Y DOCUMENTOS)

- Sifiebre:

o Anadir en la bioquimica la PCR y la procalcitonina.

o Extraccion de cultivos: hemocultivo, urocultivo, frotis faringeo con hongos

y coprocultivo.

- Si infeccidon respiratoria: Afadir aspirado nasofaringeo con virus VRS e

Influenza A y B.

d) Peticiones a realizar desde urgencias:

¢ Qué podemos adelantar desde urgencias para mejorar el manejo posterior de la

leucemia aguda?

= Analitica sanguinea ordinaria.

o Bioquimica: perfil basico, hepatico, férrico y lipidico.

= Glucosa, urea, creatinina, sodio, potasio, calcio, proteinas totales,
GOT, GPT, fosfato, acido urico, GGT, bilirrubina, fosfatasa alcalina,

LDH, colesterol, triglicéridos, ferritina.

o Perfil tiroideo (TSH y T4 libre) y perfil suprarrenal (cortisol basal).

o Bioquimica especial: albumina, prealbumina.

o Estudio inmunoldgico: inmunoglobulinas y poblaciones linfocitarias (CD4,

CDS, T, B y NK).
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Archivos Pruebas ~ Usuarios ~ Ayuda ~ Desconectar
Cédigo externo
Procedendia HOSPITAL GRAL. UNIV. DE ALICANTE [~
Servicio ONCOLOGIA INFANTIL -
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Centro extraccisn | NO ESPECIFICADO
Cama
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= Sangre periférica con estudio morfologico e inmunofenotipo (Ver ANEXO

II: PETICIONES Y DOCUMENTOS)

2. En planta de oncologia infantil

a) Analitica sanguinea ordinaria (solicitadla si peticion no realizada desde

urgencias. Ver punto 1.d)
o Bioquimica: perfil basico, hepatico, férrico y lipidico.

= Glucosa, urea, creatinina, sodio, potasio, calcio, proteinas totales,
GOT, GPT, fosfato, acido urico, GGT, bilirrubina, fosfatasa alcalina,

LDH, colesterol, triglicéridos, ferritina.
o Perfil tiroideo (TSH y T4 libre) y perfil suprarrenal (cortisol basal).
o Bioquimica especial: albumina, prealbumina.

o Estudio inmunoldgico: inmunoglobulinas y poblaciones linfocitarias (CD4,
CDS8, T, B y NK).

o Funcioén renal: orina de 24 horas, cistatina C.

b) Sangre periférica con estudio morfolégico e inmunofenotipo (solicitadla si
peticion no realizada desde urgencias. Ver punto 1.d) (Ver ANEXO II: PETICIONES
Y DOCUMENTOS)

c) Pruebas de imagen
o Radiografia de térax (si no ha sido realizada desde urgencias)
= En todos los casos.

= Puede ser normal u observarse osteopenia difusa, osteoesclerosis,

ensanchamiento mediastinico, etc.
o Ecografia abdominal

= En todos los casos.
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= Permite objetivar y medir la hepato-esplenomegalia, asi como la

nefromegalia, hallazgo comun pero menos frecuente.
o Si afectacién neurolégica, RMN cerebral.

= Se puede manifestar en forma de cefalea, nauseas, vomitos, irritabilidad,

rigidez nucal, papiledema y afectacion de pares craneales, entre otros.
o Si afectacion testicular, ecografia testicular.

= Se puede observar compromiso focal (con multiples nédulos) o difuso,

con ecogenicidad aumentada o disminuida, el mas frecuente.

d) Interconsultas

o Coagulacion. (Ver ANEXO Ill: PETICIONES Y
DOCUMENTOS)

= Estudio de trombdfilia.

= Proteina S y C, niveles de AT Ill, mutacién Factor V

Leiden, mutacién 20210 A del gen de la protrombina.

o Cardiologia infantil
= Ecocardiograma y electrocardiograma previos al inicio del tratamiento.
o Cirugia pediatrica

= Colocacion de catéteres implantables tipo PORT-A-CATH® en LLA y
tipo Hickman® en LMA.

o Anestesia Infantil

= Se requiere una valoracion previa tanto para procedimiento tipo puncién
lumbar como para el aspirado de médula ésea y la colocacién de

catéteres.

e) Consentimientos (Ver ANEXO II: PETICIONES Y DOCUMENTOS)
o Transfusion de hemoderivados (carpeta de Hematologia)

= Se entrega en urgencias si ha requerido transfusiones o en planta al
diagndstico y es valido para el resto de los procedimientos

transfusionales durante toda la enfermedad.
o Sedacién (carpeta de Oncologia Pediatrica)

o Aspirado de médula 6sea (carpeta de Oncologia Pediatrica)
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o Puncién lumbar (carpeta de Oncologia Pediatrica)

o Administracion de tratamiento citostatico (carpeta de Oncologia

Pediatrica)
o Registro nacional de tumores

o Donacion de tejidos a biobanco

Se entregan dos copias de cada consentimiento, excepto en la de registro nacional
de tumores en la que sélo es necesario una copia, para el resto una de las copias

se guardara en la historia del paciente y la otra sera para los padres.

En el caso de que los padres estén divorciados es necesario que los

consentimientos sean firmados por los dos padres.

3. Desde planta, en quiréfano
a) Puncién lumbar

Se debe realizar para valorar la afectacion del sistema nervioso central. Este dato

también aporta informacion prondstica.

o Analisis citoquimico (extraer peticion urgente de bioquimica de LCR en
Orion)

= Recogida en tubo EDTA.

= Se remite al laboratorio de urgencias. Tubo EDTA

o Analisis morfologico
= Recogida en tubo verde estéril.

= Se remite a Hematologia diagnéstica.

Tubo verde
esteéril
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Hematologia diagnéstica: Peticion para
estudio morfolégico (parte de arriba) y
analisis inmunofenotipo (parte de abajo)

o Analisis inmunofenotipico
= Se recoge en tubo EDTA con TransFix® (en la nevera de quiréfano,
solicitarlo a personal de quiréfano)
o TransFix®: solucion de estabilizacién de antigenos celulares
que previene la degradacion celular en las muestras para

analisis de citometria de flujo.
Tubo

EDTA con

= Se remite a hematologia diagndstica _
TransFix®

b) Aspirado médula 6sea

Se debe realizar para la confirmacion del diagnéstico de leucemia y su
caracterizacion. Los datos aportados también brindan informacién sobre el

prondstico.

o Analisis morfolégico (Ver ANEXO II: PETICIONES Y DOCUMENTOS)

= Permite la caracterizacién del ndcleo y citoplasma mediante tinciones
enzimaticas especificas. Aporta informacién sobre el tipo de leucemia,

bien linfoblastica o bien mieloblastica.

= Recogida en portaobjetos (extensiones de médula ésea) y tubo EDTA

= Se remite a Hematologia diagndstica.

Hematologia diagnéstica:
Peticién para estudio
morfolégico (parte de arriba) y
analisis inmunofenotipo (parte
de abajo)

Tubo
EDTA

Portaobjetos
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o Analisis inmunofenotipico y FISH

= Permite la deteccién de moléculas de la membrana basal o citoplasma
mediante la citometria de flujo. Es imprescindible para la confirmacion
del diagndstico y la diferenciacion entre leucemias linfoides B y T,
mieloides, en la deteccion del estadio madurativo (Pre-B, Pro-B...) y en

la deteccion de la Enfermedad Minima Residual (EMR)
= Serecoge en tubo EDTA.
= Se remite a Hematologia diagndstica.

= (Ver ANEXO II: PETICIONES Y DOCUMENTOS) Tubo EDTA

o Analisis citogenético

= Permite la deteccién de alteraciones numéricas (ploidias) y estructurales
(traslocaciones, deleciones, etc.), lo cual tiene sobre todo implicacion

prondstica.
= Se recoge en tubo verde seco.

= Se remite a citogenética del Hospital Politécnico Universitario La Fe de
Valencia. (Ver ANEXO II: PETICIONES Y DOCUMENTOS)

«

|

5
i

[ TS —

Tubo verde
seco

- g r—

VR e e e = s
el b g St e .1

o Analisis biomolecular

» Permite la deteccién de genes de fusidn. Por ejemplo, en el caso de la
LLA se encuentran TEL/AML1, BCR-ABL, MLL-AF4 y E2A-PBX1.
Su implicacién es basicamente prondstica y dianas terapéuticas

= Serecoge en tubo EDTA.

Tubo EDTA
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= Se remite a Biologia Molecular del Hospital Politécnico
Universitario La Fe de Valencia. (Ver ANEXO II:
PETICIONES Y DOCUMENTOS)

MEDIDAS TERAPEUTICAS

(1) Generales:

¢ Aislamiento:
o Protector o inverso:
= Aplicar a TODOS LOS DEBUTS LEUCEMICOS

= Medidas de seguridad para impedir la transmisién de enfermedades
infecciosas mediante la ruptura de los mecanismos de transmision en
pacientes neutropénicos, trasplantados o con grandes dosis de

tratamiento inmunosupresor.
» Localizacion en habitacién individual si posible.
= Implica el lavado de manos y el uso de mascarilla y guantes.
o De contacto:

= Medidas se seguridad para impedir la transmisién de enfermedades
transmisibles por contacto directo con el paciente o con elementos de
su ambiente. En nuestro medio solemos aplicarlo ante la presencia

de Clostridium difficile productor de toxina.
= Localizacién en habitacion individual si posible.

= Implica el lavado de manos, uso de mascarilla, guantes y bata
desechable. Al finalizar el material utilizado se debe depositar en un

contenedor preparado localizado dentro de la habitacién.
* Dieta especial.

* Dejar al paciente a DIETA ABSOLUTA por la noche. Se realizara la puncion
lumbar y el aspirado de médula dsea en quiréfano lo mas pronto posible (no
dejar a dieta absoluta los jueves, viernes ni sabados ya que no hay posibilidad

de envio de muestras).
* Profilaxis del Sindrome de Lisis Tumoral (ver protocolo mas abajo)

* Transfusiones. En caso de ser necesarias, consultar “Protocolo de

transfusiones”. Acceso: http.//www.serviciopediatria.com/wp-
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http://www.serviciopediatria.com/wp-content/uploads/2015/02/Protocolo-TRANSFUSIONES-EN-PEDIATR%25C3%258DA.-SP-HGUA-2017.pdf

content/uploads/2015/02/Protocolo-TRANSFUSIONES-EN-
PEDIATR%C3%8DA.-SP-HGUA-2017.pdf

» Si fiebre, aplicar protocolo de “Fiebre en el paciente oncoldgico”. Acceso:
http://www.serviciopediatria.com/wp-content/uploads/2015/06/Protocolo-
FIEBRE-EN-EL-PACIENTE-ONCOLOGICO-SP-HGUA-2015.pdf

(2) Especificas

Aplicacién de protocolos en funcién de la caracterizacion de la leucemia. Actualmente,
en la leucemia linfoblastica aguda se aplica “SEHOP-PETHEMA 2013” y, en la leucemia
mieloide aguda, “NOPHOQO”.
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SINDROME DE LISIS TUMORAL

El sindrome de lisis tumoral (SLT) es una emergencia oncoldgica. Se trata de un
sindrome metabdlico causado por la lisis masiva de células tumorales con la liberacion

de grandes cantidades de potasio, fosfato, y acidos nucleicos a la circulacion sistémica.

El catabolismo de los acidos nucleicos a acido urico conduce a hiperuricemia, el
aumento de la excrecion renal de acido Urico provoca su precipitacion en los tubulos
renales, induce vasoconstriccion, alteraciones de la autorregulacion, disminucién del
flujo sanguineo en los vasos e inflamacién. Esta cascada de procesos, junto con la

hiperfosfatemia y el depdsito tubular de calcio, provoca dafo renal.

Las consecuencias son potencialmente graves e incluyen insuficiencia renal aguda,

arritmias cardiacas, convulsiones e incluso la muerte.

El SLT aparece mas frecuentemente durante la induccion del tratamiento quimioterapico
en pacientes con leucemia aguda y linfomas de alto grado, aunque realmente puede
suceder en cualquier tipo de tumor con alta tasa proliferativa, gran carga tumoral o alta
sensibilidad a los agentes antimitéticos. En término general los tumores mas
susceptibles son los linfomas no Hodgkin tipo Burkitt, linfomaleucemia de células T,
leucemia linfoblastica aguda (LLA), y con menor frecuencia en algunos tumores solidos

como el rabdomiosarcoma, neuroblastoma y hepatoblastoma.
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Algoritmo 1. Profilaxis del sindrome de lisis tumoral

Diagnostico de enfermedad
oncoldgica

l

Exploracion fisica y
analitica@

!

Si

Tratamiento
del SLT®
(Algoritmo 2)

¢ SLT establecido?®

Profilaxis segun la
clasificacion de riesgo
de SLT

|
|

Riesgo bajo®") Riesgo medio(®-2)

Riesgo alto(®-3)

e

¢, SLT establecido durante la
profilaxis o durante los 7
primeros dias del tto.?

NO Si
Finalizar profilaxis si Tratamiento
normalizacién de del SLT®

niveles (Algoritmo 2)
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1. PATOGENESIS

Las consecuencias metabdlicas incluyen hiperuricemia, hiperkaliemia, hiperfosfatemia,

hipocalcemia secundaria y dafo renal agudo.

La hiperuricemia es consecuencia del catabolismo de las purinas de los acidos nucleicos

en hipoxantina y xantina que son oxidados por la enzima xantina oxidasa en acido urico.

La hiperfosfatemia se produce por la liberacion masiva de fosforo al torrente sanguinea
tras la lisis de las células malignas, que tienen este elemento en una concentracion
mucho mayor que las células sanas. La consecuencia de este aumento de fosfato es la

hipocalcemia secundaria.

Desde la aparicion de los agentes hipouricemiantes el depdsito renal de fosfato calcico
(nefrocalcinosis) se ha convertido en el mecanismo mayor de dafo renal agudo en el
SLT.

2. MANIFESTACIONES CLINICAS Y ANALITICAS

Los sintomas reflejan las alteraciones analiticas metabdlicas asociadas (hiperkaliemia,
hiperfosfatemia e hipocalcemia), ademas de otras alteraciones en los niveles de acido
urico, sodio y creatinina. Se incluyen las nauseas, vomitos, diarrea, anorexia, letargia,
hematuria, fallo renal agudo, fallo cardiaco, arritmias, prurito, inflamacion ocular y

articular, convulsiones, calambres, tetanias, sincopes y muerte subita.

3. DIAGNOSTICO Y CLASIFICACION

La clasificacién de Cairo-Bishop de 2004 establece una serie de criterios clinicos y
analiticos para el diagnéstico del SLT al inicio y a lo largo de los siete primeros dias de
tratamiento. Ademas, incorpora un sistema de gradacion para la determinacion de la
gravedad del SLT. En muchos casos SLT de laboratorio anunciara SLT clinico, aunque

SLT clinico se pueden prevenir en muchos pacientes con la terapia adecuada.

SLT analitico. Dos 0 mas valores analiticos alterados mantenidos durante los tres dias
previos o siete dias tras el inicio de la quimioterapia y del establecimiento de la adecuada

hidratacion y del uso de un agente hipouricemiante.

SLT clinico. Definido por la presencia de SLT analitico junto uno o mas de los siguientes
criterios que no puedan ser explicados por ningun farmaco: aumento de la creatinina
sérica 21.5 del Limite Alto de la Normalidad (LAN), arritmia cardiaca/muerte subita o

crisis convulsiva.
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Tabla de criterios del sindrome de lisis tumoral

Criterios analiticos
2 o mas criterios dentro de los 3 dias antes
y hasta 7 dias después del inicio del tratamiento

Acido urico >8 mg/dL o 25% de incremento

Potasio >6 mEq/L o mmol/L o 25% de incremento
Fosfato >6,5 mg/dL (2,1 mmol/L) o 25% de incremento
Calcio <7 mg/dL (1,75 mmol/L) o 25% de descenso

Criterios clinicos
Criterios analiticos + al menos 1 criterio clinico

Creatinina > 1,5

Arritmia cardiaca

Convulsiones

4. FACTORES DE RIESGO

Los factores que predisponen a su aparicion son grandes masas tumorales (masas
solidas mayores de 10 cm) o leucocitosis > 100 x 10%L, altas concentraciones de LDH
(mas del doble de limite superior de la normalidad) y acido urico > 7,5mg/dl antes de

empezar el tratamiento, asi como una diuresis escasa o una mala funcion renal previa.

Tabla de factores de riesgo adaptada a la mayor prevalencia de tumores en la edad
pediatrica.

Bajo riesgo Riesgo intermedio Alto riesgo

Tumores sélidos (la | Tumores  solidos  muy -
mayoria) sensibles a quimioterapia
(neuroblastoma, tumor de
células germinales) o masa
buky o en estadio
avanzado

Leucemia mieloide crénica - -

(LMC)
Leucemia mieloide aguda |[LMA con 25-100x10%L |LMA con >100x10%L
(LMA)  con <25x10°%L | leucocitos leucocitos
leucocitos y LDH<2xLAN
LMA con <25x10%L vy
LDH=2xLAN

- Leucemia Burkitt
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Leucemia linfoblastica | Otra LLA y =2100x109/L
aguda (LLA) con | y/o LDH=2xLAN
<100x109/L leucocitos y
LDH<2xLAN

Linfoma de Hodgkin (LH) - j

Linfoma No Hodgkin (LNH) - -
indolente

- LNH estadio [lI/IV con | Linfoma difuso de

LDH<2xLAN células B  grandes
estadio IIl/IV con LDH
22xLAN

- Linfoma anaplasico de -
células grandes estadio

v
- Linfoma de Burkitt y|Linfoma de  Burkitt
LDH<2xLAN estadio v y/o
LDH=2xLAN
- Linfoma linfoblastico | Linfoma linfoblastico
estadio I/ll y LDH<2xLAN | estadio /v y/o
LDH=2xLAN

- - Riesgo intermedio con
enfermedad ylo
afectacion renal

Riesgo intermedio con
acido urico, potasio y/o
fosfato > LAN

*Contraindicado en paciente con Déficit de 6-glucosa fosfato deshidrogenasa. En estos
pacientes la rasburicasa deberia ser sustituida por alopurinol. Ver ANEXO:
HIPOURICEMIANTES.

5. PREVENCION

Las medidas mas importantes son la hiperhidratacion intravenosa y el uso de agente
hipouricemiantes como el alopurinol y la rasburicasa. El tipo de profilaxis se elige en
funcién del riesgo que depende de la propia enfermedad, de su carga y del tratamiento

especifico que requiera. Ver Algoritmo 1.
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5.1 Bajo riesgo

> Hiperhidratacion IV con “Solucion E” SIN POTASIO (suero glucosalino 1/3 + 10ml
de CINa al 20%) a un ritmo de 2-3 L/m? (si pesa <10 Kg a 200 ml/kg/dia).

* Eselpilar fundamental de la prevencién. Mejora la perfusién renal y la filtracion
glomerular, por lo que aumenta la diuresis y minimiza el riesgo de depdsito de

acido urico y fosfato calcico en los tubulos.

* Duracion: hasta que la carga tumoral haya descendido (en las leucemias se
determinara por el recuento de blastos y la hepato-esplenomegalia, y en los
tumores soles por el nivel de LDH y el tamafio tumoral), sin evidencia de SLT
y hasta que el paciente pueda tolerar adecuadamente y mantener una buena

diuresis

> Monitorizacién estrecha de la diuresis. Se debe mantener en un rango de 80-

100 mL/m?/h, es decir a un ritmo de 2 mL/kg/h. Si el peso < 10 kg el ritmo debe ser

a 4-6 mL/kg/h.

- Si para mantener el ritmo de diuresis fueran necesarios se podria hacer uso

de diuréticos. La FUROSEMIDA seria de eleccion, ya que ademas de inducir

la diuresis, aumenta la excrecion de potasio. Dosificacion:

+ VO: 1-2 mg/Kg /dia, cada 4-6-8-12 horas. Puede aumentarse la dosis hasta

un maximo de 6 mg/Kg/dia. Dosis maxima 40 mg/dia.

* |V eIM: 0,5-5 mg/Kg/dosis cada 6-12 horas. Dosis maxima 20 mg/dia.

> |IMPORTANTE: NO anadir iones (K, P, Ca) pese a su déficit jRiesgo de

hiperkaliemia e hiperfosfatemia con precipitacion de fosfato calcico!
» Soélo aportar si presenta un déficit sintomatico.
> Alcalinizacién
» Controvertida. Actualmente no hay datos que demuestren eficacia.

* El bicarbonato sddico solo debe usarse en pacientes con acidosis

metabdlica.
» La alcalinizacion no es necesaria en pacientes con rasburicasa.

> Monitorizacion de los niveles de fosfato idnico, acido urico e iones en sangre. Se

realizara analitica a las 24-48h hasta normalizaciéon de los niveles.

> Si no cumple criterios de SLT pero observamos cifras de acido urico en ascenso
(dos medidas de acido urico seguidas en un periodo de 2-4 horas) se debe
administrar ALOPURINOL (Ver ANEXO I: HIPOURICEMIANTES,).
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* Dosis de alopurinol: 200-450mg/m2/dia cada 8h (max. 400mg/dia).
* Dosis de alopurinol si <10kg: 3mg/kg cada 8h.

> Sien algun momento de la profilaxis se establece el sindrome de lisis tumoral, pasad

al Algoritmo 2 (tratamiento).

5.2 Riesgo intermedio

> Hiperhidratacion IV con “Solucion E” SIN POTASIO (suero glucosalino 1/3 + 10ml
de CINa al 20%) a un ritmo de 2-3 L/m? (si pesa <10 Kg a 200 ml/kg/dia).

* Eselpilar fundamental de la prevencién. Mejora la perfusién renal y la filtracion
glomerular, por lo que aumenta la diuresis y minimiza el riesgo de depdsito de

acido urico y fosfato calcico en los tubulos.

» Duracion: hasta que la carga tumoral haya descendido (en las leucemias se
determinara por el recuento de blastos y la hepato-esplenomegalia, y en los
tumores soles por el nivel de LDH y el tamafo tumoral), sin evidencia de SLT
y hasta que el paciente pueda tolerar adecuadamente y mantener una buena

diuresis.

> Monitorizacion estrecha de la diuresis. Se debe mantener en un rango de 80-

100 mL/m?/h, es decir a un ritmo de 2 mL/kg/h. Si el peso < 10 kg el ritmo debe ser

a 4-6 mL/kg/h.

- Si para mantener el ritmo de diuresis fueran necesarios se podria hacer uso
de diuréticos. La FUROSEMIDA seria de eleccion, ya que ademas de inducir

la diuresis, aumenta la excrecion de potasio. Dosificacion:

* VO: 1-2 mg/Kg /dia, cada 4-6-8-12 horas. Puede aumentarse la dosis hasta

un maximo de 6 mg/Kg/dia. Dosis maxima 40 mg/dia.

* IV e IM: 0,5-5 mg/Kg/dosis cada 6-12 horas. Dosis maxima 20 mg/dia.

> |[MPORTANTE: NO anadir iones (K, P, Ca) pese a su déficit jRiesgo de

hiperkaliemia e hiperfosfatemia con precipitacion de fosfato calcico!
» Solo aportar si presenta un déficit sintomatico.
> Alcalinizacién
+ Controvertida. Actualmente no hay datos que demuestren eficacia.

» El bicarbonato sddico sélo debe usarse en pacientes con acidosis

metabdlica.

[Guia sobre el manejo inicial de la leucemia aguda y del sindrome de lisis tumoral 18|



» La alcalinizacion no es necesaria en pacientes con rasburicasa.

> 8Si acido urico < 8mg/dl se debe iniciar tratamiento con ALOPURINOL durante 7
dias o hasta que no haya riesgo de SLT (Ver ANEXO [I: HIPOURICEMIANTES).

o Si> 10 kg: 200-450mg/m?/dia cada 8h (max 400mg/dia)
o Si<10kg: 3mg/kg cada 8h.

> 8i acido urico >8mg/dl, se debe iniciar RASBURICASA (Ver ANEXO:
HIPOURICEMIANTES).

o Una unica dosis a 0,15 mg/kg. Si tras el control analitico a las 24h
persiste acido urico >8mg/dl repetir dosis de Rasburicasa. (Se puede
administrar de una a dos veces al dia, como dosis Unica o durante 5-7

dias).

> Monitorizacién de los niveles de fosfato idnico, acido urico e iones en sangre. Se

realizara analitica cada 24 horas hasta normalizacion de los niveles.

> Si en algun momento de la profilaxis se establece el sindrome de lisis tumoral,

pasad al algoritmo 2 (tratamiento).

5.3 Alto riesqo

> Hiperhidratacion IV con “Solucion E” SIN POTASIO (suero glucosalino 1/3 + 10ml
de CINa al 20%) a un ritmo de 2-3 L/m? (si pesa <10 Kg a 200 ml/kg/dia).

* Eselpilar fundamental de la prevencién. Mejora la perfusién renal y la filtracion
glomerular, por lo que aumenta la diuresis y minimiza el riesgo de depdsito de

acido urico y fosfato calcico en los tubulos.

» Duracion: hasta que la carga tumoral haya descendido (en las leucemias se
determinara por el recuento de blastos y la hepato-esplenomegalia, y en los
tumores soles por el nivel de LDH y el tamafo tumoral), sin evidencia de SLT
y hasta que el paciente pueda tolerar adecuadamente y mantener una buena

diuresis.

> Monitorizacién estrecha de la diuresis. Se debe mantener en un rango de 80-
100 mL/m?/h, es decir a un ritmo de 2 mL/kg/h. Si el peso < 10 kg el ritmo debe ser

a 4-6 mL/kg/h.

= Si para mantener el ritmo de diuresis fueran necesarios se podria hacer uso

de diuréticos. La FUROSEMIDA seria de eleccion, ya que ademas de inducir

la diuresis, aumenta la excrecion de potasio. Dosificacion:
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* VO: 1-2 mg/Kg /dia, cada 4-6-8-12 horas. Puede aumentarse la dosis hasta

un maximo de 6 mg/Kg/dia. Dosis maxima 40 mg/dia.
* IV e IM: 0,5-5 mg/Kg/dosis cada 6-12 horas. Dosis maxima 20 mg/dia.

> |IMPORTANTE: NO anadir iones (K, P, Ca) pese a su déficit jRiesgo de

hiperkaliemia e hiperfosfatemia con precipitacion de fosfato calcico!
» Solo aportar si presenta un déficit sintomatico.
> Alcalinizacién
» Controvertida. Actualmente no hay datos que demuestren eficacia.

* El bicarbonato sddico sélo debe usarse en pacientes con acidosis

metabdlica.

* La alcalinizacién no es necesaria en pacientes con rasburicasa.

> Si acido urico < 8mg/dl se debe iniciar tratamiento con ALOPURINOL durante 7
dias o hasta que no haya riesgo de SLT (Ver ANEXO I: HIPOURICEMIANTES).

o Si> 10 kg: 200-450mg/m?/dia cada 8h (max 400mg/dia)
o Si<10kg: 3mg/kg cada 8h.

> Si acido urico >8mg/dl, se debe iniciar RASBURICASA (Ver ANEXO:
HIPOURICEMIANTES).

o Una unica dosis a 0,2 mg/kg. Si tras el control analitico a las 24h persiste
acido urico >8 mg/d| repetir dosis de Rasburicasa. (Se puede administrar

de una a dos veces al dia, como dosis Unica o durante 5-7 dias).

> Monitorizacion de los niveles de fosfato idnico, acido urico e iones en sangre. Se

realizara analitica cada 12-24 horas hasta normalizacidon de los niveles.

> Si en algun momento de la profilaxis se establece el sindrome de lisis tumoral,

pasad al algoritmo 2 (tratamiento).

6. TRATAMIENTO

Si la prevencion no ha sido suficiente como para evitar el SLT y se acaba por instaurar

se deben adoptar una serie de medidas.
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Algoritmo 2. Tratamiento del sindrome de lisis tumoral
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> Hiperhidratacién IV con “Solucion E” SIN POTASIO (suero glucosalino 1/3 + 10ml
de CINa al 20%) a un ritmo de 2-3 L/m? (si pesa <10 Kg a 200 ml/kg/dia).

* Eselpilar fundamental de la prevencion. Mejora la perfusion renal y la filtracion
glomerular, por lo que aumenta la diuresis y minimiza el riesgo de depdsito de

acido urico y fosfato calcico en los tubulos.

* Duracion: hasta que la carga tumoral haya descendido (en las leucemias se
determinara por el recuento de blastos y la hepato-esplenomegalia, y en los
tumores soles por el nivel de LDH y el tamafio tumoral), sin evidencia de SLT
y hasta que el paciente pueda tolerar adecuadamente y mantener una buena

diuresis.

> Monitorizacion estrecha de la diuresis. Se debe mantener en un rango de 80-100
mL/m?/h, es decir a un ritmo de 2 mL/kg/h. Si el peso < 10 kg el ritmo debe ser a 4-

6 mL/ka/h.

- Si para mantener el ritmo de diuresis fueran necesarios se podria hacer uso de

diuréticos. La FUROSEMIDA seria de eleccion, ya que ademas de inducir la

diuresis, aumenta la excrecién de potasio. Dosificacion:

= VO: 1-2 mg/Kg /dia, cada 4-6-8-12 horas. Puede aumentarse la dosis

hasta un maximo de 6 mg/Kg/dia. Dosis maxima 40 mg/dia.

= |V e IM: 0,5-5 mg/Kg/dosis cada 6-12 horas. Dosis maxima 20 mg/dia.

> |IMPORTANTE: NO anadir iones (K, P, Ca) pese a su déficit jRiesgo de

hiperkaliemia e hiperfosfatemia con precipitacion de fosfato calcico!
» Solo aportar si presenta un déficit sintomatico.
> Alcalinizacion
» Controvertida. Actualmente no hay datos que demuestren eficacia.
» El bicarbonato sédico sélo debe usarse en pacientes con acidosis metabdlica.
» La alcalinizacion no es necesaria en pacientes con rasburicasa.

> Si acido urico < 8mg/dl se debe iniciar tratamiento con ALOPURINOL durante 7
dias o hasta que no haya riesgo de SLT (Ver ANEXO I: HIPOURICEMIANTES).

o Si> 10 kg: 200-450mg/m?/dia cada 8h (max 400mg/dia).
o Si<10kg: 3mg/kg cada 8h.

> Si acido urico >8mg/dl, se debe iniciar RASBURICASA (Ver ANEXO I:
HIPOURICEMIANTES).
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O

Una unica dosis a 0,2 mg/kg. Sitras el control analitico a las 24h persiste

acido urico >8 mg/dI repetir dosis de Rasburicasa. (Se puede administrar

de una a dos veces al dia, como dosis Unica o durante 5-7 dias).

> Monitorizacion de los niveles de fosfato idnico, acido Urico e iones en sangre. Se

realizara analitica cada 6-8 horas hasta normalizacion de los niveles.

> Manejo de alteraciones idnicas:

- Hiperpotasemia

O

Alteracion mas peligrosa por la potencial muerte subita debido a arritmias

cardiacas. NO se deben administrar soluciones con K+ mientras esté en

riesgo de SLT.

Requiere:

Si:

Controles de K+ cada 4-6 horas.
Monitorizacidon cardiaca estrecha.

Administracion de hipopotasemiantes.

Si > 6 mEg/L o ensanchamiento QRS

e Verificar primero que es real (hemdlisis).

Si 6-7 mEg/L v asintomaticos

e Resinas de intercambio iénico (sulfonato calcico) 1 g/kg/4 h

oral, mezclado al 50% en 1ml/kg de glucosa al 10%.

Sintomaticos o 7-7,5 mEqg/L y/o T picuda

e Furosemida iv 1mg/kg cada 2-4h +/- Bicarbonato sédico 1M
iv 1-2 mEqg/kg diluido al 1:1 con SG5% en 10-20 min +/-
Salbutamol nebulizado 0,15 mg/kg (max. 5 mg).

S| >7,5 y /o QRS ancho

e Bicarbonato sédico 1M iv 1-2 mEq/kg diluido al 1:1 con
SG5% en 10-20 min + Salbutamol nebulizado 0,15 mg/kg
(max. 5 mg) o iv 5 microgramos/kg en 15 ml de SG5% en 15
min + Furosemida iv 1mg/kg + Gluconato calcico 10% iv 0,5-
1 ml/kg en 5-10 min de forma lenta, monitorizado para evitar

bradicardia + Insulina de accion rapida 0,1-0,2 Ul/Kg/h +
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Glucosa 0,5-1 g/kg/h infusién continua + hemodidlisis o

hemofiltracion.

-> Hiperfosfatemia

o Si es asintomatica

o Hiperhidratacion, evitar aportes iv y vigilar diuresis.

o Se puede utilizar quelantes del fésforo como hidroxido de aluminio:

50-150 mg/kg/dia via oral, cada 6 horas.
o Sies grave: Contactar con nefrologia

o Valorar hemodialisis, dialisis peritoneal o hemofiltracion venovenosa.

- Hipocalcemia

o Siasintomatica
o No se trata.
o Sisintomatica

o No debe ser tratada hasta que la hiperfosfatemia esté corregida para

evitar la precipitacion de fosfato calcico.

o Si sintomas graves (tetania o arritmias cardiacas) administrar

gluconato calcico 50-100 mg/kg iv lento, con monitorizacion ECG.

> Criterios de hemodialisis:
- Oliguria grave o anuria
- Sobrecarga de volumen intratable
- Hiperpotasemia persistente
- Hiperfosfatemia que produzca hipocalcemia sintomatica

- Producto fosfo-calcio>70mg?/dL?

La dialisis debe continuar hasta que haya una adecuada recuperacion de la funcion
renal, la resoluciéon del grave desequilibrio electrolitico y la recuperaciéon de la

produccion de orina.
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ANEXO I: AGENTES HIPOURICEMIANTES

.  ALOPURINOL

El alopurinol es un analogo de la hipoxantina que inhibe por competicion la xantina
oxidasa, bloquea el metabolismo de hipoxantina y de xantina a acido urico. De esta
forma, reduce la formaciéon de nuevo acido urico y la incidencia de uropatia obstructiva

en pacientes con tumores y riesgo de SLT.

Es un farmaco asequible, que se administra de forma oral y que esta preferiblemente

recomendado para aquellos pacientes con bajo riesgo de SLT.

Se debe iniciar en las 24-48 horas previas a la induccion quimioterapica. El tratamiento
tiene una duracién de 3-7 dias hasta que los valores de &cido urico se hayan

normalizado y no haya otros datos analiticos de SLT.
Dosificacion:

- La dosis es 50-100 mg/m? cada 8 horas (300 mg/m? al dia maximo) o 10
mg/kg/dia repartido en dosis cada 8 horas. La dosis de debe ajustar a las 48

horas, si necesario. Aproximadamente:
o Nifos < 6 afos: 150 mg/dia
o Ninos de 6-10 afos: 300 mg/dia
o Nifios > 10 afios: como en adultos, 100 mg/m?

- Ante insuficiencia renal la dosis debe reducirse un 50% debido a la potencial

acumulacion del farmaco y de sus metabolitos.

o Si el aclaramiento de Cr es de 10-20 mL/min, la dosis maxima no debe

superar los 200 mg/dia.
o Siel aclaramiento de Cr es de 3-10 mL/min, dosis maxima: <100 mg/dia.
o Si el aclaramiento de Cr es <3 mL/min, dosis maxima: <100 mg/dosis.

- Dialisis renal. Alopurinol y sus metabolitos se eliminan por dialisis renal. Si el
tratamiento con dialisis se realiza 2 6 3 veces por semana, se debe considerar la
alternativa de una pauta posoldgica en la que se administre una dosis de 300 a
400 mg de alopurinol inmediatamente después de cada sesion de dialisis sin que
se administre ningun tratamiento en los dias en los que no se aplique la dialisis

renal.

- Ante la necesidad de administrarlo intravenoso, serian 200-400 mg/m?/dia en 3

dosis (maximo 600 mg/dia).
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- No se recomienda el uso de Febuxostat como alternativa al alopurinol para la

prevencion del SLT.
Limitaciones:

- Dado que el alopurinol no disminuye los valores de acido urico preexistente si

presentan =28 mg/dL se debe usar rasburicasa.

- Aumento de los niveles séricos de hipoxantina y xantina que pueden conllevar

xantinuria.

- Aumento de la concentracidon sérica de otras purinas y la formacién de
nucleétidos activos de tioguaninas, mercaptopurina o azatioprina. La dosis de
estos farmacos se debe reducir entre un 25-33% si se usan concomitantemente

con el alopurinol.

- Interacciones: ciclofosfamida, bendamustina, altas dosis de metotrexate,

ampicilina, amoxicilina, carbamazepina, diuréticos de asa y tiazidas.

- Asociacion con multiples reacciones de hipersensibilidad, incluyendo vasculitis y

sindrome de Steven-Johnson.

Efectos secundarios:

- Dermatolégicas. Las reacciones cutaneas son las mas comunes y pueden
aparecer en cualquier momento del tratamiento. Estas reacciones pueden ser
prurito, maculopapulas, a veces aparece descamacion, otras veces aparicion de
lesiones purpuricas y raramente exfoliacion. El tratamiento con alopurinol debera
interrumpirse inmediatamente si se producen tales reacciones. Después de la
recuperacion de las reacciones leves, se puede reiniciar el tratamiento con
alopurinol, si es necesario, a una dosis menor (como 50 mg/dia), incrementandola

de forma gradual. Si se reproduce el rash, se debera retirar permanentemente.
- Endocrinas y metabdlicas. Gota.
- Gastrointestinales. Nauseas y vomitos.

- Renales. Fallo renal e insuficiencia renal.
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II. RASBURICASA

La rasburicasa es una urato oxidasa que promueve la degradacién del acido urico por

medio de la oxidacion del acido urico en un componente mas soluble que es la alantoina.

Dosificacion y administracion:

- Dosis de 0,15-0,2 mg/kg/dia durante 5 o 7 dias.

- Perfusién intravenosa durante 30 minutos, por una via diferente a la utilizada para
la perfusién de los quimioterapicos para evitar cualquier incompatibilidad de los
medicamentos. Si no puede utilizarse una via alternativa, debe lavarse con

solucion salina entre la perfusién de quimioterapicos y la de rasburicasa.
- Larespuesta a la rasburicasa es dosis dependiente.
- No hay que ajustar en insuficiencia renal ni hepatica.
Precauciones:

- La lisis tumoral puede también provocar hiperfosfatemia, hiperpotasemia e

hipocalcemia por lo que se requiere una estrecha monitorizacion de los pacientes.

- La extraccidon de muestras de sangre para la medida de acido urico que puedan
contener rasburicasa deben ser recogidas en tubos enfriados, guardados en hielo
y analizados en las primeras horas, ya que se pueden observar valores
errbneamente bajos de acido urico en muestras de sangre que se hayan dejado

a temperatura ambiente pues esta enzima sigue haciendo su efecto ex-vivo.

Efectos secundarios:

- Reacciones alérgicas frecuentes, principalmente rash y urticaria.

- También se le han atribuido casos de hipotension (< 1%), broncoespasmo (< 1%),

rinitis (<0,1%) y reacciones.

Contraindicaciones:

- Deficiencia de glucosa-6-fosfato. Las rasburicasa puede provocar hemdlisis
grave en estos pacientes. En estos casos el SLT se debe prevenir con alopurinol

y febuxostat junto con la hiperhidratacion.

- Metahemoglobinemia. Ante este hallazgo se debe suspender el farmaco de

inmediato.

- Teratogenicidad. No existen estudios al respecto en humanos. Se debe valorar

el riesgo/beneficio en cada caso individual.
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ANEXO II: PETICIONES Y DOCUMENTOS

- Interconsulta a Hematologia-Coagulacién
- Pruebas complementarias al ingreso en planta
- Peticiones de morfologia y citodiagndstico

- Peticién de estudio de biologia molecular y genética de Hospital Politécnico

Universitario La Fe
- Consentimiento de transfusion de hemoderivados
- Consentimiento de puncién lumbar
- Consentimiento de sedacion-analgesia
- Consentimiento de biopsia/aspirado de médula dsea
- Consentimiento de tratamiento citostatico en procesos malignos infantiles
- Consentimiento de registro en el Registro Nacional de Tumores Infantiles

- Consentimiento de informado para la donacién voluntaria de muestras bioldgicas
para investigacion obtenidas en el curso de procedimientos quirurgicos,

terapéuticos o diagndsticos Biobanco
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Hoja de interconsulta

DEPARTAMENTO DE SALUL ALICANTE - HOSPITAL GENERAL

Apellido 1
Apellido 2
N° Colegiado
Nombre Ubicacion
Telefono NHC
Nombre y firma (si médico residente, afiadir médico
Ne° SIP Fecha Nacim. adjunto responsable)
Direcelén Cludad | 13/05/2016 10:52

ORDINARIO I:I PRIMERA, [ oealGonsass
I:l HEMATOLOGIA-COAGULACION
SUCESIVA

Teléfono Cita

D NO DEMORABLE

|:| CONSULTA
I:I URGENTE

Fecha y Hora de consulta asignada
[:I DOMICILIO

Se solicita estudio de trombofilia primaria basica (factor V Leyden, protrombina 20210A, proteina C,
proteina S, antitrombina lll). Se envia:

» 1 tubo completo de citrato de 4.5ml ( o 2 tubos de citrato de 1.8ml), que servira para el
estudio de alteraciones de la proteina C, AT-Ill, fibrinbgeno y coagulacion basica

» 2 tubos EDTA: Y S

- 1° Estudio genético (factor V de Leyden, protrombina 20210A)

- 2° Recuento de plaquetas. En caso de que solo se hubiera extraido un tubo de EDTA se dara
prioridad al estudio genético

A devolver al solicitante

Scanned by CamScanner



LEUCEMIA AGUDA DE NUEVO Dx
Pruebas Complementarias al Ingreso en Planta

ANALITICA COMPLETA. (fecha __/__/_)

Hemograma. S. Periférica.
Gluc, urea, Cr, Na, K, A, drico, Ca, P, AST, ALT, GGT, Br, FA, LDH, Col, TG, Proteinograma.

Hemostasia basica: TP, TTPa, fibrindgeno, dimero-D.

Inmunoglobulinas, H. tiroideas.

SEROLOGIA . (fecha_ /__ /)
Hepatitis (B, C), CMV, VEB, HIV, HSV, VZ.

RX TORAX. (fecha__ /__/_)

ECO DE ABDOMEN (si megalias). (fecha__ /__/_)

IC CARDIOLOGIA INFANTIL. (fecha __/__/_)

IC CIRUGIA INFANTIL: Catéter (PAC 6 Hickmann). .

* Fecha prevista para la colocacion del catéter /__ /.

IC ANESTESIA INFANTIL.

CONSENTIMIENTOS INFORMADOS.

Transfusiones. (fecha_/__/_ ).

Puncion de médula ésea. (fecha__ /__ /).

Puncion Lumbar. (fecha_ /__ /).

Quimioterapia. (fecha__/__/_ ).

Registro nacional de tumores. (fecha__/__/_ ).

Biobanco. (fecha__/__/_ ).
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Fos piai CrabUniversaan d'Alacont y C E. Babet

SERVICIO DE HEMATOLOGIA Y HEMOTERAPIA- SECCION DE DIAGNOSTICO HEMATOLOGICO

Apellidos:
Nombre:

SIP: _
F. Nacimiento: |

l Servicio: - Hospital:

l Médico peticionario y Firma: Fecha:

{ Sospecha dx: '

.

MUESTRA (Estudio Morfolégico, otras: EPO,Hb-HPLC,G6PDH....)

[0 Sangre periférica O M. Osea [0 Otros (Especificar)
| o8 . AGENCIA
| F¥3Af VALENCIANA
: DE SALUT

Hos peal Gralnaersnan o Ales ant y C.E, Babel

SERVICIO DE HEMATOLOGIA Y HEMOTERAPIA- SECCION DE DIAGNOSTICO HEMATOLOGICO

l (-Apellidos:

i Nombre:

I SIP:

l F. Nacimiento:

Servicio: Hospital:

Médico peticionario y Firma: . ' Fecha:

Sospecha dx.:

MUESTRA (Inmunofenotipo, FISH (si procede))
[0 Sangre periférica 0O M. Osea (] Otros (Especificar)

EN CASOS DE SOLICITUD DE FISH: Declaro que i izgd d jzacién de los
estudios genéticos complementarios que pmedﬁ 1 gm Gﬂl&l}ﬂl‘

EIRIE.
NI TR e e




La Fe ESTUDIO DE NEOPLASIAS HEMATOLOGICAS  UDHEM-M-25
REV1 (12/2015)

Departament

de Salut
Puede pegarse etiqueta identificativa
NOMBRE: FACULTATIVO:
APELLIDOS: HOSPITAL:
FECHA NACIMIENTO: TELEFONO:
SIP:
DNI: CORREO:

DIAGNOSTICO MOMENTO DIAGNOSTICO TIPO DE MUESTRA

FECHA DEL DIAGNOSTICO:

[ Ismp [JLPA D Diagndstico E] Mantenimiento [] Medula 6sea
[]SMPC E] LMASb— D Control uti [] [] Sangre Periférica

tipo ontrol evolutivo Previo TMO o
[IsLPc-T ! revio (] Aféresis
| |sLpc-B 0 LLASubtipo— ] Post induccién ] PostTMO [ ] L. Broncoalveolar

[] Post consolidacion i
LYY 0 [ ] Recaida ] LCcR
Resistencia

[] Otros: [] Oftros:

E] Otros:

BIOLOGIA MOLECULAR CITOGENETICA CITOMETRIA FLUJO
(1 lila EDTA) (1 verde heparina) (1 lila EDTA)

DIAGNOSTICO/RECAIDA

D Clonalidad IGH || Reordenamientos LMA E] Cariotipo/FISH || Inmunofenotipo

E] Clonalidad RCT E] Reordenamientos LLA D Fragilidad E] Poblaciones linfocitarias
; cromosomica

|| Mutaciones SMD ] LPA (PML/RARa) L] Esferocitosis

E] Mutaciones SLPC

E] SMPC-LMC (BCR/ABL) D CD34+
D Mutaciones SMPC

D Mutaciones mastocitosis

D P. Vera )
D Mutaciones LMA
| | TEIMF
D Otros:
| | otros:
SEGUIMIENTO
] Quimerismo |_| Reordenamientos: || cariotipo/FISH [] Enfermedad
Indi residual minima
naicar

* HPN: se solicita con volante especifico.

[] NPM1 expresion

Firma del solicitante
Declaro que el paciente ha prestado consentimiento informado para la realizacion de
analisis genéticos. Segn las leyes 41/2002 del 14 de nov, 14/2007 del 3 de jul y 1/2003 de 28 de enero.

Fecha: / /

ENVIAR A: Hospital U.iP.LaFe 46026

. Recepcion muestras: Torre A, 22 planta izda.
Av. Fernando Abril Martorell, 106
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LENCIANA Transfusion de Hemoderivados

1. Objetivo
Reponer componentes de la sangre para la supervivencia del paciente (hematies, plaguetas, plasma etc.)
2. Descripcion del proceso

¢+ Todos los componentes de la sangre se administran por via endovenosa.

:* Antes de toda transfusion, el médico responsable del enfermo, habra valorado el riesgo y los beneficios
de dicho tratamiento.

¢+ Con la finalidad de prevenir posibles infecciones a través de una transfusion, la sangre y sus componentes
se obtienen de donantes voluntarios y altruistas. Estos donantes responden a un cuestionario sobre su
estado de salud y son sometidos a una exploracion medica antes de donar. En todos los componentes
sanguineos obtenidos se efectuan analisis exhaustivos para descartar la existencia de enfermedades
infecciosas, asi como problemas inmunoldgicos.

¢+ Antes de la transfusion, se comprueba que el derivado sanguineo sea compatible con la sangre del
enfermo.

3. Consecuencias posibles

¢+ A pesar de todas las precauciones mencionadas, toda transfusion comporta un minimo riesgo (inferior
a 1 por cada 100.000 transfixiones) de contraer: virus de la hepatitis C, Virus de la Hepatitis B, virus de
la inmunodeficiencia humana (SIDA), y otros virus aun menos frecuentes. Ello es debido a que existe una
primera fase de la enfermedad infecciosa, llamada periodo ventana, durante la cual existen agentes
infecciosos en la sangre que no son detectables, y por tanto pueden transmitir la enfermedad.

i+ Problemas de tipo inmunoldgico debido a la sensibilizacion a algunos de sus componentes, que pueden
dar lugar a:

Reacciones transfusionales leves, poco frecuentes y facilmente tratables.(fiebre, escalofrios, etc.)
¢+ Reacciones transfusionales graves, infrecuentes, pero que suponen un gran riesgo para el paciente,
(hemdlisis —destruccion de globulos rojos- edema agudo de pulmon, anafilaxia —reaccion alérgica grave-
ete)

4. Alternativas razonables al procedimiento

:* No existe en el mercado ningun sustituto eficaz de la sangre

¢+ Dados los riesgos anteriormente mencionados nunca se prescribe una transfusion sin ser totalmente
imprescindible. Su medico habra valorado si puede emplear otros recursos terapéuticos para evitar la
transfusion (autotransfusion, terapia con hierro, expansores plasmaticos, etc.)

¢+ La negativa a ser transfundido, puede comprometer seriamente su vida en determinadas circunstancias.

5. Riesgos personalizados




Transfusion de Hemoderivados

Don/dofia de afos de edad, con domicilio en
, DNI y n° de SIP
Don/dofia de afnos de edad, con domicilio en
en calidad de (representante legal, familiar o allegado
de la paciente) , con DNI
Declaro:
Que el Doctor/a me ha explicado que es conveniente/necesario, en mi

situacion la realizacion de

y que he comprendido adecuadamente la informacion que me ha dado.

En a de de 2

Fdo.: Don / dofia DNI

Fdo.: Dr/a DNI

Colegiado n°:

Revoco el consentimiento prestado en fecha de de 2 y no deseo proseguir

el tratamiento que doy con esta fecha por finalizado.

En a._... de de 2
Fdo. el médico Fdo. el/la paciente
Colegiado ne:
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o ve st Puncion lumbar diagnostico-terapéutica

en ninos oncologicos

Introduccion

Como Padre/Madre o Tutor legal, usted tiene derecho a ser informado acerca de los beneficios y riesgos
derivados de la realizacion de una puncion lumbar a su hijo, que indicamos para el estudio y en algunos
casos como parte del tratamiento de su enfermedad.

Esta es una norma para informarle y solicitar su autorizacion, siempre que la urgencia lo permita.

1.- Identificacion y descripcion del procedimiento

El Liquido Cefalorraquideo (LCR) rodea al Sistema Nervioso Central (SNC) y su estudio es muy importante
en determinadas situaciones clinicas, fundamentalmente en nifios con Leucemias, Linfomas o algunos
Tumores del SNC. Su hijo/a o representado/a ha sido diagnosticado/a de
En esta situacion es muy importante detectar la presencia
o0 no de células tumorales en el LCR, a fin de administrar a su hijo/a el tratamiento mas adecuado. Para
ello obtenemos el LCR mediante la realizacion de una Puncion Lumbar. La Puncién Lumbar (PL) consiste
en la extraccion de una muestra de LCR mediante la insercion de una aguja muy fina en la

zona de la columna lumbar.

2.- Objetivo del procedimiento y beneficios que se esperan alcanzar

En algunos nifios, fundamentalmente con leucemias y linfomas, el objetivo de la puncion lumbar es doble:
Se trata de obtener LCR para estudio y una vez que la aguja se encuentra en la posicidon correcta se
introduce quimioterapia, con el objetivo de tratar la enfermedad que pueda existir a nivel del Sistema
Nervioso Central (SNC). La puncion lumbar debe repetirse con frecuencia a lo largo del tratamiento,
inicialmente con administracion de medicacion (quimioterapia intratecal) y posteriormente como medida
de control, y es fundamental como parte de los actuales protocolos de tratamiento.

El proposito de este procedimiento es, por tanto, diagnosticar correctamente a su hijo/a para poderle
ofrecer la alternativa terapéutica que consideremos mas adecuada en su caso y administrar tratamiento
en el contexto de los protocolos terapéuticos.

3.- Alternativas razonables a dicho procedimiento

La puncién lumbar es la forma mas sencilla y menos agresiva de obtener una muestra de LCR
La Radioterapia Craneal es una alternativa a la administraciéon de quimioterapia a nivel del SNC, aunque
tiene mas efectos secundarios y sus indicaciones son limitadas.

4.- Consecuencias previsibles de su realizacion

La puncion lumbar permite el adecuado diagnostico y tratamiento de la enfermedad de su hijo/a.
5.- Consecuencias previsibles de su no realizacion

Dificultad o imposibilidad de diagnosticar y tratar correctamente la enfermedad de su hijo/a.

6.- Riesgos

Uno de los efectos secundarios mas comunes e que aparezca dolor de cabeza. Se puede prevenir mediante
reposo en cama e ingesta abundante de liquidos durante las horas siguientes a la puncion. Si apareciera,
generalmente desaparece con el reposo estricto o con un calmante.

Esta prueba puede ocasionar molestias derivadas tanto del pinchazo como de la posicion en la que tiene
que estar el nifio, por lo que los niflos deben de ser sujetados fuertemente. Las molestias se pueden aliviar
mediante la aplicacion de crema anestésica sobre la piel y mediante la administracion de una medicacion
sedo-analgésica si procede.

Otras complicaciones poco frecuentes son: Infecciones, hematomas locales en el sitio de la puncion y
excepcionalmente hematomas intracraneales, asi como la herniacion transtentorial, complicacion
potencialmente mortal y que puede aparecer en pacientes con algunos procesos intracraneales como
grandes tumores. El médico que trata a su hijo/a, es consciente de estos riesgos y adoptara todas las
medidas necesarias para prevenirlos.

Durante la puncion lumbar y mas frecuentemente durante la administracion de la quimioterapia intratecal
se puede notar sensacion de descarga eléctrica hacia una pierna, que traduce la irritacion con una raiz
nerviosa cuando se encuentra muy proxima a la punta de la aguja. Esta sensacion es transitoria y no deja
secuelas. La quimioterapia intratecal es bien tolerada en la inmensa mayoria de los nifios, y no se ha
asociado su uso con alteraciones neuroldgicas graves a largo plazo.

7.- Riesgos en funcion de la situacion clinica de cada paciente
Antes de realizar el procedimiento, el oncdlogo pediatra valorara cuidadosamente la situacion clinica del

nifio/a, a fin de identificar posibles condiciones que desaconsejen su practica. Cada caso es evaluado de
forma individual.
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Puncion lumbar diagnostico-terapeutica
en nifos oncologicos

Don/dofa de anos de edad, con domicilio en
, DNI y n° de SIP
Don/dofia de afios de edad, con domicilio en
en calidad de (representante legal, familiar o allegado
de la paciente) , con DNI
Declaro:
Que el Doctor/a me ha explicado que es conveniente/necesario, en mi

situacion la realizacion de

y que he comprendido adecuadamente la informacion que me ha dado.

En a de de 2

Fdo.: Don /[ dofa DNI

Fdo.: Dr/a DNI

Colegiado n°:

Revoco el consentimiento prestado en fecha de de 2 y no deseo proseguir

el tratamiento que doy con esta fecha por finalizado.

En a_.__. de de 2
Fdo. el médico Fdo. el/la paciente
Colegiado ne:
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& OENERALTTAT, VALENCIANA Sedacion-Analgesia en procedimientos

\
invasivos en Hemato-Oncologia Pediatrica

INTRODUCCION

Como Padre/Madre o Tutor legal, usted tiene echo a ser informado acerca de los beneficios y riesgos
derivados de la realizacion de una sedacion/analgesia a su hijo/a. Esta es una norma para informarle y
solicitar su autorizacion, siempre que la urgencia lo permita.

Tanto para el diagndstico como para el tratamiento y sequimiento posterior de los procesos oncol6gicos
los médicos nos vemos obligados a someter a los nifios a numerosas pruebas, algunas molestas y otras
realmente dolorosas. Entre éstas ultimas destacan las punciones lumbares y aspirados de médula 6sea a
las que se tienen que someter principalmente los nifios con leucemias, aunque dichos procedimientos son
también necesarios en otros tipos de tumores y patologias.

En la actualidad contamos con métodos de sedacion/analgesia que de forma eficaz y sequra permiten
aliviar tanto el dolor como el temor y ansiedad que los nifios sufren ante dichos procedimientos diagnésticos
ylo terapéuticos.

1. Identificacion y descripcion del procedimiento

La sedacion/analgesia consiste en la administracion de medicamentos por via intravenosa que actian
tranquilizando al nifio (sedantes) y disminuyendo o eliminando el dolor relacionado con el procedimiento
(analgésicos). Esto se consigue mediante la combinacion de tres medicamentos. Administrados a las dosis
adecuadas a cada paciente consiguen un estado de" sedacidn consciente”, que permite mantener todos
los reflejos de defensa de la via aérea de forma independiente y continua.

Para que la técnica sea segura se adoptan las mismas precauciones y vigilancia que para una anestesia
general. El nifio debe estar en ayunas un minimo de 6 horas y sera valorado previamente por el pediatra
para descartar cualquier proceso que pueda interferir con la sedacion/analgesia. Durante el procedimiento
el nifio estara vigilado por un pediatra y personal de enfermeria expertos en el mismo, utilizando aparatos
para controlar y monitorizar las constantes vitales (frecuencia cardiaca y respiratoria, saturacion de oxigeno,
tension arterial). Con ello se mantiene una vigilancia permanente durante todo el proceso y se consigue
la maxima seguridad.

2. Objetivo del procedimiento y beneficios que se esperan alcanzar

El objetivo del procedimiento es proporcionar a cada nifio la sedacion-analgesia necesaria para mitigar
el dolor y facilitar el procedimiento diagndstico-terapéutico. Los medicamentos utilizados también producen
amnesia, por lo que el nifio no es consciente de lo que se ha hecho y acude sin miedo al hospital,
disminuyendo de forma notable la ansiedad anticipada. Por otra parte, al realizarlo en planta, se obtiene
el beneficio adicional de no separar al nifio de su familia.

3. Alternativas razonables a dicho procedimiento

Desde hacerlo sin preparacion alguna a diversas técnicas (anestesia local, tranquilizantes orales, intranasales,
analgésicos opiodies) e incluso anestesia general. En nuestra experiencia la sedacion consciente es el
procedimiento que consideramos mas adecuado.

4. Consecuencias previsibles de su no realizacion
Los procedimientos invasivos generan dolor y ansiedad. Cuando los procedimientos se repiten con frecuencia

se han descrito sintomas de estrés. La falta de cooperacion de algunos nifios dificulta el procedimiento y
puede interferir en el resultado del mismo.
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Sedacion-Analgesia en procedimientos
invasivos en Hemato-Oncologia Pediatrica

Don/dofia de afos de edad, con domicilio en
, DNI y n° de SIP
Don/dofia de afnos de edad, con domicilio en
en calidad de (representante legal, familiar o allegado
de la paciente) , con DNI
Declaro:
Que el Doctor/a me ha explicado que es conveniente/necesario, en mi

situacion la realizacion de

y que he comprendido adecuadamente la informacion que me ha dado.

En a de de 2

Fdo.: Don / dofia DNI

Fdo.: Dr/a DNI

Colegiado n°:

Revoco el consentimiento prestado en fecha de de 2 y no deseo proseguir

el tratamiento que doy con esta fecha por finalizado.

En a__... de de 2
Fdo. el médico Fdo. el/la paciente
Colegiado ne:
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TAT VALENCIANA Biopsia/aspirado de médula dsea

DE SANITAT

1. Identificacion y descripcion del procedimiento

Aspirado de Médula Osea:

En primer lugar se le administrard un anestésico local. Si usted es alérgico a estos preparados debe
comunicarlo a su médico. A continuacion se procedera a la puncion y extraccion de un poco de sangre
(aspiracion de médula 6sea) del interior del hueso, normalmente del esterndn, aunque en determinadas
circunstancias puede extraerse de otra localizacion (de la cresta iliaca o, en neonatos, de la tibia).
Biopsia de Médula Osea:

Se realiza cuando es necesario obtener células y a su vez observar la estructura de la médula dsea.
También se hace con la administracion inicial de un anestésico local en la zona de la cresta iliaca poste-
rosuperior (eventualmente se hara en la cresta anterior).

Posteriormente se hace la puncion con una aguja (trocar) que obtiene un pequefio cilindro de hueso
(biopsia de médula osea).

Tras la extraccion, se realiza compresion de la zona durante unos minutos y se tapa con un apdsito. No se
necesitan suturas. En lineas generales, la biopsia es algo mas dolorosa que el aspirado, aunque siempre
hablamos de dolor leve.

2. Objetivo del procedimiento y beneficios que se esperan alcanzar

El objetivo es obtener una muestra del lugar donde se fabrican las células de la sangre y estudiar sus
enfermedades. También puede ser util para descartar que células de otros organos estén infiltrando la
médula o para estudiar determinadas infecciones. Segun la enfermedad sospechada se le realizara un
aspirado, una biopsia o ambos.

El beneficio esperable es obtener una muestra para poder analizarla y, con ello, obtener un diagnostico de
su enfermedad o un seguimiento de la misma tras la aplicacién de los diferentes tratamientos.

z

No las hay. Sélo en determinadas circunstancias, muy especiales, los estudios pueden hacerse en sangre,
es decir, como si se tratase de un examen de sangre habitual.

4. Consecuencias previsibles de su realizacion

Alcanzar el diagnéstico buscado de su enfermedad, mejorar los conocimientos que se tienen sobre la
misma vy, en su caso, facilitar su sequimiento.

5. Consecuencias previsibles de la no realizacion
Imposibilidad de alcanzar un correcto diagndstico y seguimiento (cuando proceda).
6. Riesgos frecuentes

En el momento de la aspiracion o de la biopsia puede notar algo de dolor en el lugar de puncion. En la
zona donde se le ha realizado la prueba, puede quedar un hematoma que desaparecera a los pocos dias.

7. Riesgos poco frecuentes
Cuando sean de especial gravedad y estén asociados al procedimiento por criterios cientificos

Eventualmente se han descrito hemorragias internas (por puncion de alguna arteria retroesternal) o dolor
radicular en el territorio del nervio ciatico.

Asimismo, se han descrito paresias del miembro inferior como consecuencia de la difusion del anestésico
local (totalmente reversibles en pocos minutos).

8. Riesgos y consecuencias en funcion de la situacion clinica del paciente (a rellenar por el médico
segun las caracteristicas de cada paciente)




Biopsia/aspirado de médula osea

Las muestra obtenidas mediante puncidon, como se ha explicado arriba, son procesadas para su estudio,
procediendo a la extraccion de acidos nucléicos (ADN y ARN).

Ademas de utilizarse para el estudio en profundidad de su enfermedad, la tecnologia actual permite un
correcto almacenamiento y conservacion de esas muestras para su uso en la investigacion clinica y basica.
La investigacion con estas muestras permite a la gente que trabaja en el campo de las enfermedades
hematoldgicas aumentar su conocimiento de las mismas con el fin tltimo de mejorar el tratamiento de estos
pacientes.

Por ello, con este documento se le pide ademas que dé su consentimiento para el almacenamiento de esas
muestras en forma de ADN y ARN y células vivas para la investigacion clinica y basica relacionadas con su
enfermedad en el campo de la biologia molecular, citogenética, protedmica, farmacogendmica y biologia
celular en general.

Para su informacion exponemos las condiciones de almacenamiento de las muestras:

1.- Las muestras seran almacenadas utilizando codigos alfanuméricos sin que en el registro conste el nombre
u otros datos personales del enfermo, a excepcidon de su numero de historia clinica. El responsable de dicho
registro sera el Dr. D. Miguel Angel Sanz Alonso. A estos datos solo tendran acceso los componentes de
los diferentes grupos investigadores y centros encargados del paciente, manteniendo la confidencialidad
de los datos. Estos datos estan protegidos por la Ley 15/99 de Proteccion de Datos de Caracter Personal.
Usted puede solicitar la destruccidon de los mismos asi como de las muestras almacenadas cuando lo desee
dirigiéndose al centro de almacenamiento:

® Nombre del centro de almacenamiento: Hospital Universitario La Fe
® Direccion: Avda. Campanar 21, Valencia 46009
® Teléfono de contacto: 963862745

2.- Los estudios de investigacion que se vayan planteando seran los mas indicados en cada momento al
conocimiento cientifico vigente, y permitiran confirmar el diagndstico clinico, una estimaciéon mas adecuada
del pronéstico de la enfermedad o bien un conocimiento mas profundo de los mecanismos de la misma. Usted
puede dar sdlo su consentimiento para el diagnostico de la enfermedad sin autorizar el almacenamiento de
las muestras. Ello no supondra ningun perjuicio para usted salvo el derivado de los posibles beneficios de los
estudios investigacionales llevados a cabo y que pudiesen requerir muestras almacenadas en algun momento
concreto para su aplicacion. En caso de negarse también al estudio basico el perjuicio derivaria ademas de
la limitacion diagnostica y prondstico.

3. Los resultados de las investigaciones seran publicos.
4. El material biologico recogido y almacenado pasara a ser propiedad de las autoridades competentes y
su destino y plazo para dicha propiedad sera decidido por las autoridades competentes, sin perjuicio de sus

derechos individuales.

5.- Bajo ningun concepto y en ningun momento las muestras seran motivo de lucro directo, bien sea por la
venta del material o de los derechos para realizar estudios sobre los mismos.

6.- En algunos casos sera necesario enviar la muestra a otro centro para su almacenamiento y/o para llevar
a cabo los estudios en su totalidad o parcialmente.

7.- Es posible que de las investigaciones no se derive ningun beneficio directo para el paciente.

8.- Si con posterioridad a haber dado el consentimiento para la realizacion de la prueba usted quisiera
revocarlo, podria hacerlo libremente en cualquier momento.

9.- En ningin momento ni bajo ninglin concepto dicha informacion o dichas muestras bioldgicas seran
empleadas con otros fines diferentes a los aqui expuestos. En caso de que asi fuera, seria informado, y se
solicitaria un nuevo consentimiento para los mismos.
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Biopsia/aspirado de médula osea

Don/dofa de afnos de edad, con domicilio en
DNI y n° de SIP
Don/dofa de afos de edad, con domicilio en
, en calidad de (representante legal, familiar o allegado de
la paciente) 2 CON DN e
Declaro:
Que el Doctor/a me ha explicado que es conveniente/necesario, en

mi situacion la realizacion de

y que he comprendido adecuadamente |a informacién que me ha dado.

En a de de 2

Fdo.: Don [ dofia DNI

Fdo.: Dr/a DNI

Colegiado N°: .ooeceeeeeeeneeceenae

Revocacion del consentimiento

Revoco el consentimiento prestado en fecha de de 2 y no
deseo proseguir el tratamiento que doy con esta fecha por finalizado.

En a de de 2

Fdo. el médico Fdo. el/la paciente

Colegiado NO: ...ceeeeeereeeereeeeneeeens
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& SNERALLIA VAENOANY ratamiento citostatico en procesos malignos
infantiles (Quimioterapia)

Introduccion

Como Padre/Madre o Tutor legal, usted tiene derecho a ser informado acerca de los beneficios y riesgos
derivados de la administracion del Tratamiento Citostatico de Procesos Malignos Infantiles (QUIMIOTERAPIA)
gue proponemos para su hijo/a.

Esta es una norma para informarles y solicitar su autorizacion, siempre que la urgencia lo permita.

1.- Identificacion y descripcion del procedimiento

Su hijo/a o representado/a ha sido diagnosticado/a en nuestra unidad de
Se trata de una enfermedad maligna cuyo tratamiento y pronostico se halla influenciado par multlples
factores que le seran explicados de forma detallada por los Oncélogos Pediatras que se haran cargo de
su tratamiento.

Los pilares fundamentales del tratamiento del cancer son: Cirugia, Radioterapia y QUIMIOTERAPIA. La
idoneidad de cada uno de estos tratamientos y su indicacion o no en este proceso especifico le sera
explicada por los profesionales responsables en cada momento y, en su caso, se le solicitara autorizacion
para el procedimiento especifico a que hubiera lugar.

La QUIMIOTERAPIA consiste en la administracion intravenosa de farmacos citostaticos (es decir, que
impiden la reproduccion de las células). Los medicamentos que se administran a cada nifio dependen del
diagnostico y extension de la enfermedad, y en su inmensa mayoria se encuadran en protocolos de
tratamiento nacionales e internacionales, ampliamente aceptados por la comunidad cientifica.

2.- Objetivo del procedimiento y beneficios que se esperan alcanzar

La quimioterapia actta atacando a las células tumorales con el objetivo de evitar su crecimiento local,
su diseminacion a otros drganos vitales y en determinadas ocasiones hacer operables tumores que de
entrada por su tamafo o localizacién no lo son. El proposito de este tratamiento es, por lo tanto, incrementar
las posibilidades de eliminar por completo la enfermedad que padece el paciente. Esperamos por lo tanto
mejorar las posibilidades de curacion o lograr una amplia supervivencia a largo plazo.

3.- Alternativas razonables a dicho procedimiento

Algunos tumores pediatricos pueden curarse s6lo con cirugia. Desdichadamente, la mayoria de los nifios
con cancer necesitan tratamientos mas agresivos y actualmente no existen tratamientos alternativos a
la quimioterapia que consigan niveles de curacion semejantes.

4.- Consecuencias previsibles de su realizacion

La administracidon de quimioterapia puede curar la enfermedad oncoldégica o lograr superviviencias
prolongadas.

5.- Consecuencias previsibles de su no realizacion

Los canceres mas frecuentes en la edad pediatrica son altamente agresivos. Sin los tratamientos adecuados,
entre los que puede figurar la quimioterapia, son mortales a corto plazo.

6.- Riesgos

Los medicamentos citostaticos han demostrado ser un potente recurso terapéutico para la enfermedad
que afecta a su hijofa, puesto que van dirigidos a dafiar las células tumorales, de ahi su indicacion médica.
Aunque, lamentablemente, también son capaces de dafar las células sanas del organismo. Por eso, de su
uso cabe esperar que surjan algunos efectos no deseados, son los llamados - efectos secundarios de la
quimioterapia” ,de los que usted debe tener conocimiento:

Algunos de ellos aparecen pronto:

Al estar directamente relacionados con la aplicacion del farmaco. cabe esperar su aparicion justo durante
los dias en que se esta administrando el ciclo, para ir desapareciendo durante los periodos de descanso.
Suelen ser frecuentes pero no graves, de poca intensidad y bien tolerados gracias a las medidas de apoyo
con que contamos. Se trata de molestias gastrointestinales (vomitos, pérdida de apetito, dolores abdominales),
otros como cambios de humor, dolores musculares. reacciones cutaneas, fiebre, algunos estan en relacion
con la administracion intravenosa de farmacos (inflamacion de la vena, lesiones en tejidos circundantes.
Otros aparecen conforme avanza el tratamiento:

Por lo general en los dias posteriores de cada ciclo, los mas frecuentes son:

La caida del cabello, que habitualmente vuelve a salir al terminar el tratamiento, y la toxicidad sobre la
médula dsea, que es transitoria y se recupera en unos dias. Una de las funciones de la médula 6sea es la
produccion de importantes células de la sangre: Los gldbulos rojos (su disminucion produce anemia), las
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Tratamiento citostatico en procesos malignos
infantiles (Quimioterapia)

plaguetas (que hacen que la sangre se pueda coagular y no tener hemorragias) y los leucocitos (que
defienden al organismo de las infecciones). Durante los dias en que la médula 6sea esta afectada, puede
haber un descenso importante de estos tres tipos de células, lo Que puede Ilevarnos a la necesidad de
trasfundir en algin momento sangre y/o plaquetas. Si esta necesidad se presentara, Vd. seria debidamente
informado/a. En cuanto al descenso de leucocitos puede originar infecciones contra las que se utilizan
medidas de apoyo que pueden incluir antibi6ticos. A pesar de ello estas infecciones en ocasiones pueden
ser muy graves y comprometer la vida de los pacientes.

Otros aparecen mucho mas tarde, como “secuelas” del tratamiento:

Se derivan de la toxicidad especifica de los farmacos citostaticos sobre determinados 6rganos sensibles.
Ayudan a evitar las secuelas las medidas de prevencion que se utilizan durante los tratamientos, asi como
los controles clinicos y analiticos continuados y el posterior seguimiento, a lo largo de anos, en la consulta
externa de la unidad.

Muy excepcionalmente puede aparecer un segundo tumor maligno, distinto al inicial. afios después del
tratamiento que pueda estar relacionado con el empleo de la quimioterapia.

Existe el riego de que la enfermedad no responda adecuadamente al tratamiento, o de que se produzca
una recaida durante €l tratamiento o una vez finalizado este.

7. Riesgos en funcion de la situacion clinica de cada paciente
Antes de iniciar el tratamiento oncologo pediatra valorara cuidadosamente la situacion clinica del nifo,

a fin de identificar posibles patologias que desaconsejen el mismo.. Cada caso es evaluado de forma
especifica.

Don/dofia de afos de edad, con domicilio en
, DNI y n° de SIP
Don/dofia de afios de edad, con domicilio en
en calidad de (representante legal, familiar o allegado
de la paciente) , con DNI
Declaro:
Que el Doctor/a me ha explicado que es conveniente/necesario, en mi

situacion la realizacion de

y que he comprendido adecuadamente la informacion que me ha dado.

En a de de 2

Fdo.: Don / dofa DNI

Fdo.: Dr/a DNI

Colegiado ne:
@)
=2
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Revoco el consentimiento prestado en fecha de de 2 y no deseo prosequir J_>

el tratamiento que doy con esta fecha por finalizado. -
m

En a_ de de 2 =
>
-
=

Fdo. el médico Fdo. el/la paciente >

Colegiado ne:




REGISTRO NACIONAL DE TUMORES INFANTILES

RNTI-SEHOP
SEHOP

SOCIEDAD ESPANOLA
DE HEMATOLOGIA Y ONCOLOGIA
PEDIATRICAS

VNIVERSITAT
DGVALENCIA

CONSENTIMIENTO INFORMADO
REGISTRO NACIONAL DE TUMORES INFANTILES

D/D? en nombre de

[nombre y apellidos del nifio/a] , éen
concepto de padre/madre/tutor, autoriza el registro de sus datos y de los del paciente
en el Registro Nacional de Tumores Infantiles, habiendo sido informado de que:

- La finalidad del Registro Nacional de Tumores Infantiles y de los datos que en el
mismo se incluyen, es contribuir a la mejora de la asistencia de los nifios con cancer,
al conocimiento del cancer infantil en Espafia y al estudio de sus causas, por medio de
la investigacion epidemiologica, la cual se concreta en estudios de supervivencia, de
incidencia y de los factores causales. La tarea del Registro Nacional de Tumores
Infantiles beneficia y beneficiara a todos los nifios afectos de cancer en Espana.

- El Registro Nacional de Tumores Infantiles mantiene medidas de seguridad para
evitar cualquier acceso indebido a la informacion que contiene. En ningun tipo de
investigacion y bajo ninguna circunstancia, se hace publica la identificacion de
pacientes que han sido inscritos en el Registro.

Con el fin de poder contribuir mejor a los fines enunciados y manteniendo siempre las
garantias de confidencialidad, el Registro Nacional de Tumores Infantiles podra
comunicar y recabar sus datos de otros registros de cancer, de la Sociedad Espanola
de Hematologia y Oncologia Pediatrica, de los hematélogos y oncoélogos pediatras
informantes del Registro, de investigadores que formen parte de proyectos conjuntos
con el Registro y de otras fuentes de informacion que permitan el seguimiento del
estado vital de los pacientes. En la web del Registro Nacional de Tumores Infantiles
puede consultar la informacidn detallada (http://www.uv.rnti.es).

- El Registro Nacional de Tumores Infantiles est4 ubicado en la Universitat de
Valéncia- Estudi General, que es la responsable del fichero; y donde, de acuerdo con
la Ley 15/1999, de 13 de Diciembre, de proteccion de datos de caracter personal,
puede ejercer sus derechos de acceso, rectificacion, cancelacion u oposicion,
mediante escrito, acompafado de documento identificativo, ante el Registro Nacional
de Tumores Infantiles, Facultad de Medicina, Departamento de Historia de la Ciencia y
Documentacién, Avda. Blasco Ibanez, 15, 46010 Valencia.

Fechay firma



»% GENERALITAT VALENCIANA Consentimiento informado para la donacién voluntaria de
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VALENCIANA

CONSELLERIA DE SANITAT muestras bioldgicas para investigacion obtenidas en el
I:.] RVB curso de procedimientos quirargicos, terapéuticos o
P B diagnésticos Biobanco HGUA
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1. Identificacién y descripcion del procedimiento

Durante la intervencion quirargica o la prueba diagndstica a la que va a ser sometido se podran
tomar muestras de sus tejidos, sangre, asi como fluidos (orina, esputo, saliva, etc) o
microorganismos. El procedimiento que se le propone consiste en donar voluntariamente
cualquier muestra bioldgica sobrante de la intervencién o prueba a la que va a ser sometido a
un biobanco de muestras bioldgicas, sin que ello suponga ningun riesgo afiadido para su salud
ni comprometa el correcto diagnéstico y tratamiento de su enfermedad. Dichas muestras
bioldégicas excedentes podran ser utilizados en proyectos de investigacion biomédica que
previamente sean aprobados por los comités externos, ético y cientifico, a los que esta adscrito
el biobanco.

Las muestras seguiran almacenadas en el biobanco hasta el fin de las existencias si no existe
una revocacion del presente consentimiento.

2. Objetivo

La finalidad del biobanco es recoger y almacenar muestras biolégicas humanas para realizar
proyectos de investigacion biomédica o diagnésticos. Los resultados de dichos proyectos de
investigacién pueden derivar en el descubrimiento de nuevos métodos para el mejor diagndstico
de las enfermedades y de nuevas medicinas para tratarlas.

3. Condiciones de la donacion

Usted no recibira ninguna compensacion econémica ni otros beneficios materiales por donar
sus muestras. Sin embargo, si las investigaciones que se realicen tuvieran éxito, podran ayudar
en el futuro a pacientes que tienen su misma enfermedad o padecen otras enfermedades
similares.

Las muestras que usted dona no seran vendidas o distribuidas a terceros con fines comerciales,
pero los costes de obtencién, conservacion y envio de las muestras se repercutiran, sin animo
de lucro, a quienes las utilicen.

La donacion de muestras no impedira que usted o su familia puedan hacer uso de ellas siempre
que estén disponibles, cuando asi lo requieran. Debe saber que sera prioritario el uso
diagndstico de la muestra que dona y que se garantizara un remanente de las muestras para
este fin.

En caso de producirse un eventual cierre del biobanco o revocacion de la autorizacion para su
constituciéon y funcionamiento, la informacién sobre el destino de las muestras estara a
disposicion en el registro nacional de biobancos para investigacion biomédica, con el fin de que
pueda manifestar su conformidad o disconformidad con el destino previsto de las muestras.

4. Consecuencias previsibles de su realizacion

Se podria dar la circunstancia de ser contactado/a con el fin de recabar nueva informacion
sobre su situacion o de tomar una nueva muestra que pudiera ser interesante en el desarrollo
de la investigacion biomédica, en cuyo caso volvera a ser informado/a de la situacion y tendra la
libertad de participar o rechazar dicha participacién. Por tal motivo, es importante que
comunique al Servicio de Admisién del centro FUTUROS CAMBIOS DE DIRECCION y nimeros
de TELEFONO, ya que es la Unica via para poder contactar con usted.

Es posible que se obtenga informacion relativa a su salud derivada del desarrollo de los
proyectos de investigacion y, en particular, datos genéticos con relevancia clinica. En este
sentido, puede solicitar la informacion relativa a su salud derivada del estudio de las muestras
donadas. Para ejercer este derecho, tiene a su disposicion en el biobanco el correspondiente
formulario de solicitud.

La informacion que se obtenga puede ser relevante también para sus familiares bioldgicos. Es
decisién suya informarles — algo que nosotros le aconsejamos - con el fin de que, si ellos lo
desean, puedan ser estudiados y valorar asi cual es el riesgo personal y sus opciones de salud
en un futuro.

Cuando esta informacion, segun criterio médico, sea necesaria para evitar un grave perjuicio a
la salud de sus familiares biolégicos, previa consulta del comité asistencial, se les informara de
ello.
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5. Derecho de revocacion del consentimiento

La decisién de donar sus muestras es totalmente voluntaria. Usted puede negarse a donarlas e
incluso puede revocar su consentimiento en cualquier momento, sin tener que dar ninguna
explicacion y sin que ello tenga ninguna repercusion en la atencion médica que recibe en el
Centro.

Si revoca el consentimiento que ahora presta, la parte de las muestras que no se hayan utilizado
en la investigacion, podra decidir que sean destruidas o anonimizadas. Tales efectos no se
extenderan a los datos resultantes de las investigaciones que ya se hayan llevado a cabo antes
de la revocacioén de su consentimiento.

6. Riesgos

El procedimiento que se le propone no supone ningun riesgo afiadido para su salud ni compromete el
correcto diagnéstico y tratamiento de su enfermedad, puesto que se trata de muestra sobrante de la
intervencion.

La donacién de sangre apenas tiene efectos secundarios; lo mas frecuente es la aparicion de
pequefios hematomas en las zonas de puncion que desaparecen transcurridos 1 6 2 dias.

7. Proteccion de datos personales y confidencialidad

Los datos personales y de salud obtenidos de su historia clinica o equivalente seran
incorporados y tratados en una base de datos que cumple con las garantias que establece la
legislacion sanitaria y sobre proteccion de datos de caracter personal.

La cesidon a otros centros de investigacion, publicos o privados, de sus muestras o de sus
derivados, asi como de la informacién contenida en las bases de datos vinculada a las mismas y
a su estado de salud, se realizara mediante un procedimiento de disociacién, esto es,
suprimiendo la informacion personal que la identifica y sustituyéndola por un cédigo.

Es posible que en el desarrollo de un proyecto de investigacion se genere mucha informacion
genética de sus muestras. Si los resultados fueran relevantes desde el punto de vista cientifico,
la informacién obtenida, desligada de cualquier dato que pueda permitir su identificacion por
medios razonables, podria ser remitida para su inclusion en bases cientificas y demas medios de
difusion de contenido cientifico a los que tendran acceso, con caracter restringido, investigadores
cientificos.

El biobanco en el que se custodiaran sus muestras forma parte de la Red Valenciana de
Biobancos cuya coordinacion es llevada a cabo por el Centro Superior de Investigacion de Salud
Publica de la Comunitat Valenciana.

Como consecuencia de lo anterior, el ente coordinador de la Red Valenciana de Biobancos, esto
es, el Centro Superior de Investigacion en Salud Publica de la Comunitat Valenciana, tendra
acceso a sus datos personales y a la informacién clinica asociada a la muestra donada
voluntariamente, con el uUnico fin de cumplir con las labores atribuidas a la Red Valenciana de
Biobancos en virtud de la legislacién vigente. En particular, el eventual acceso a sus datos
personales por parte de la Red Valenciana de Biobancos tendra como finalidad poder coordinar
de la manera mas eficiente posible desde el punto de vista cientifico la informacién obtenida por
los biobancos adscritos a la Red Valenciana de Biobancos, mediante la gestion y coordinacion
del Sistema de Gestion de la Informacion de la Red Valenciana de Biobancos, asi como la
coordinacion de las actividades desarrolladas por los biobancos, todo ello de acuerdo con la
normativa aplicable.

Podra ejercitar sus derechos de acceso, rectificacion, cancelacion y oposicion, para lo cual tiene
en el biobanco el correspondiente formulario de solicitud. En dicho escrito, debera adjuntar copia
de su DNI para que el Centro responsable de sus datos pueda comprobar su identidad.

)
m
o
<
>
r
m
=
)
>
=
>
=)
m
=
o
o™
>
=
(op]
o
wn

V01_2013



GENERAUTAT VALENCIANA Consentimiento informado para la donacién voluntaria de

N CONSELLERIA DE SANITAT muestras bioldgicas para investigacion obtenidas en el
Iw V:&%%A I::l RVB _curso _de pro_cedlmlentos quirargicos, terapéuticos o
Rt eecors e Btron diagnésticos Biobanco HGUA

EJEMPLAR PARA EL DONANTE

0 5 LN de ... .anos de edad, con domicilio
L= PP ,
DNI oo YyN°de SIP ..o

D./D? e de .cooeiinnnn afos de edad, con domicilio en
DNI e en calidad de representante (en caso de minoria legal o
incapacidad)

del paciente con DNI ..o YNOde SIP ..o .
DECLARO

He leido la hoja de informacién que se me ha entregado.

He sido informado por el profesional de salud abajo mencionado sobre la donacidon de muestras
a un biobanco.

He comprendido las explicaciones que se me han facilitado en un lenguaje claro y sencillo.
He podido realizar observaciones y me han sido aclaradas todas las dudas que he planteado.

He comprendido que la donacién de muestras a un biobanco es voluntaria y puedo revocar mi
consentimiento en cualquier momento, sin tener que dar explicaciones y sin que esto repercuta
en mis cuidados médicos.

Que libre y voluntariamente acepto la realizacién de la donacién voluntaria de:
Unals muestra/s de médula osea, sangre periferica (EDTA y SST)

CONSIENTO

Que el Hospital u otros centros de investigacion, publicos o privados, utilicen mis datos y las
muestras donadas en las condiciones establecidas en la hoja de informacion.

Que el ente coordinador de la Red Valenciana de Biobancos pueda acceder a mis datos, en la
medida en que sea necesario y manteniendo siempre su confidencialidad.

A completar por el donante:

FAO.: DD ...
DN e

A completar por el profesional de salud:

[0 [ T B 0 [
I3 U
(©70] 1= | = To (o TN AN K

En condicion de: ........ueiiiieiieeeeeeee e
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EJEMPLAR PARA EL BIOBANCO

0 5 LN de ... .anos de edad, con domicilio
L= PP ,
DNI oo YyN°de SIP ..o

D./D? e de .cooeiinnnn afos de edad, con domicilio en
DNI e en calidad de representante (en caso de minoria legal o
incapacidad)

del paciente con DNI ..o YNOde SIP ..o .
DECLARO

He leido la hoja de informacién que se me ha entregado.

He sido informado por el profesional de salud abajo mencionado sobre la donacidon de muestras
a un biobanco.

He comprendido las explicaciones que se me han facilitado en un lenguaje claro y sencillo.
He podido realizar observaciones y me han sido aclaradas todas las dudas que he planteado.

He comprendido que la donacién de muestras a un biobanco es voluntaria y puedo revocar mi
consentimiento en cualquier momento, sin tener que dar explicaciones y sin que esto repercuta
en mis cuidados médicos.

Que libre y voluntariamente acepto la realizacién de la donacién voluntaria de:
Una/s muestral/s de médula 6sea, sangre periférica (EDTA y SST)

CONSIENTO

Que el Hospital u otros centros de investigacion, publicos o privados, utilicen mis datos y las
muestras donadas en las condiciones establecidas en la hoja de informacion.

Que el ente coordinador de la Red Valenciana de Biobancos pueda acceder a mis datos, en la
medida en que sea necesario y manteniendo siempre su confidencialidad.

A completar por el donante:

FAO.: DD ...
DN e

A completar por el profesional de salud:
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En condicion de: ........ueiiiieiieeeeeeee e
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GENERAUTAT VALENCIANA Consentimiento informado para la donacién voluntaria de

N CONSELLERIA DE SANITAT muestras bioldgicas para investigacion obtenidas en el
Iw V:&%%A I::l RVB _curso _de pro_cedlmlentos quirargicos, terapéuticos o
Rt eecors e Btron diagnoésticos Biobanco HGUA

EJEMPLAR PARA EL CENTRO
D./D® s de ......... afios de edad, con domicilio
L= PP ,
DNI Lo YyN°de SIP ..o
D./D? e de .coorinnne afos de edad, con domicilio en
DNI e en calidad de representante (en caso de minoria legal o
incapacidad)
del paciente con DNI ..o YNOde SIP ..o .
DECLARO

He leido la hoja de informacién que se me ha entregado.

He sido informado por el profesional de salud abajo mencionado sobre la donacidon de muestras
a un biobanco.

He comprendido las explicaciones que se me han facilitado en un lenguaje claro y sencillo.
He podido realizar observaciones y me han sido aclaradas todas las dudas que he planteado.

He comprendido que la donacién de muestras a un biobanco es voluntaria y puedo revocar mi
consentimiento en cualquier momento, sin tener que dar explicaciones y sin que esto repercuta
en mis cuidados médicos.

Que libre y voluntariamente acepto la realizacién de la donacién voluntaria de:
Unals muestra/s de médula osea, sangre. periférica. (EDTA v, SST)

CONSIENTO

Que el Hospital u otros centros de investigacion, publicos o privados, utilicen mis datos y las
muestras donadas en las condiciones establecidas en la hoja de informacion.

Que el ente coordinador de la Red Valenciana de Biobancos pueda acceder a mis datos, en la
medida en que sea necesario y manteniendo siempre su confidencialidad.

A completar por el donante:

FAO.: DD ...
DN e

A completar por el profesional de salud:
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En condicion de: ........ueiiiieiieeeeeeee e
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" GENERALITAT VALENCIAN Consentimiento informado para la donacién voluntaria de
N\ CONSELLERIA DE SANITAT muestras bioldgicas para investigacion obtenidas en el
rso de procedimient uirargi terapéuti o
wa.(é%hgkl:“‘ 7TRVB _curso de proce os q gicos, terapéuticos
DESALUT KL o s stmcn diagnosticos Biobanco HGUA

Revocacion del consentimiento

Revoco el consentimiento prestado en fecha .................. de .,
y no deseo proseguir la donacién voluntaria que doy con esta fecha por finalizada.

A completar por el donante:

FAo.: D/D? ..o
DN e

A completar por el profesional de salud:

FAO.: D./D? ..o
D
Colegiado NO: ......oiiiiieeiie e

En condicion de: .......coovuniiieiiiiee e
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