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Uso de la via subcutdnea en cuidados paliativosfﬁﬁ)
SECP/

1. Justificacion de la revision sobre el uso de la via subcutanea
para su empleo en pacientes de cuidados paliativos

La Medicina Paliativa es el estudio y ma-
nejo de pacientes con enfermedades activas,
progresivas y avanzadas, en quienes el pro-
nostico es limitado y en que el principal in-
terés es la calidad de vida '. La Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) agrega que la
meta de la Medicina Paliativa es conseguir
la mejor calidad de vida de los pacientes y
tamilias que se enfrentan al problema de
una enfermedad avanzada que amenaza la
vida. Para ello se centra en la prevencion y
alivio del sufrimiento mediante la detec-
cion, evaluacion y tratamiento del dolor y
otros problemas fisicos, psicologicos y espi-
rituales 2. La Medicina Paliativa afirma la
vida, y acepta la muerte como un proceso
natural. No acorta ni alarga la vida, propor-
ciona alivio del dolor y de otros sintomas
estresantes, integra los aspectos psicologicos
y espirituales en el cuidado. También ofrece
un sistema de apoyo para ayudar a los pa-
cientes a vivir tan activamente como sea
posible hasta la muerte, y apoya a la familia
durante la enfermedad del paciente y du-
rante el duelo. Los Cuidados Paliativos es-
tan diseflados para proporcionar bienestar o
confort y soporte a los pacientes y a sus fa-
milias en las fases finales de una enferme-
dad terminal. Procuran cuidados médicos y
psicologicos especializados junto a un so-
porte emocional y espiritual durante la fase
terminal, de manera que el paciente dispon-
ga de los dias que le resten, estando cons-
ciente y libre de dolor, con los sintomas
bajo control y en un entorno rodeado de la
gente que le quiere ®*.

El envejecimiento de la poblacion, el au-
mento de la incidencia de enfermedades de-
generativas y cronicas junto con una mayor
esperanza de vida hace que cada dia, el na-
mero de pacientes que requieren cuidados
paliativos sea mayor. Esto supone una mayor
demanda de nuevas técnicas que impliquen
menor coste pero tan eficientes como las ac-
tuales 3, y que dichos pacientes constituyan
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una diana de estudio en auge. El dolor no
controlado y otros sintomas afectan de ma-
nera importante a los pacientes que precisan
cuidados paliativos, suponiendo estrés fisico,
psicologico, social y espiritual, y deterioro de
la calidad de vida de los mismos °.

La via de elecciOn para tratar los sintomas
en cuidados paliativos es la via oral, pero
ciertas circunstancias pueden imposibilitar
su uso, siendo necesario recurrir a otras vias
alternativas. Las posibles causas de pérdida o
intolerancia de la via oral pueden ser: intole-
rancia gastrica, imposibilidad de deglucion,
nauseas y vomitos persistentes, intolerancia
a opioides orales y necesidad de dosis mas
altas, malabsorcion, debilidad extrema, esta-
dos confusionales, agonia, disminucion de
consciencia, obstruccién intestinal, etc 78,
En estos casos, otras vias alternativas a la oral
pueden ser la via intravenosa, rectal, intra-
muscular, sublingual y transdérmica, aunque
presentan ciertos inconvenientes.

En el caso de la via intravenosa, la necesi-
dad de personal adiestrado para su empleo,
dificultad para el acceso venoso asi como
para su mantenimiento debido a la caquexia
que presenta el paciente, la dificultad de su
administracion en domicilio y las frecuentes
complicaciones (infecciones) y limitaciones
que supone su uso junto a una menor auto-
nomia y mayor coste son sus principales in-
convenientes %°.

La via intravenosa se recomienda para el
control del dolor inicial en los pacientes de
cuidados paliativos, pero posteriormente se re-
comienda que se sustituya por la via oral o
subcutdnea dentro de las 24 horas siguientes °.

Ante los problemas de disfagia o de ab-
sorcion, la via rectal puede resultar una
buena opcion '!. Sin embargo, a pesar de
su bajo coste, hay pocos farmacos que se
puedan emplear por dicha via y su absor-
cioén es poco predecible, con una gran va-
riabilidad en cuanto a su biodisponibili-
dad y absorcion & 12,
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La via intramuscular presenta el gran in-
conveniente de ser muy dolorosa '*, ademas,
a veces no existe suficiente masa muscular
para su empleo (caquexia) °.

Por via sublingual resultan utiles cier-
tos medicamentos como el lorazepam y
diazepam, pero tampoco existen muchos
farmacos que se puedan administrar por
esta via & 12,

La via transdérmica podria ser otra opcion
ante la imposibilidad o dificultad de empleo
de la via oral o intravenosa pero presenta in-
convenientes como el retraso de hasta 12-24
horas en alcanzar la situacion de estado esta-
cionario, con lo que conlleva un dificil con-
trol del dolor dentro de las primeras 72 horas
en pacientes de cuidados paliativos. Ademas,
presenta un periodo considerable de conti-
nuacion del efecto tras su retirada y una gran
variabilidad individual. Por todo esto, dicha
via se considera mas apropiada para el con-
trol del dolor estable con dosis bajas-medias
de opioides .

Entre el 53-70% de los pacientes oncologi-
cos en situacion terminal precisaran alguna
via alternativa para administrar farmacos,
aumentando dicho porcentaje cuando se tra-
ta de situacion agonica 8.

Durante las tltimas 48 horas de vida se
puede prescindir de ciertos medicamentos
pero no de otros, como: analgésicos, antie-
méticos, sedantes y anticonvulsivantes. La
via de administracion dependera de la situa-
cion del paciente y de las caracteristicas del
farmaco a administrar 5.

La via subcutanea supone una alternativa
en situaciones en las que no resulta apropia-
do el empleo de la via oral, intravenosa o
intramuscular en pacientes tributarios de
cuidados paliativos. Aproximadamente, el
60% de los pacientes terminales sera candi-
dato al uso de la via subcutanea ! !¢. Segin
Bruera y cols. la via subcutanea resulta tan
efectiva como la via intravenosa, pero con
la ventaja de ser menos invasiva, por ello
es considerada para algunos de eleccion
para el control del dolor¢. Ademas de esto,
la via subcutanea supone una opcién segu-
ra y sencilla para el paciente, permitiendo
un mayor confort'” y con ello probable-
mente una mejor calidad de vida, siendo
su coste menor & 1151819,

No existen claras recomendaciones sobre
su uso asi como tampoco muchos estudios
referentes al mismo, por lo que se realiza una
revision de todo lo publicado hasta la fecha.

MONOGRAFIAS SECPAL
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2. Método de localizacion y seleccion de fuentes primarias

Para la localizacion de articulos referentes al
uso de la via subcutanea en cuidados paliativos
se realiz6 una busqueda bibliografica en diferen-
tes bases de datos (Pubmed, Medline, Cochrane,
CINAHL, EMBASE y Tripdatabase). Como térmi-
nos de biisqueda se emplearon las siguientes
palabras clave: injection subcutaneous, infusions
subcutaneous, palliative care, terminally ill.

Posteriormente se realizo otra busqueda in-
troduciendo como palabras Medical Subject
Headings (MeSH ) el nombre de los farmacos
mas empleados por las unidades de Cuidados
Paliativos como: acetylcysteine, allopurinol,
amiodarone, amoxicillin, bupivacaine, buprenor-
phine, calcium, cefotaxime, ceftazidime, ceftriaxo-
ne, ciprofloxacin, clarithromycin, chlorpromazine,
clindamycin, clonazepam, dexamethasone, di-
goxin, dobutamine, domperidone, dopamine, phen-
ytoin, fentanyl, fluconazole, granisetron, haloperi-
dol, hydroxyzine, hyoscine N-butyl bromid, ibupro-
fen, imipenem or cilastatin, imipenem drug combi-
nation, ketamine, ketorolac, levofloxacin, thyroxi-
ne, mesna, methadone, dipyrone, methylpredniso-
lone, metoclopramide, metronidazole, midazolam,
morphine, nitroglycerin, octeotride, omeprazole,
ondansetron, pamidronate, pethidine, acetamino-
phen, pentoxifylline, risperidone, sulpiride, teico-
planin, tobramycin, tramadol, tranexamic acid.

[gualmente se realizO una basqueda por
grupos de medicamentos: analgesics, opioid y
anti-bacterial agents.

Se seleccionaron todos los articulos, cartas al
editor, resimenes de comunicaciones, guias de
practica clinica, articulos originales, revisiones
y resumenes de comunicaciones a congresos
que tuvieran relacion con la utilizacion de la
via subcutanea como alternativa de adminis-
tracion en pacientes que requieren cuidados
paliativos, asi como todos aquellos medica-
mentos que se administran por dicha via a es-
tos pacientes.

Las referencias de articulos o revisiones re-
levantes fueron revisadas para seleccionar mas
estudios de interés.

Se incluyeron los articulos escritos en inglés,
espafiol o francés que fueran relacionados con la

* N.°4 « OCTUBRE 2013

evaluacion y uso de medicamentos o soluciones
usadas por via subcutanea, asi como sobre la téc-
nica de administracion por via subcutanea.

Se centralizo la busqueda en estudios reali-
zados en humanos y preferentemente en los
altimos 10 afios (2000-2010).

Se excluyeron los articulos en los que se uso
la via subcutdnea para la administracion de
medicamentos o fluidos en nifios, prematuros
asi como para medicamentos con aprobacion
de uso por via subcutanea, como la insulina o
heparinas de bajo peso molecular u otras en-
fermedades o situaciones no relacionadas con
pacientes de cuidados paliativos.

Se obtuvieron un total de 50 articulos rele-
vantes, siendo la mayoria originales, cartas al
director, series de casos y estudios relacionados
con la compatibilidad de medicamentos. S6lo
unos pocos eran ensayos clinicos y revisiones.

El tipo de pacientes incluidos en la mayoria
de los estudios seleccionados fueron ancianos
(65-80 afios), aunque algunos incluian pacien-
tes jovenes (30 afios) con enfermedades oncolo-
gicas con requerimientos de cuidados paliativos
fundamentalmente en estado terminal y debido
a enfermedades oncologicas, realizados en Euro-
pay Estados Unidos.

Los estudios incluidos hacen referencia al
ambito de la atencion primaria, hospitales, re-
sidencias de ancianos o simplemente estudios
sobre estabilidad de mezclas de medicamentos
para su posterior uso por via subcutanea.

Los tamafnos de muestra fueron desde 2 a 60
pacientes para administracion de medicamen-
tos por via subcutanea y de 2 a 150 pacientes
para administrar fluidos por via subcutanea. La
duracion del tratamiento por via subcutanea
fue de 4-21 dias en la mayoria de los casos.

La deficiencia metodologica de la mayoria de
los estudios se debi6 a incluir un tamarfio de mues-
tra pequefio, uso de métodos no estandarizados
para evaluarlos, diferencias en los grupos de com-
paracion y no aleatorizacion. El calculo de mues-
tra se realiz6 solo en dos estudios y el analisis por
intencion tratar solo se llevo a cabo en uno .
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3. Definicion de via subcutanea e hipodermoclisis

El tejido subcutaneo o hipodermis es la
tercera capa de la piel, encontrandose por
debajo de la epidermis y dermis. Actia como
aislante térmico, reserva energética y almo-
hadilla de proteccién frente a traumatismos
mecanicos externos. Al contrario que otras
capas de la piel, la hipodermis dispone de
muy pocos receptores del dolor. Presenta una
biodisponibilidad del 90%, eliminando el
metabolismo de primer paso hepatico '* 2.
La via subcutanea favorece la administracion
de farmacos, ya que se extiende por toda la
superficie corporal y no supone una limita-
cion del acceso, como puede ocurrir con la
via intravenosa o intramuscular. Esta muy
irrigada, favoreciendo la absorcion de farma-
cos, tiene capacidad de distension gracias al
tejido conectivo y es capaz de recobrar su es-
tado natural tras la reabsorcion del volumen
de liquido administrado %%

La via subcutdnea no presenta barreras de
absorcion, pues la medicacion entra directa-
mente en el torrente circulatorio a través de
los capilares a diferencia de la medicacion
oral que requiere de una metabolizacion pre-
via en el higado para poder alcanzar la circu-
lacion sistémica. El flujo sanguineo y la solu-
bilidad del medicamento determinan lo rapi-
do que se absorbera °.

La absorcion del fluido se produce por per-
fusion, difusion, presion hidrostatica y pre-
sion osmotica. Se considera comparable la
absorcion de fluidos por via subcutanea a la
intravenosa, siempre que la velocidad, canti-
dad y el tipo de fluido sea el apropiado 8.

El sistema linfatico devuelve a la circula-
cion general entre dos y cuatro litros de lin-
fa al dia; si se pretende aumentar esta capa-
cidad, se producira edema.

La velocidad de absorcién por via subcu-
tanea se puede incrementar mediante adi-
cion de hialuronidasa, masajes en la zona o
aplicacion de calor local. Igualmente, se
puede reducir la velocidad de absorcion por
esta via mediante la administracion de vaso-
constrictores, como adrenalina o aplicacion
de frio local %.

En algunos estudios se habla indistinta-
mente de administracion por via subcuta-
nea o hipodermoclisis para considerar
cualquier tipo de administracion subcuta-
nea ' 4. Sin embargo, algunos autores uti-
lizan el término hipodermoclisis para refe-
rirse inicamente a la hidratacion por via
subcutanea como alternativa a la fluidote-
rapia intravenosa 7 1% 1% 25, La hipodermo-
clisis también se conoce con el nombre de
clisis o hidratacién subcutanea 8.

MONOGRAFIAS SECPAL
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4. Indicaciones de la administracion de medicamentos por via

subcutanea

El primer caso de uso de la via subcutanea
data de 1913, para el tratamiento de la dia-
rrea infantil ?°. Sin embargo, no fue hasta
1940 cuando se empezaron a administrar
sueros por via subcutanea a nifos. En 1950
se produjeron varios episodios de muertes y
shock a consecuencia de cambios osmoticos
durante la infusion subcutdnea, que llevaron
al abandono de la técnica. Posteriormente, se
ha visto que dichos fallos se debieron a mal
uso de la técnica, la administracién de flui-
dos inapropiados por dicha via (hipertonicos
y sin electrolitos), volamenes elevados de
fluidos y velocidades de infusion altas .

La deshidratacion es un problema muy fre-
cuente en pacientes ancianos y esta relacio-
nada con la morbimortalidad. Puede conlle-
var la aparicion de confusion, disminucion
del volumen intravascular y de la filtracion
glomerular dando lugar a fallo renal y con
ello posible acumulacion de opioides respon-
sables de la toxicidad. Ademads supone un
riesgo de aparicion de dlceras por presion 'y
estrefiimiento que hay que tratar 8. Si se con-
sigue un control de la deshidratacion a tiem-
po se pueden prevenir complicaciones u hos-
pitalizaciones innecesarias ?°. La hipodermo-
clisis es tan efectiva como la rehidratacion
intravenosa ? pudiéndose emplear para tra-
tar la deshidratacion moderada-media, pérdi-
da de fluidos secundaria a diuréticos, vomi-
tos, diarrea, hipertermia, dificultad de admi-
nistracion de nutricion enteral y parenteral
(aminodcidos en solucion para evitar malnu-
tricion), somnolencia, prevenir la sequedad
de boca, estrefiimiento, tlceras por presion,
hipercalcemia maligna, delirio (de eleccion
pues la via intravenosa supone un aumento
de riesgo de inserciones traumaticas) 'y el
sindrome confusional producido por los
opioides >1825,

La via subcutanea supone una alternativa a
la via oral o intravenosa en pacientes de cui-
dados paliativos y en otros casos por presen-
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tar problemas para la administracion oral de
los medicamentos como: nauseas, vomitos,
diarreas, disfagia, obstruccion intestinal, fistu-
las es6fago-traqueales o entero-cutaneas (es-
pecialmente si se encuentran a nivel de intes-
tino delgado, pues es a esa altura donde se ab-
sorben la mayoria de los farmacos) '?, en si-
tuacion de agonia, confusion o agitacion en
pacientes con demencia, disminucién del ni-
vel de conciencia 23, dolor resistente a morfina
oral %2728 dificultad de acceso venoso, oposi-
cién a otras vias de administracion 7230, de-
bilidad generalizada 3!, tumores con metastasis,
postoperatorio *?, necesidad de administracion
de la medicacion en centros no hospitalarios o
en el domicilio 7 !' administracion de quimio-
terapia °, analgesia en pacientes con cancer
avanzado, mantenimiento de cierta movilidad
en el paciente 7, estadio terminal (agonia) 4,
aversion a la via oral-problemas de cumpli-
miento ¥, deficiente control por otra via %, etc.

Cuando se requieren niveles plasmaticos
elevados de forma rapida debido a una exa-
cerbacién del dolor, la via oral no es util y
una alternativa eficaz y que aporta mejor ca-
lidad de vida seria la subcutanea 303,

Generalmente se suele emplear tanto para
tratar el dolor de pacientes terminales cuan-
do la analgesia resulta inapropiada a pesar
de recibir las dosis maximas toleradas de
opioides y/o antiinflamatorios no esteroi-
deos (AINEs) por via oral ** como para la hi-
dratacion !!. Se suele usar conjuntamente
con la via rectal y transdérmica '.

Los sintomas que se pueden tratar por via
subcutanea son: dolor, agitacion, nauseas,
vomitos, secreciones excesivas, convulsiones,
disnea, tos, diarrea, hipertension intracra-
neal, fiebre, sudoracién, etc '°.

Es frecuente que los medicamentos utiliza-
dos en medicina paliativa no tengan autori-
zadas en las fichas técnicas las indicaciones,
dosis o vias de administracion por las que
son usados '°.
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5. Contraindicaciones de la via subcutanea

Existen diversas situaciones en las que la dades (mayores de 3L/24h), pues no se po-
via subcutanea no se puede utilizar: la exis- dria utilizar esta via '® 202126,
tencia de una incisioén quirargica en la zona También se ha de tener en cuenta que no
(porque impide la circulacion linfética), la presente zonas de la piel dafiadas (infectada,
diseccion de ganglios inguinales, superficies inflamada, ulcerada), hipoalbuminemia con
irradiadas (la radioterapia destruye los vasos edema importante (puede disminuir la absor-
linfaticos y su capacidad de absorcion sera cion del medicamento) %6, lugares proximos a
menor especialmente de grandes volimenes una articulacion (disminuye la movilidad del
y infusiones prolongadas) ¢ 17. paciente), prominencias 0seas (hay menos
En el caso de la administracion de sueros tejido subcutaneo), etc 618 25,
por via subcutanea (hipodermoclisis) hemos La hipoalbuminemia causa una presion
de tener en cuenta si el paciente presenta fa- oncotica baja que puede conllevar a la apari-
llo circulatorio, sobrecarga hidrica, deshidra- cion de edemas mas facilmente V7.
tacion severa, desequilibrio electrolitico seve- Las contraindicaciones relativas del uso de
ro (Na+>150 mEq/L, osmolalidad>300 la via subcutanea en domicilio son: la mala
mOsm/Kg y urea/Cr suero>25), coagulopatia,  adaptacion del paciente, la claudicacion de
shock o condiciones que requieran adminis- los familiares o la situacion social que impi-
tracion rapida de fluidos y en grandes canti- da el tratamiento domiciliario .

10 MONOGRAFIAS SECPAL
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6. Tipos de administracion por via subcutanea

La medicacion se puede administrar de
forma continua mediante sistemas de infu-
sién, en forma de bolos o infusién intermi-
tente (con palomita) 7 - 3,

La infusion intermitente s6lo permite ad-
ministrar 2-3 mL por cada bolo (el limite de
tolerancia de la piel) > '* 23 no siendo necesa-
ria la dilucion previa de la medicacion '* 6. Si
se administra un volumen mayor es posible
que aparezcan problemas de induracion, eri-
tema y dolor*’.

Tras cada bolo administrado no se requiere
heparinizar ni realizar lavado con suero a di-
ferencia de la infusion continua '* aunque
algunos si lo recomiendan (suero fisiol6gico
0.9%; entre 0.2-0.5 mL) para asi garantizar la
dosis pautada > 2.

Una ventaja de este tipo de administracion
es que se puede administrar la medicacion
tanto pautada como de forma puntual en
funcién de la agudizacion de la sintomatolo-
gia; ademas de la posibilidad de poder admi-
nistrarla los familiares o cuidadores '°.

La infusion intermitente presenta su efec-
to en picos y va aumentando hasta alcanzar
su maxima eficacia. Los picos iniciales pue-
den ocasionar efectos secundarios y los nive-
les bajos antes de la siguiente dosis pueden
hacer reaparecer los sintomas .

La infusion continua se prefiere a la intermi-
tente por ser menos dolorosa, mas facil de co-
locar y mantener, evita un alto namero de
punciones, menor manipulacion, mayores vo-
limenes administrados. No se asocia a efecto
bolus, presentando concentracién uniforme y
efecto constante, lo que ademas parece reducir
la necesidad de una dosis mayor ¥ 22 34,

La infusion continua con infusor permite
la liberacioén del medicamento durante un
periodo de hasta 7 dias. Existen diferentes
tipos de infusores siendo los de tipo globo
los mas recomendados, pues se libera la me-
dicacion lentamente. Presentan una dura-
cion diferente; desde 24 horas, hasta Sy 7
dias. Los de 24 horas se suelen usar en el

* N.°4 « OCTUBRE 2013

hospital y pueden completarse con dosis de
bolos extras si es necesario de hasta un 10%
de la dosis total de 24 h?.

Los tipos de infusores que podemos emplear
en la administracion continua son de tipo: elas-
toméricos; mecanicos o electrénicos 3* 38, En
caso de no disponer de ninguno de ellos se pue-
de administrar la medicacion diluida en suero o
agua por gravedad mediante microgotero '°.

Los infusores monouso o de tipo elastomé-
ricos son dispositivos desechables, ligeros,
pequeiios, y comodos. Son los més econémi-
COos y proporcionan mayor autonomia y mo-
vilidad al paciente *. Existen de diferentes
volimenes de capacidad; desde 48 mL hasta
un maximo de 275 mL, diferentes tamafios y
diferentes velocidades de infusion. Disponen
de un reservorio o globo interior en el que se
introduce la medicacion. Este reservorio esta
fabricado de poliisopreno o caucho que crea
una presion positiva continua permitiendo
la liberacion de la medicacion a una veloci-
dad constante. El reservorio esta conectado
con el catéter del paciente a través de una
conexion tipo luer-lock %%,

Fig.6.2. Bomba de infusion elec-

Fig.6.1. Infusores elastoméricos. tronica.

Fig.6.3. Infusor mecdnico de resorte flotante y bomba de jeringa.

11



Uso de la via subcutdnea en cuidados paliativos

Los infusores mecanicos disponen de un dis-
positivo electromecanico que empuja el émbo-
lo de la jeringa (bombas de jeringa) o dispositi-
vo de resorte que ejerce presion sobre una bol-
sa de medicacion alojada dentro de una bom-
ba. La ventaja que presentan es su reutiliza-
cion, ya que las bolsas de medicacion son las
Unicas desechables.

Las bombas electronicas funcionan por un
mecanismo peristaltico y presentan un siste-
ma de control programable y sistema de alar-
ma 12, 40_

Cuando se emplean infusores en la admi-
nistracion de medicamentos es importante:
monitorizar al paciente para comprobar que
estan siendo eficaces los farmacos, inspeccio-
nar el infusor para comprobar que se esta
descargando correctamente, no modificar la
medicacion una vez puesto el infusor pues
podria ocasionar errores de concentracion de
la mezcla y de la velocidad de infusion, usar
el minimo numero de farmacos en la mezcla
para disminuir el riesgo de precipitacion y
posible reduccion de eficacia, proteger el sis-
tema en caso de infundir medicamentos foto-
sensibles como la morfina o el haloperidol 2.

Para infusion continua de medicamentos
se aconsejan 3 mL/min (180 mL/h) aunque
algunos autores llegan a indicar hasta 7 mL/
min (420 mL/h) & 213,20,

Para hidratacion del paciente, se reco-
miendan ritmos de infusién de 1 mL/min

(60 mL/h)#! con un maximo de 2 mL/min
(120 mL/h) *? 0 bolos de 500 mL en una
hora; dos o tres veces al dia '

Las limitaciones de volamenes y velocidades
son de 1.5 L/ dia por punto de infusion (1 mL/
min), >3 hasta 3 L/ dia repartidos en dos pun-
tos de inyeccion '>#?, 1 L/8 h en infusion noc-
turna (la infusién intermitente nocturna dura-
ra entre 8-12h??) y no mas de 1L/ 2 h 181920,
Para los pacientes en fase muy avanzada de la
enfermedad, entre 3-4 L de suero por semana
puede resultar suficiente 2.

Si el paciente tiene dolor u otros sintomas
agudizados en el momento de iniciar la infu-
sién continua, debe recibir una dosis inicial de
carga ya que la infusién continua puede tardar
tiempo en ser efectiva 'c.

La administracion subcutanea continua per-
mite mantener un efecto constante ' y evitar
las toxicidades de los medicamentos adminis-
trados en bolo debido a los picos y valles de
concentraciones *.Entre los inconvenientes de
la infusién continua encontramos: la limitacion
de movilidad de los pacientes, la limitacion de
fluidos en 24h, la necesidad de emplear infuso-
res que hace mayor el coste de la técnica %.

La administracién continua se suele em-
plear en los pacientes hospitalizados pero la
discontinua es mas frecuente en domicilio >
32,33 Tanto una forma de administracion
como la otra, permiten la combinacion de
tarmacos *.

Tabla 1: Diferencias entre infusion continua e infusion intermitente

Infusion continua Infusion intermitente

Concentracion del farmaco en plasma uniforme.
Mejor para tratamientos prolongados.

Efecto discontinuo de los farmacos

Volumenes grandes

Sélo permite pequefios volumenes

Peor efecto en dolor agudo

Mejor efecto en dolor agudo

Menor manipulaciéon

Mayor manipulacién

Posibilidad de mezclar diferentes farmacos

Coste elevado

Menor coste

12
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Tabla 2: Caracteristicas de la administracion mediante infusion continua o
intermitente por via subcutdnea

Hipodermoclisis Infusion continua para Infusion intermitente o tipo

(infusién continua para sueros) medicamentos bolus

2-3mL
Hidratacién: 500 mL/ h
(2-3 veces/ dia)

500-1500 mL/ punto insercion
(3 LY dia dos puntos)

Lavado opcional:
SF 0.9% 0.2-0.5 mL

1 mL/ min 2-5 mL/ min
(60 mL/ h) (120-300 mL/ h)

Max: 7 mL/ min
(420 mL/ h)

* N.°4 « OCTUBRE 2013 13
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7. Lugar de insercion y material empleado

Para poder perfundir por via subcutanea se
necesita que el tejido subcutaneo presente
un espesor de al menos 1-2.5 cm *2. La canti-
dad de tejido subcutaneo varia de una perso-
na a otra y disminuye cuando la enfermedad
progresa. Se realiza la insercién en una zona
proximal para una mejor difusion, siendo la
region toracica o pared abdominal lateral las
mas frecuentes . La pared abdominal presen-
ta una gran superficie de absorcion siendo la
de eleccion para la hidratacion 6. Como se-
cundarios se emplean los miembros superio-
res y finalmente los inferiores que se consi-
deran mas dolorosos 7+ .

En otros estudios emplean la parte superior
de los brazos seguido de la pared abdominal *¢,
los hombros, la region inguinal, cara interna
de los muslos, las nalgas, zona pectoral, supra-
clavicular, subclavicular, espalda y finalmente
los antebrazos & 1% 253142 T a zona supraescapu-
lar o interescapular resulta de interés en pa-
cientes que pueden retirarse el sistema por pre-
sentar estados de confusion 8.

Fig.7.1. Zonas de insercion de la via subcutdnea.

Las perfusiones continuas en miembros su-
periores e inferiores deben evitarse para evitar
sobrecarga de liquidos 7.

Se recomienda no administrar en zonas irra-
diadas (al estar esclerosada presenta menos irri-

14

gacion), infectadas, edematosas o infiltradas
por un tumor. Se evita igualmente la zona del
ombligo o huesuda® ** asi como articulaciones
por disminuir la movilidad del paciente 3.

Hay que evitar interferir en la movilidad del
paciente al mismo tiempo que evitaremos que
les sea de facil acceso.

El material empleado en la insercion de la via
es una palomita de 21-27 gauge (G) '* 161939 E]
tejido subcutaneo se localiza debajo de la der-
mis, por eso las agujas de 25 G evitan que llegue
al masculo y con ello el dolor y problemas de
absorcion 8.

Para pacientes en situacion de caquexia en
los que se espera un pequefio grosor del pani-
culo adiposo se recomienda emplear el grosor
de 21 G, mientras que en aquellos con mayor
grosor de paniculo adiposo se utilizara 23 G *.

La palomilla o mariposa es un dispositivo que
consta de las siguientes partes: una aguja rigida
y corta, unas “alas” que sirven para sostener la
aguja y poder realizar la puncién y un pequefio
tubo flexible que termina en una conexion a
través de la cual se administra el tratamiento *°.
Las palomillas metalicas a veces producen reac-
ciones alérgicas, siendo recomendable el uso de
canulas de plastico de calibre grueso tipo Abbo-
cath® # o palomillas de teflon '.

Antes de insertar la palomilla se recomienda
purgar el sistema de inyeccion '* #? y limpiar la
zona con povidona yodada o clorhexidina al
2% durante 30 s. La aguja se inserta con un an-
gulo de 45-60° *1° y se aspira en el sitio de
puncion antes de colocar el sistema para com-
probar que no se ha punzado una vena. La pa-
lomita seguira el trayecto linfatico subcutaneo.

Una vez insertada hay que fijarla y cubrirla
con un aposito transparente, para asi poder
inspeccionar facilmente el sitio de puncion (re-
acciones locales, salida accidental de la aguja,
etc)*!. La duracion de la palomita insertada se
aconseja que sea de 3-4 dias® '°, aunque en al-
gunos casos se ha mantenido hasta un maxi-
mo de 7 dias**.

MONOGRAFIAS SECPAL
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Fig.7.2. Angulo de insercion segiin via de administracion.

Es mas frecuente infundir en dos sitios a la
vez con dos agujas diferentes o dos sistemas

conectados con administracion en Y 8. Por via

subcutadnea se pueden administrar tanto sueros
como medicamentos, aconsejandose emplear
una via diferente para cada uno de ellos '2.

Fig.7.3. Material empleado en la via subcutdnea. Apésito transparente con palomilla.

Se ha descrito otro tipo de sistema de in-
sercion denominado Cleo 90® (sistema em-
pleado para la administracion de insulina)
que parece recomendarse para pacientes con
delirio que pueden retirarse las agujas con-
vencionales facilmente. Este sistema resulta
mas comodo para el cuidador que las agujas
de palomita porque no se ve la insercion en
el tejido y ademas con el sistema Flex Attach

* N.°4 « OCTUBRE 2013

360® de conexion permite el movimiento
del paciente3!. Es importante educar al pa-
ciente asi como a sus cuidadores para revisar
la zona unas dos veces al dia ' por si se pro-
duce una fuga, aparece dolor, enrojecimien-
to, quemazon, hematomas, etc. En pacientes
en tratamiento con heparina, hemos de vigi-
lar mas estrechamente por posibilidad de he-
morragia en el punto de insercion 2.

15
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Tabla 3: Lugar, material y recomendaciones de la insercion por via subcutdanea.

Antes de la insercion

1. Comprobar espesor tejido subcutaneo: 1-2.5 cm

2. Eleccién lugar de puncion: hidratacion (pared abdominal) perfusiéon medicamentos (térax, lateral
abdomen, clavicula, etc)
@ zonas irradiadas, infectadas, edematosas, huesudas, ombligo

3. Desinfeccién: povidona yodada o clorhexidina 2% en 30 s

Insercion de la palomita

4. 21-27 G. 45-60 ° Purgar el sistema de insercion

5. Comprobar no puncién intravenosa (aspirado no sanguinolento)

6. Puncionar diferentes sitios para sueros y para resto de medicamentos

7. Colocar apésito transparente para facilidad de inspeccion (dos veces al dia)

Después de la insercion

8. /\ cambio lugar insercién: enrojecimiento, fugas, hematomas

9. Cambio palomita: 3-5 dias (maximo: 7 dias)

16 MONOGRAFIAS SECPAL
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8. Ventajas de la administracion subcutanea

La administracion de medicamentos por
via subcutdnea y la hipodermoclisis ofre-
cen una serie de ventajas frente a la via de
acceso venosa.

Es mas segura, poco agresiva y menos
compleja’ 1623,

La insercion es facil y su mantenimiento
es mas sencillo, lo que supone menor tiem-
po de enfermeria e incluso no es necesario
personal tan especializado; pueden apren-
der la técnica los propios cuidadores o fa-
miliares y realizarse la infusion en el domi-
CﬂiO 5,8, 19, 25, 26, 28, 32.

Presenta menos complicaciones o las mis-
mas que la hidratacion intravenosa; trombo-
flebitis, catéter trombosado o septicemia ' .
Presenta complicaciones locales similares a la
intravenosa; eritema, contaminacién bacteria-
na o salida de fluido, pero poca incidencia de
fallo cardiaco, hiponatremia, y menor riesgo
de hipervolemia 2 ?*. No requiere hepariniza-
cion de la via?® y por tanto no presenta pro-
blemas de coagulacion de la via al parar la in-
fusion a diferencia de la via intravenosa .

Es mas confortable, no requiere sistema
especial de infusion, ni inmovilizaciéon del
miembro, permitiendo una mayor autono-
mia del paciente; pudiendo incluso reali-
zarse infusiones nocturnas .

En muchos estudios resulta igual de efec-
tiva que la via intravenosa, con una biodis-
ponibilidad similar®, viéndose que la infu-
sion subcutanea presenta el mismo efecto
analgésico que la intravenosa cuando se
administra en infusién continua, evitando
los picos y caidas de niveles en sangre y sin
toxicidades importantes ¢ 13 34,

Ademas la via subcutdnea permite admi-
nistrar mezclas de medicamentos, aunque
en relacion a esto hay muchas combinacio-
nes inestables o incompatibles y algunas
otras sin investigar 3.

Otra ventaja es la posibilidad que ofrece
de administrar pequefios volumenes de
medicamentos concentrados 8.

* N.°4 « OCTUBRE 2013

Reduce el nimero de hospitalizaciones;
siendo especialmente util en pacientes an-
cianos que residen en su domicilio y requie-
ren cuidados paliativos & 7% 18 Esto permite
un ahorro indirecto del gasto sanitario 7 *°.

El coste de la infusion subcutanea es dos
veces menor a la intravenosa, entre otras
razones, por requerir un material minimo y
menor tiempo de personal de enfermeria
cualificado para la colocaciéon de la via y
supervision de la misma 2% 25 2634,

En definitiva, se puede considerar mas cos-
te-efectiva y mads segura que la via intravenosa
para la administracion de fluidos durante cor-
to tiempo (hipodermoclisis en pacientes des-
hidratados) '®y para algunos medicamentos .

Todas estas ventajas derivan en una ma-
yor calidad de vida del paciente % 2027,

En comparacion con la via intramuscular
presenta menos riesgo de lesiones nerviosas,
de formacion de hematomas; al estar el teji-
do menos vascularizado y una velocidad de
absorcion similar alcanzando los picos plas-
maticos entre 15-30 min después de la inyec-
cion . Permite una cobertura continua de la
medicaciéon aunque con una administraciéon
intermitente y es menos dolorosa puesto que
el calibre de la aguja empleada para la inser-
cion en el tejido subcutaneo es menor ¥ 1% 16,

Al comparar la via subcutanea con la
oral se ha visto que la absorcion, efectos
adversos e interacciones son similares. Las
dosis a administrar también son similares a
excepcion de la morfina cuya relacion do-
sis oral: subcutanea es 2:1°°.

La hipodermoclisis presenta las siguientes
ventajas: disminuye la incidencia de delirio y
mejora los sintomas y la funcién cognitiva,
previene la deshidratacion disminuyendo asi
la aparicion de ulceras por presion y estrefii-
miento '?, al absorberse mas lentamente hay
menos riesgo de sobrecarga hidrica y por
tanto de afeccion del sistema cardiaco *?, por
parte de los familiares supone la idea de estar
dando un minimo de cuidados estandares y
para el paciente una esperanza '.
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9. Inconvenientes de la administracion subcutanea

La administracion subcutdnea presenta
una tasa de absorcion lenta al presentar
menor flujo sanguineo®, pero es constante
produciendo un efecto similar a la admi-
nistracion intramuscular. Dicha velocidad
de absorcion puede verse reducida con la
vasoconstriccion o la hipotension 1. La
biodisponibilidad de la via subcuténea se
ve afectada por el estado de hidratacion,
estado del sistema cardiovascular, la cons-
titucion corporal (obesidad), la habilidad
de la persona que infunde la medicaciéon
por via subcutdnea y otros aspectos”®.

Ante situaciones de emergencia; como
la necesidad de administracién de grandes
volimenes de fluidos (mas de 3 L/ dia),
soluciones sin electrolitos o hiperténicas,
la hipodermoclisis presenta un riesgo, raro
pero potencial, de desencadenar fallo car-
diaco e hiponatremia y formacion de abs-

cesos > ?°. Otro inconveniente es la posibi-
lidad de desarrollar reacciones de sensibi-
lidad a hialuronidasa cuando se adiciona

ésta para mejorar la absorcion.

Si la aguja empleada en la insercion es de
metal puede aparecer dolor y molestias 3.

Existe cierta limitacion en cuanto al
tipo de fluido que se puede administrar
por via subcutdnea (no se pueden admi-
nistrar coloides o soluciones de macromo-
léculas), algunas contraindicaciones en
ciertos pacientes (coagulopatia, desequili-
brios electroliticos severos, pacientes ex-
tremadamente delgados por carecer de su-
ficiente tejido subcutaneo) > 2°.

Otro inconveniente que presenta la admi-
nistracion de medicamentos por via subcuté-
nea es que no todos los farmacos son apropia-
dos para su uso por esta via debido a las reac-
ciones cutaneas que pueden producir 163743,

Tabla 4: Ventajas e inconvenientes de la administracion por via subcutdnea.

Ventajas Inconvenientes

Segura

Absorcion lenta y segun hidrataciéon

Sencilla, menos agresiva

Sélo permite pequefios volumenes

Limitaciéon de volumen

Menos complicaciones

Mayor manipulacion

Limitacion farmacos y tipo fluidos

Confortable, autonomia paciente

Contraindicaciones en diversas situaciones

Biodisponibilidad-efectividad similar iv

Pequefios volumenes concentrados

Ahorro gasto sanitario: menos personal, menos
hospitalizacion
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10. Complicaciones de la administracion por via subcutanea

En general los efectos adversos que ocu-
rren por la administracion por via subcuta-
nea son de tipo local. Suelen ocurrir en
aproximadamente un 5% de los casos, sien-
do la mas frecuente la irritacién, induracién
o hemorragia®.

Otros efectos de la administracion subcuta-
nea son: enrojecimiento, inflamacion, extra-
vasacion del farmaco, edema en la zona
proxima al sitio de infusion, reacciones alérgi-
cas a la medicacion '° o a las palomillas meta-
licas#, salida accidental de la palomilla del
punto de insercion, induracion, hematomas,
hemorragias, quemazon, infeccion, aparicion
de abscesos, hinchazén o celulitis 1719,

A veces se ha descrito picor y dolor en el
sitio de puncion o incluso necrosis cutanea
por la administracion de algunos antibioti-
cos . El prurito puede relacionarse con mez-
clas de infusion de pH elevado #4. El dolor en
el punto de insercion suele ser debido a que
se ha alcanzado el musculo en lugar del teji-
do subcutaneo.

Las complicaciones de la hipodermoclisis
también son de tipo locales; registrandose
en un 2.5-16% de los pacientes. El mas fre-
cuente es el edema, por administracién de
soluciones hipotonicas?, seguido de otros
como la inflamacién, dolor (por adminis-
tracion de soluciones hipertonicas), hin-
chazon, quemazon, induracion, extravasa-
cion o sangrado?* 41, La mayoria de estos
efectos adversos aparecen a los tres dias de
iniciarse la infusion subcuténea.

El edema puede reducirse con una disminu-
cion de la velocidad de infusion y a veces re-
quiere incluso administracion de diuréticos®.

* N.°4 « OCTUBRE 2013

Las infecciones asi como las hemorragias
por lesién de algtin vaso sanguineo, son
poco frecuentes y poco graves requiriendo
para su resolucion un simple cambio del lu-
gar de inyeccion 8.

Es raro que aparezca edema de pulmon,
desequilibrio electrolitico o sobrecarga circu-
latoria; a diferencia de la administracién in-
travenosa.

Se ha descrito un caso de muerte por hemo-
rragia severa durante una infusion subcutanea
en una paciente a la que se le habia adminis-
trado recientemente profilaxis con heparina
de bajo peso molecular. No queda claro la im-
plicacion de la técnica de administracion asi
como tampoco queda excluida la posibilidad
de implicacion de una coagulopatia 2.

El manejo de estos efectos adversos suele
ser segin alguno de estos puntos: rotacion
del punto de insercién, cambio de la palo-
milla a 2-3 cm del punto anterior (enrojeci-
miento, inflamacién, extravasacion, ede-
ma) *?, masajeado de la zona, reduccion de
la velocidad de infusién (edema), uso de
hialuronidasa ¢ 2 .

Si se producen reacciones locales repetidas,
incluso cambiando el sitio de insercion de la
aguja, se recomienda administrar 25-100 mg
de hidrocortisona en bolus o mezclada en el
sistema de infusion 2.

Es conveniente revisar la zona de insercion
dos veces al dia y monitorizar los sintomas y
signos del paciente para la deteccion de este
tipo de problemas locales '8 39 46,

Es importante informar y educar a los cui-
dadores sobre el manejo de la via y efectos
adversos ¥.
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11. Medicamentos empleados por via subcutanea

Se han empleado en la practica clinica
varios medicamentos por esta via siendo
los mas utilizados los analgésicos, ansioliti-
cos, diuréticos, corticoides y antieméticos
entre otros ''.

Los mas usados son: morfina, bromuro
de hioscina o butilescopolamina, midazo-
lam, metoclopramida y haloperidol 7 '7.
También se han empleado otros como: le-
vomepromazina, furosemida, tramadol,
ketorolaco, dexametasona, octeotrida, tra-
madol”.

La mayoria de los medicamentos no tie-
nen aprobado en su ficha técnica la admi-
nistracion por via subcutanea, requiriendo
la tramitacion de uso compasivo para po-
der ser administrados por dicha via.

Un estudio realizado por Cockshott y
col *® sugiere que la mayoria de los pacien-
tes reciben la medicacién por via subcuta-
nea cuando se les administra por via intra-
muscular. Por este motivo, se podria dedu-
cir que, salvo excepciones, y en cuidados
paliativos, aquellos medicamentos que
tengan aprobada su administracion por
via intramuscular, también se podrian uti-
lizar por via subcutanea '2.

Los medicamentos mads aconsejados para
la administracion por via subcutdnea han
de presentar baja viscosidad, no ser cito-
toéxicos, no irritantes, con buena absorcién
por el tejido adiposo y conectivo. Las solu-
ciones neutras o isotonicas se absorben
mejor por via subcutdnea; si no resultan
irritantes produciendo dolor y necrosis, las
soluciones oleosas pueden producir absce-
sos y el peso molecular y la concentracion
del farmaco también pueden influenciar en
la absorcion #. Si no presentan estas carac-
teristicas, pueden causar necrosis tisular al
administrarse por via subcutanea®.

Los farmacos que con mas garantia se
pueden emplear para administracion sub-
cutanea son los hidrosolubles, los de pH
neutro y aquellos que no sean irritantes o
necrosantes ' 2239,

Algunos farmacos, a pesar de presentar
un pH acido, se han empleado por via sub-
cutdnea sin que aparezca irritacion. Parece
ser que se debe mas al ritmo de infusién
que al pH en si, pues si se infunden a un
ritmo lento (0.3-10 mL/ h) no presentan
dichos problemas. En la tabla 5 se mues-
tran algunos de estos medicamentos *.

Tabla 5: Caracteristicas de algunos farmacos empleados por via subcutdnea

Farmaco Reaccion en la piel
Butilbromuro de hioscina(butilescopolamina) 3.7-5.5 Poco frecuente
Haloperidol 3-3.8 Poco frecuente
Metoclopramida 3.0-5.0 Poco frecuente
Ondansetron 3.5 Poco frecuente
Levomepromazina 3.0-3.5 Ocasional
Ciclizina 3.2-4.7 Ocasional
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Tabla 6: Lista de medicamentos que pre-
sentan aprobada en ficha técnica la ad-
ministracion por via subcutdnea

Farmacos

Morfina

Butilescopolamina

Oxicodona

Tramadol

Bupivacaina

Calcitonina

Algunas guias no aconsejan el uso de cier-
tos medicamentos por via subcutanea como
diazepam, metamizol, clorpromazina, pro-
clorperazina, por la posibilidad de causar ne-
crosis en el tejido ' 37 ** considerandose algu-
nos hasta contraindicados > 13 1622,
¢ El cloruro potasico (KCl) estad contraindica-

do tanto para su administracion en bolos

como en infusion subcutanea.

e El diazepam se contraindica por contener
excipientes liposolubles que impiden la
absorcion, precipitando al administrarlo
por via subcutanea y produciendo reaccio-
nes dérmicas locales.

¢ El metamizol presenta un elevado poder
irritante local.

¢ La clorpromazina produce necrosis grasa
en el punto de insercion.

Tabla 7: Farmacos contraindicados por
via subcutdnea

Farmacos contraindicados por via

subcutanea

Cloruro potasico (KCl)

Diazepam

Metamizol

Clorpromazina

* N.°4 « OCTUBRE 2013

11.1. Sueros

La administracion de sueroterapia por via
subcutanea o hipodermoclisis permite ad-
ministrar fluidos isoténicos '® 2 como el
suero fisiologico al 0.45% (SF 0.45%) o al
0.9% (SF 0.9%), suero glucosado al 2.5% (SG
2.5%) o al 5% (SG 5%) o glucosalino (al
33% de SF) '¢ 25 para corregir el balance de
electrolitos y de fluidos en situaciones de
deshidratacion o desequilibrio electrolitico
moderado-medio de pacientes ancianos ' 2.

Las soluciones con o sin lactato también
pueden emplearse por esta via. Parece que la
solucion Ringer lactato presenta una venta-
ja a la hora de administrarla por via subcu-
tanea frente al SF 0.9%, que es su pH mas
similar al fisiol6gico ?¢. Se puede afiadir has-
ta 20-40 mmol/ L de KCI (equivalen a 20-40
mkEq/ L de KCI) *®. Sin embargo no es reco-
mendable administrar KCl en forma de bolo
subcutaneo o en infusores '%.

Para que sea segura la hidratacion por via
subcutanea ha de contener electrolitos. Las so-
luciones que contienen dextrosa, aunque se
pueden administrar por via subcutanea produ-
cen mucho dolor pues atraen liquidos adya-
centes al lugar de inyeccion. Por ello, se prefie-
re, en caso de administrarla, una combinacién
de SG 5% y SF 0.9% en proporcion 2:1 12,

No se aconsejan soluciones de SG al 10%,
soluciones coloidales o hiperosmolares '2, so-
luciones hipotoénicas sin electrolitos; pues se
asocian con shock o aparicion de terceros es-
pacios ?, ni hipertonicas porque produciran
edemas y su velocidad de absorcion es lenta®.

Se aconseja emplear vias diferentes para
la administracion de farmacos y de suerote-
rapia'2.

Para la mayoria de pacientes en fase muy
avanzada, de 3-4 L/ semana de suero suele
ser suficiente 2.

Se recomienda mayor vigilancia de la hi-
podermoclisis en aquellos pacientes en tra-
tamiento con heparina, debido al riesgo de
hemorragia en el punto de insercion 2.

En algunas ocasiones es necesario vigilar
la diuresis, tension arterial y el grado de vi-
gilia durante la hidratacion por via subcuta-
nea para evitar la sobrecarga de liquidos.
Puede que aparezca cierto dolor o disconfort
que puede reducirse disminuyendo la velo-
cidad de infusion 2.
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11.2. Antibioticos

Hay descrita poca experiencia con anti-
bioticos, en su mayoria son series de casos
con namero variable de pacientes, en oca-
siones con estudio farmacocinético. En fun-
cion de la situacion del paciente habra que
valorar su indicacion; no existe consenso
respecto al uso o no de los mismos para tra-
tar procesos infecciosos en pacientes de cui-
dados paliativos .

11.2.1.Ceftriaxona

En dos estudios prospectivos se aleato-
rizaron los pacientes a recibir ceftriaxona
intravenosa o subcutanea sin observarse
diferencias significativas en los parame-
tros farmacocinéticos (AUC, volumen de
distribucion y semivida de eliminacién)
ni en efectos adversos ni en la tolerancia
50 En otros dos estudios al compararlo
con la administracion intravenosa se ob-
servO que los picos de concentracion plas-
matica eran mas tardios que los corres-
pondientes a la via intravenosa pero re-
sultaron superiores a las 24 horas. Los
efectos adversos registrados fueron: dolor
en el punto de inyeccién y necrosis sub-
cutanea con cicatrizacion lenta. Otro es-
tudio concluy6 que resultaban bioequiva-
lentes ambos tipos de administraciones
(intravenosa versus subcutanea) al no ob-
servar diferencias significativas en los pa-
rametros farmacocinéticos .

Los criterios de inclusién que se consi-
deraron en estos estudios para indicar el
uso de la via subcutanea en la administra-
cion de antibioticos fueron: venas en mal
estado, agitacion, debilidad-deterioro fisi-
co del paciente, rechazo de la via intrave-
nosa, pacientes atendidos en su domicilio
50

Para su administracion subcutdnea se
recomienda reconstituir el vial de admi-
nistracion intramuscular con lidocaina
1% y diluir con 50-100 mL SF 0.9%. Ad-
ministrar en 10-20 min. Vigilar la infu-
sion en caso de indicios de irritacién o
dolor especialmente en los primeros mi-
nutos 2.

En otro estudio fase I, con 54 volunta-
rios sanos, se compar6 la administracion
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subcutanea de una sola dosis de ceftriaxo-
na precedida de la administracion de hia-
luronidasa o SF 0.9% frente a la adminis-
tracion de ceftriaxona intravenosa. Se ad-
ministraron de 1-2 g de ceftriaxona a con-
centraciones comprendidas entre 10-350
mg/mL. Se concluye que no hay diferen-
cias en el AUC entre la administracion in-
travenosa y subcutanea. En la administra-
cion subcutdnea, la adicion previa de hia-
luronidasa redujo el t max en 1h
(p<0.0001) y aumento6 en un 12% la C
max (p<0.0001) alcanzable frente a la ad-
ministracion previa de SF 0.9% 1.

Ceftriaxona esta aprobada para su uso
por via subcutanea en Francia administran-
dose de 1 a 2 g/ dia en una sola infusion.
Se recomienda disolver el polvo de cef-
triaxona en API o en SG5%, SF0.9%. Si se
administra como bolo se recomienda diluir
1g de ceftriaxona en 3.5 mL como minimo.
Si se administra en perfusién continua la
dilucion minima recomendada es de 20 mL
para 1 g de ceftriaxona. La perfusion se ha
de administrar entre 15-30 min %2

11.2.2. Cefepime

Este antibiotico tiene aprobado su uso
por via intravenosa e intramuscular .

En un estudio realizado en pacientes sanos
con edades comprendidas entre los 18 y 65
afios, sobre la utilizacion de cefepime subcuté-
neo comparado con su administracion por via
intramuscular se observo que el perfil plasma-
tico resulto similar asi como los efectos adver-
sos (sOlo se describen reacciones locales en el
punto de inyeccion; inflamacion leve con eri-
tema durante la infusion y dolor que desapa-
rece rapidamente). Se les administr6 1 g de ce-
tepime diluido en 50 mL de SG 5% en 30 mi-
nutos administrado en bomba de infusién
subcutanea y con una palomilla de 23 G '€,

11.2.3. Tobramicina

Al comparar tobramicina subcutanea; 80
mg/ 50 mL de SF 0.9% en 20 min con la admi-
nistracion intravenosa de la misma prepara-
cion en 30 min, se observo que el tiempo para
alcanzar la concentracion plasmatica maxima
fue mayor en los casos de la administracion
subcutanea pero el AUC fue similar ' %,
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11.2.4. Ampicilina

Al comparar ampicilina subcutanea; 1 g/
50 mL de SF 0.9% en 20 min, con la admi-
nistracion intravenosa de la misma solu-
cion pero en 30 min, se observo un retraso
en la obtencion del pico de niveles plasma-
ticos pero no en la concentracion final del
tarmaco. El1 AUC fue similar ' 54,

11.2.5. Teicoplanina

Un estudio aleatorizado que comparo tei-
coplanina intravenosa con subcutinea a 6
mg/ Kg/ dia observo que la administracion
subcutdnea conseguia una concentracion
plasmatica maxima mayor pero mas tardia
que la intravenosa; el AUC fue similar en
ambos grupos ' %5.

11.2.6. Ertapenem

En un estudio se comparo la farmacociné-
tica de 1g de ertapenem diluido en 50 mL
de SF 0.9% en 30 min por via intravenosa
frente a la administracion por via subcuta-
nea. Se observo que a pesar de reducirse la
concentracion maxima tres veces y el tiem-
po hasta la concentracion méxima aumen-
tar en cinco veces, el AUC resulto similar y
se alcanz6 una concentracion plasmatica
maxima incluso superior a la conseguida
por via intravenosa a las 3 h. Se concluye
que puesto que ertapenem tiene un efecto
tiempo dependiente, una reduccion en la C
max y un tiempo mayor para alcanzar dicha
concentracion maxima no afectaria a la efi-
cacia clinica y por tanto podria resultar
como alternativa la administracion por via
subcutanea en pacientes paliativos o con
dificil acceso a la via intravenosa .

11.3. Analgésicos opioides

La via subcutanea puede ser til en el
control de la analgesia en cuidados paliati-
vos pues consigue niveles estables y alivio
del dolor continuo en pacientes que no
pueden tomar medicamentos por via oral .
Los opioides son los analgésicos mas utiliza-
dos; se requieren en mas de un 80% de los
pacientes oncologicos 8. Sin embargo, no
todo tipo de dolor es tratado con opioides,

* N.°4 « OCTUBRE 2013

también se emplean AINEs para el dolor
6seo y benzodiacepinas para espasmos mus-
culares '°.

11.3.1. Morfina

La morfina presenta una absorcion y dis-
tribucién rapida y es fotosensible 1% 34,

Supone el analgésico de primera linea
para el control del dolor intenso de tipo on-
cologico (97%) & 575 seguido de la hidro-
morfina y diamorfina (en otros paises) 8.
También se emplea en el control de los sin-
tomas de agonia® o en el tratamiento de la
disnea a dosis muy variables 8 163038,

Resulta un farmaco muy flexible en cuan-
to a dosis y rutas de administracion permi-
tiendo un manejo rapido del dolor '°.

En el estudio de Nelson y col, que compa-
16 la eficacia y seguridad de la morfina ad-
ministrada en infusiéon continua por via in-
travenosa o subcutanea durante cuatro dias,
se observo que ambas vias son bioequiva-
lentes 4. Se consiguen los mismos niveles en
plasma por via subcutanea que por via in-
travenosa ®. Alcanza concentraciones plas-
maticas similares a la via intavenosa a los
15 min después de su administracion '2.

Es recomendable el empleo de la infusion
continua frente a la intermitente por conseguir
mantener niveles estables y prevenir el efecto
bolo (nauseas, sedacién, aumento del dolor)®.

En un estudio se vio que la dosis a admi-
nistrar de morfina por via subcutanea era
practicamente la misma que la necesaria por
via intravenosa; 5.7 mg/ h via subcutanea y
5.05 mg/ h via intravenosa. El pico de con-
centracion es algo mayor por via subcuta-
neay la vida media es de 1.5-2 h 34,

La equivalencia de dosis de morfina in-
travenosa o subcutdnea frente a la oral va-
ria segun los estudios. Para unos es 1:3;
por cada 200 mg de morfina intravenosa o
subcutanea se requeriran 600 mg de mor-
fina para administrar por via oral **. Otros
consideran que la relacion morfina oral
respecto a la administrada por via subcu-
tanea es de 2:1 3.

Para alcanzar los niveles en sangre apro-
piados de morfina se requiere mas tiempo y
dosis cuando se administra por via subcuta-
nea que por via intravenosa. La velocidad
de absorcion de la morfina varia segan la
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via de administracion; por via intravenosa
se inicia su efecto en menos de un minuto y
alcanza el maximo a los 20 min; por via in-
tramuscular se inicia su efecto a los 15-30
minutos y el pico maximo de efecto analge-
sico aparece a los 45-90 min y por via sub-
cutanea; se inicia el efecto a los 15-30 minu-
tos siendo su pico maximo analgésico a los
30-60 min.

La ficha técnica de la morfina inyectable
al 1% indica que se puede administrar por
via subcutanea. Las dosis aprobadas para
administracion subcutanea son de 20 mg/
4h, iniciando con 10 mg*®'. Otras referen-
cias bibliograficas indican la infusion lenta
de morfina, aunque remarcan atencion a
las concentraciones altas de morfina sulfa-
to; no recomendadas por via subcutanea ¢*
y a los edemas; en cuya situacion no se
aconseja la administracion subcutanea de
morfina.

Las dosis de morfina superiores a 130 mg
parecen estar relacionadas con complicacio-
nes de tipo placa que se caracterizan por:
eritema, induracién, edema, dolor o hema-
toma.

Para su administracion por via subcuta-
nea se recomienda diluir en agua para in-
yectables o en suero fisiol6gico *3. Se reco-
mienda administrar los opioides a una velo-
cidad de infusiéon de 3-5 mL/ h*°.

Hay que tener en cuenta las modificacio-
nes cinéticas debidas a insuficiencia hepati-
ca, renal, alcalosis o hipoproteinemia, asi
como la posibilidad de toxicidad por el
opioide ** #3. Igualmente se ha de tener pre-
caucion en casos de pacientes en estado de
shock, pues al existir una alteracion de la
perfusion, puede que no se produzca una
absorcion completa a través de la via subcu-
tanea y una administracion repetida puede
ocasionar sobredosis al absorberse una can-
tidad excesiva tras recuperacion de la circu-
lacion ©'.

Puede emplearse en combinacién con
otros farmacos (hasta con cinco farmacos).
La combinacion mas frecuente es hioscina o
N-butilbromuro de hioscina, midazolam y
morfina’ 137, Otras combinaciones son:
hioscina-morfina, morfina-midazolam.

A veces produce efectos indeseables como
alucinaciones, nauseas, confusion, estrerfii-
miento, sedacion. En estos casos se aconseja
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cambiar de opioide a oxicodona o fentanilo,
para reducir los efectos adversos 3.

La morfina oral respecto a la administra-
da por via subcutanea sufre efecto de primer
paso que origina un metabolito activo que
parece ser responsable de los efectos adver-
sos de la morfina, originandose en mayor
cantidad cuando se administra por via oral
que por via subcutanea. El metabolito acti-
vo de la morfina es el morfina-6-glucuréni-
do (M6G). Este metabolito tiene actividad
analgésica ®°que dura mas cuando se admi-
nistra por via subcutanea que por via intra-
venosa °t. Sin embargo, el efecto adverso
que produce por accion directa sobre el
tracto gastrointestinal cuando se administra
por via oral es menor cuando se administra
por via subcutanea .

Las reacciones adversas registradas rela-
cionadas con la administracion subcutdnea
son de tipo moderado y transitorio y se pro-
ducen en el lugar de inyeccion: rash, erite-
ma, prurito** ¢. La administracion subcuta-
nea puede producir prurito debido a la libe-
racion de histamina que ocasiona dilatacion
de los vasos sanguineos. Se pueden adminis-
trar corticoides para el tratamiento sintoma-
tico, aunque no suele ser necesario '%.

11.3.2. Fentanilo

Este farmaco es liposoluble lo que le confie-
re una rapida distribucion en el sistema ner-
vioso central (SNC). Su vida mediaesde 7 hy
tiene alta potencia analgésica. Es 50-100 veces
mas potente que la morfina con una relacion
entre la dosis de fentanilo y morfina de 100:1
(por cada 10 mg de morfina se requieren 100
pg de fentanilo) segin algunos estudios ¢,
aunque en otros resulta algo menor 68:1 4.
No queda muy claro este aspecto pues los es-
tudios se realizan en un bajo ntmero de pa-
cientes y son de tipo retrospectivo .

Se aconseja el uso selectivo de fentanilo sub-
cutaneo en pacientes que no controlan el do-
lor o presentan efectos adversos (alucinaciones,
pesadillas, nauseas y sedacion) con infusiones
de otros opioides. Sus metabolitos; como el
norfentanilo se consideran inactivos .

La infusién continua por via subcutanea
de fentanilo parece conseguir controlar el
dolor crénico de forma rapida; aspecto que
no es posible con la administracion transdér-
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mica, pues requiere mas de un dia para al-
canzar la dosis terapéutica. Esta via de admi-
nistracion presenta buena tolerancia, permi-
tiendo administrar grandes dosis y resulta ser
una alternativa cuando la piel no es apropia-
da para la administracion transdérmica.

En cuanto a la eficacia comparada de la via
subcutanea respecto a la via intravenosa no
parece ofrecer diferencias significativas .

En el estudio prospectivo realizado por
Hunt y col en 1999 se comparo la eficacia
de la morfina subcutanea frente al fentanilo
subcutaneo no observandose diferencias en
cuanto al control del dolor en pacientes de
cuidados paliativos y presentando el fenta-
nilo la ventaja de ocasionar menos estrefii-
miento. En cuanto a otros efectos adversos
apenas existen diferencias .

Los beneficios del cambio de morfina a
fentanilo se observan mas en pacientes con
alta toxicidad a morfina.

Al pasar del fentanilo transdérmico al sub-
cutaneo se emplea la misma dosis, aunque
en otros estudios ha sido necesario un au-
mento de la misma. La dosis empleada es de
100-4800 pg/ dia, aunque existe cierta varia-
bilidad interindividual. La dosis se ajustara
segun respuesta clinica. Parece que la infu-
sion continua subcutanea es bien tolerada '*
57, Se ha registrado el uso de fentanilo por via
subcutanea desde 70 hasta 157 dias.

El sufentanilo resulta mas potente que
fentanilo con una relacion 16:1. Se adminis-
tra a una dosis de 100-1000 pg/ 24h ™.

El alfentanilo también se utiliza en el
tratamiento del dolor y la disnea por via
subcutanea. No presenta limitacion de do-
sis y se emplea ante la aparicion de efectos
adversos intolerables con morfina, diamor-
fina, oxicodona o hidromorfina *3. En pa-
cientes con fallo renal este opioide resulta
mas seguro.

11.3.3. Diamorfina

Se emplea en el control de la analgesia es-
pecialmente en paises anglosajones '*%7.

Este opioide resulta el mas potente, con
alta solubilidad y no requiere por tanto re-
petidas inyecciones . Se puede mezclar con
otros medicamentos '2.

La dosis se individualiza para alcanzar ni-
veles apropiados. No existe una dosis maxi-
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ma *. Se administran 60 mg/ 24h en una
jeringa. Si aparecen picos de dolor, se admi-
nistran 10 mg subcutaneos. Se puede diluir
en pequefios voliumenes de agua estéril 3.
La conversion de dosis de morfina oral o
rectal a diamorfina subcutanea es 3:1 5.
No esta comercializada en Espafia.

11.3.4. Hidromorfina

Es un derivado semisintético de la morfi-
na con un perfil farmacocinético similar .
Se emplea si las dosis de morfina requeridas
son muy elevadas, pues la hidromorfina es
mas concentrada y permite ritmos de infu-
sion mas lentos . También en casos de efec-
tos adversos intolerables con otros opioides,
como la diamorfina o la oxicodona, es una
alternativa .

Actta mas rapido cuando se administra
por via subcutanea debido a su rapida ab-
sorcion en el sistema nervioso central ®°. La
relacion de potencia entre morfina: hidro-
morfina es de 6:1. Asi, con una dosis de
morfina de 200 mg para administracion in-
travenosa o subcutanea se requeriran 33 mg
de hidromorfina para administrarlo por via
intravenosa o subcutanea®.

Se han empleado dosis de hidromorfina
de 25 mg/ 24h ®. Se puede diluir en SF 0.9%
0 en agua para inyectables (API) para su ad-
ministracion en infusién continua subcuta-
nea. No hay limite de dosis maxima **. No
estd comercializada en Espafia.

11.3.5. Oxicodona clorhidrato

Se emplea por via subcutanea para el tra-
tamiento del dolor y de la disnea .

Se emplea como alternativa a la morfina
y diamorfina si no se toleran por sus efectos
adversos. No presenta una dosis maxima .

En ficha técnica se indica la via subcuta-
nea como posible via de administracion in-
dicando que las dosis se ajustaran en fun-
cion de la intensidad del dolor y el estado
general del paciente. La dosis de inicio reco-
mendada para pacientes adultos en bolus es
de 5 mg de una solucién cuya concentra-
cion sea de 10 mg/ mL pudiéndose repetir
cada 4h. Si se administra en perfusion se re-
comienda diluir en SF 0.9%, en SG 5% o en
API siendo la dosis inicial de 7.5 mg/ dia (si
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al paciente no se le han administrado opioi-
des previamente y con ajuste gradual poste-
rior) o dosis superiores si el paciente ha reci-
bido opioides con anterioridad .

Segun ficha técnica, estudios farmacoci-
néticos en sujetos sanos han demostrado
que la biodisponibilidad de oxicodona ad-
ministrada tanto por via intravenosa como
subcutanea son equivalentes .

11.3.6. Metadona

Diversos estudios han probado el uso de
metadona por via subcutanea. Tras la ad-
ministracion subcutanea o intravenosa el
pico de concentracion plasmatica se al-
canza a las 1-2 h %, En el afio 2000, Ma-
thew y Storey administraron entre 100-
280 mg de metadona en infusion conti-
nua subcutanea observandose efectos ad-
versos locales como irritacion que mejora-
ron con el cambio del punto de inyeccion.
Centeno y Vara también indican inciden-
cia alta de irritacion . Se ha registrado
su uso en varios estudios viéndose que
presenta tendencia a la induracion cuando
se administra por via subcutdnea pero es
bien tolerada .

En un estudio realizado en pacientes con
cancer avanzado e ingresados en una uni-
dad de cuidados paliativos se administro
metadona por via subcutanea durante un
maximo de siete dias. Se registr6 indura-
cion y enrojecimiento en la zona de infu-
sion. Hubo varios pacientes que no tolera-
ron los bolos subcutaneos de metadona; se
relacion6 con dosis administradas de 40-45
mg °¢. Los bolus de menos de 25 mg fueron
bien tolerados con una frecuencia de 8 h o
12 h. En un caso se registr6 el uso de meta-
dona subcutanea a dosis de 5 mg cuatro ve-
ces al dia ®’.

Aunque se sabe que produce irritacion,
hay publicaciones que apoyan el uso por
via subcutanea. Algunos recomiendan para
disminuir la inflamacion local o irritacion
en el punto de inyeccion, rotar el punto
insercion o aumentar la dilucion '2.

11.3.7. Tramadol

La ficha técnica de tramadol intravenoso
recoge la administracion subcutanea como
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alternativa. Se recomiendan dosis iniciales
de 100 mg pudiendo administrar 50 mg
cada 10-20 minutos después de esta dosis y
sin sobrepasar los 400 mg al dia ®®. En dife-
rentes estudios se ha empleado para el trata-
miento del dolor moderado-severo con do-
sis de 100-300 mg/ 24h, siendo el maximo
empleado de 600 mg/ 24h 63038,

En un estudio realizado en pacientes tras
una pielolitotomia se observ6 que la admi-
nistracion subcutanea del tramadol a 2 mg/
Kg/ 24h diluido en SF 0.9% en 20 mL en in-
fusion continua producia menor dolor que
la intravenosa, menor sedacion y el tiempo
para el rescate con meperidina fue mayor
con la administracion subcutadnea que la in-
travenosa. Esto supone un menor consumo
de opioides y menos nauseas y vomitos que
su administracion intravenosa ®. A pesar de
estos resultados se requieren mas estudios
centrados en pacientes paliativos.

11.3.8. Ketamina

Este anestésico parenteral presenta activi-
dad opioide al ser antagonista del receptor
NMDA (N-Metil-D-Aspartato). A dosis suba-
nestésicas se ha empleado para tratar el do-
lor, especialmente el de tipo neuropatico,
con gran potencia analgésica y permitiendo
un espaciado de dosis de opioides . La
Food and Drug Administration (FDA) aprue-
ba su administracion intravenosa y parente-
ral. No tiene aprobada su administracion
por via subcutanea en ficha técnica’°.

Existe una reticencia a su uso debido espe-
cialmente a sus efectos adversos de tipo psi-
comimeético, ocasionando alucinaciones, sue-
nos vividos, sensacioén de “estar flotando”,
etc. Esto se debe a su estructura analoga a la
fenilciclina ”°. Algunos autores consideran
que dosis por encima de 290 mg/ 24h (pa-
ciente de 80 Kg) y a ritmos mayores de 2.5
mg/ Kg/ min producen efectos psicomimeéti-
cos. Estas dosis son superiores a las emplea-
das en el postoperatorio como analgésico 7'

Se ha empleado para tratar el dolor de la
neuralgia postherpética mediante adminis-
tracion de una inyeccion de ketamina in-
travenosa seguida de infusion continua
subcutanea de ketamina a dosis de entre
0.05-0.15 mg/ Kg/ h durante una semana.
Los pacientes experimentaron reduccion
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del dolor asi como de la frecuencia y seve-
ridad del dolor intermitente. Los efectos
adversos observados fueron de tipo local;
dolor, prurito e induracién. Los autores no
recomiendan su empleo en infusién conti-
nua para el dolor cronico debido a estos
efectos adversos 7°.

En pacientes oncologicos terminales en
los que ya no resulta atil la morfina, se ha
visto que 10 mg de ketamina clorhidrato
administrada en bolo seguida de la admi-
nistracion de infusiéon continua de keta-
mina subcutanea a 10 mg/ h mediante
bomba de infusidn, alivia el dolor de los
pacientes hasta 48 dias como analgésico
anico, pudiéndose aumentar la dosis ad-
ministrada en 2.5 mg/ dia mas y a una ve-
locidad maxima de 15 mg/ h; segan los
requerimientos de los pacientes. Los efec-
tos adversos descritos fueron inflamacion
en el punto de inyeccion, aumento de sa-
livacion e insomnio 72.

Otros estudios muestran que la ketamina
en infusion continua a bajas dosis (0.01-
0.25 mg/ Kg/ h ajustando la dosis segiin
dolor y pudiendo aumentarla cada 48 h en
1-2 mg/ h) puede reducir el dolor neuropa-
tico de pacientes no oncolégicos durante al
menos ocho semanas, siendo los efectos
adversos observados poco importantes; fa-
tiga, mareo o confusion 3. Jackson y col
emplearon ketamina en infusiéon continua
subcutanea a dosis escaladas de entre 100-
500 mg/ 24h, como adyuvante en el trata-
miento del dolor refractario a opioides en
combinaciéon con AINEs y farmacos para el
dolor neuropatico. Mas de la mitad de los
respondedores requirieron dosis de entre
300-500 mg/ 24h. Se consigui6 controlar el
dolor hasta dos o mas semanas. A pesar de
presentar efectos neuroldgicos de tipo som-
nolencia, bajo nivel de consciencia o con-
fusion, la mayoria fueron de grado 16 2y
no supusieron el abandono del tratamien-
to. Se emplearon benzodiacepinas y halo-
peridol de modo profilactico o terapéutico
para tratar los efectos psicomimeéticos.
Otros efectos adversos fueron nauseas, vo-
mitos e infeccion en el sitio de inyeccion.

Los pacientes que requirieron mas de 300
mg/ 24h experimentaron alucinaciones de
grado 4 pero ello no supuso el abandono
del tratamiento. Parece que los efectos neu-
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rologicos pueden llegar a compensar los be-
neficios del control del dolor en estos pa-
cientes. Sin embargo suponen un obstaculo
para el tratamiento durante largo tiempo y
de tipo domiciliario 71

Bajas dosis de ketamina (1 mg/ Kg/ dia)
en adyuvancia con morfina, consiguieron
reducir las dosis de morfina de rescate den-
tro de las 4-7 h tras inicio de ketamina, me-
jorando la analgesia en pacientes oncologi-
cos en fase terminal con dolor intratable. Se
observo un aumento de la somnolencia. La
accion antagonista del receptor NMDA que
presenta la ketamina, parece ser la implica-
da en su accion frente al dolor neuropatico
y tolerancia y dependencia de analgésicos
opioides como la morfina 7.

El dolor neuropatico refractario a opioi-
des en pacientes oncolodgicos puede reducir-
se con el uso de ketamina subcutdnea en in-
fusion continua a dosis de 2 mg/ Kg/ dia se-
gun el estudio de Mercadante y col. 7.

Los efectos psicomimeéticos de la ketami-
na parecen estar relacionados con dosis
anestésicas, no siendo limitantes a dosis
analgésicas. Aunque atin hacen falta mas
estudios que definan el riesgo-beneficio de
la ketamina en el tratamiento del dolor, pa-
rece tener un papel como analgésico en pa-
cientes que requieren dosis de morfina de
mas de 1 g/ h o refractarios al tratamiento
de la neuropatia. En dolor crénico se podria
emplear como adyuvante 7°.

11.3.9. Buprenorfina

En cuanto al uso de buprenorfina por via
subcutanea se han encontrado estudios en
perros para preanestesia que concluyen que
dicha via resulta menos dolorosa que la via
intramuscular. Otro estudio realizado en pa-
cientes observo que la combinacion de una
solucion de droperidol 52 pg/ mL y bupre-
norfina a 25 pg/ mL o 16.7 pg/ mL por via
subcutanea a 1mL/ h durante 48 h resulto
efectiva para reducir el dolor tras cirugia
lumbar (valores menores de la escala analogi-
ca visual, reduccién de administracién de
otros analgésicos y similares efectos adversos
que el comparador control; solucién de dro-
peridol subcutaneo) 7.
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11.3.10. Petidina

El uso subcutidneo de petidina o meperi-
dina esta aprobado en ficha técnica’ y
también estad recogido en algunos libros de
administracion de medicamentos ¢* 7. Las
dosis para el tratamiento del dolor oscilan
entre 25-100 mg, pudiéndose administrar
cada 2-4h.

En ficha técnica no se recomiendan mas
de 400 mg/ 24h y en ancianos se recomien-
da iniciar con dosis de 25 mg como maxi-
mo por ser mas sensibles a los efectos ad-
versos en el sistema nervioso central ”7.

11.4. Antiinflamatorios no esteroideos

11.4.1. Diclofenaco

Se emplea en el control del dolor a una
dosis de 150 mg/ 24 h. Se diluye en SF
0.9% 151643 En una guia de cuidados palia-
tivos se recomienda que se administre sola-
mente por infusion continua subcutanea.
Puede ser irritante. Se recomienda que se
diluya lo maximo posible y se administre
por una via diferente y nunca en combina-
cioén con otros farmacos > 43,

11.4.2. Ketorolaco

Parece ser el AINE mejor tolerado por via
subcutanea '%. Se ha empleado en pacientes
oncologicos, en situacion de cuidados pa-
liativos como antiinflamatorio, analgésico
y antitérmico por via subcutanea a dosis de
entre 30-140 mg/ dia? 335, No se han re-
gistrado reacciones inflamatorias, dolor o
quemazon en el lugar de insercion pero si
sangrado en el punto de inyeccion. El con-
trol del dolor es aceptable *> 7°. Se reco-
mienda no administrar mas de tres sema-
nas en infusion continua por riesgo de san-
grado en el lugar de puncion y administrar
separado del resto de medicacion por el
riesgo de precipitacion 2.

11.4.3. Tenoxicam
También se ha descrito el uso de te-

noxicam como AINE para el tratamiento
inicial del dolor en pacientes oncologicos
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refractarios a otros tratamientos. Se han ad-
ministrado hasta 20 mg/ 8-12h hasta un
maximo de 64 dias en algunos pacientes y
no se han producido efectos adversos en el
lugar de inyeccion ®.

11.5. Corticoides

11.5.1. Dexametasona

Se emplea para el control de los edemas
cerebrales y los vomitos. También se ha uti-
lizado por via subcutanea para tratar la ano-
rexia, caquexia y coadyuvante del dolor a
una dosis de entre 16-24 mg/ dia 3 3.

Ha sido utilizada en diversos estudios
por via subcutanea para la mejora del esta-
do general, el &nimo, el apetito, como
coadyuvante del dolor provocado por las
metastasis 6seas y la compresion nerviosa,
como tratamiento de la hipertension in-
tracraneal, la compresiéon medular y el
sindrome de la vena cava superior. En
otros casos se ha empleado para tratar la
sudoracion intensa y la fiebre. Las dosis
empleadas seran similares a las utilizadas
por via oral . Debido a su larga vida me-
dia 36-54 h, es preferible la administra-
cion una o dos veces al dia ' #4381,

En bolo se han llegado a administrar
hasta dosis de 8 mg y por infusiéon conti-
nua dosis superiores. Cuando se adminis-
tra en forma de bolo, generalmente es se-
guido de otro bolo de SF 0.9% o API de
0.2-2 mL para evitar que la medicacion
quede en el sistema. El tiempo de infusion
del bolo suele ser de unos 15 min®'. Aun-
que se han registrado usos tanto en bolus
como en infusién continua por via subcu-
tanea, algunos prefieren la infusioén conti-
nua incluso para dosis pequefias para pre-
servar la via®l.

Puede ser irritante, por ello es recomen-
dable su dilucién previa tanto con agua
para inyeccion como SF 0.9%. No hay mu-
cha informacioén respecto a la estabilidad
de las mezclas con otros farmacos. Parece
que cristaliza en combinacién con otros
farmacos y por ello es preferible su admi-
nistracion separada a excepcion de la mor-
fina con la que parece ser compatible ' 43,

En diferentes indicaciones las dosifica-
ciones oscilan entre 4-200 mg *°. En hi-
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pertension intracraneal se han empleado
dosis de 16 mg/ dia al inicio y posterior-
mente 2-4 mg/ dia de dexametasona
como mantenimiento. En el caso del sin-
drome de la vena cava superior se han
administrado dosis iniciales de 6-10 mg/
6-8 h que se reducen posteriormente.
Para el dolor, anorexia, sudoracion vy fie-
bre se han descrito dosis de entre 2-4 mg/
dia®. Se recomienda que la administra-
cion sea lenta pues la inyeccion es dolo-
rosa. Es fotosensible!?.

11.6. Benzodiacepinas

11.6.1. Midazolam

Midazolam presenta una accion rapida,
diferentes rutas de administracién, exce-
lente tolerancia, amplio rango terapéuti-
co, rapida reversibilidad, vida media cor-
ta pero una gran variabilidad interindivi-
dual ®. Es la tnica benzodiacepina hidro-
soluble y de eleccién para su uso por via
subcutanea. No se recomienda el diaze-
pam por ser liposoluble y precipitar por
via subcutanea® 5 8,

Se emplea como sedativo y ansiolitico a
baja dosis, asi como también anticonvulsi-
vante, para la disnea o estados confusio-
nales !¢ 3%, Las dosis empleadas son muy
variables: entre 1-6 mg/ 4-6 h para la ad-
ministracion en bolus y entre 5-80 mg/ 24
h cuando se administra por infusién con-
tinua 15304384 Se ha usado también como
adyuvante junto a morfina para aliviar la
disnea severa en pacientes oncolégicos %.

Se recomienda su dilucién en SF 0.9% o
API, pues se ha visto que puede ser irritante.
Puede desarrollar tolerancia tras varios dias
de tratamiento que requerira un aumento
de dosis .

La via subcutanea parece mas ventajosa
que la intravenosa en la administracioén de
midazolam pues no produce hipotension o
depresion respiratoria. Se recomienda ini-
ciar con un bolus de 2.5-5 mg y luego ini-
ciar una infusion continua de 5-10 mg/ 24h
que se ira ajustando de manera individuali-
zada. La infusion subcutanea con midazo-
lam se ha administrado hasta 21 dias de for-
ma continuada °.
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11.6.2. Clonazepam

Un estudio realizado en pacientes volun-
tarios a los que se les administré 2.7 mg de
clonazepam en microesferas (formulacion
de liberacion retardada) por via subcutanea
no observo diferencias en cuanto a la bio-
disponibilidad de la administracion en dosis
multiples por via oral, sin embargo no esta
claro si resulta o no igualmente efectiva
puesto que el objetivo del estudio era de
tipo farmacocinético %.

11.6.3. Flunitrazepam

Se ha descrito el uso de flunitrazepam por
via subcutanea para la agitacion, insomnio,
distonia en adultos y en nifios en situacion
terminal %.

11.7. Neurolépticos:

Ni clorpromazina (Largactil®) ni proclor-
perazina (Stemetil®, no comercializado en
Espafia) pueden ser usadas por via subcuta-
nea por ser muy irritantes ®, sin embargo, si
se puede emplear levomepromazina .

11.7.1. Levomepromazina

Su uso es ocasional y se emplea como se-
dante, antiemético, estados de confusion,
agitacion y delirio 143038 43 E] inicio de ac-
cion suele aparecer a los 30 minutos y pues-
to que presenta una larga vida media, la du-
racion del mismo puede ser entre 12-24 h,
favoreciendo la administracion dos veces al
dia o incluso la dosis tinica *3 88,

La dosis a administrar puede variar desde
2.5-500 mg/ 24h dependiendo de la indica-
cion para la que se emplee !> 1584 Otros in-
dican la posibilidad de administracién en
jeringa automatica a dosis comprendidas
entre 25-200 mg/ dia’®. Puede administrarse
tanto en inyeccién subcutanea Gnica como
en infusioén continua .

Para nauseas y vomitos se han registrado
dosis de 2.5-25 mg/ dia !> ** 88, Estas dosis
pequefias resultan en menos efectos adver-
sos > 78, pudiendo ocasionar una leve seda-
cion 8. Para sedacion (como segunda elec-
cion tras midazolam), confusion, agitacion:
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25-200 mg/ 24h o repartidos en tres tomas
al dia®%.

Hemos de considerar que puede ocasionar
hipotension ortostatica, especialmente con
altas concentraciones * 84, Algunas referen-
cias recomiendan su administracion diluida
en SF 0.9% o en API para reducir la posible
irritacion en el punto de inyeccion especial-
mente para la administracion en infusion
continua subcutanea ** %88, Si se administra
en dosis Gnica por via subcutanea se reco-
mienda diluir al doble con SF 0.9% y en
caso de administrarlo en infusién continua,
diluir al maximo volumen que nos permita
la jeringa de infusion ®8. Otros recomiendan,
para reducir la irritacion en el punto de in-
sercion, cambiar la via a los pocos dias 2.

11.7.2. Haloperidol

Se emplea para tratar la agitacion, in-
quietud, delirio, estados de confusién con
alteracion sensorial, nduseas y vomitos
(producidos por opioides o debido a altera-
ciones metabdlicas) y sedacion *°. Actaa
como antiemético a nivel central '> ', Este
neuroléptico produce menos sedacion que
otros antieméticos y menos irritacion du-
rante su administracion en infusion por via
subcutanea 28,

Las dosis y pauta para su administracion
como antiemético por via subcutanea es de
0.5-2mg/ 8 h o de 2.5-15 mg/ 24h 8 123043, 84,

La dosis para tratar estados de agitacion
oscila entre 2.5-30 mg/ dia 3% *.

Para tratar estados de confusion las dosis
recomendadas 2.5-20 mg/ dia '> 3% 78,

Para la sedacion se emplean dosis de 2.5-5
mg/ bolos o0 2-20 mg/ 24h 1539 %,

La dosis maxima descrita oscila entre 15-
30 mg/ dia® 1343,

Se recomienda iniciar en ancianos con
la mitad de dosis de la empleada en adul-
tos 15, 78.

Como sedante y para estados de confusion
con alteracion sensorial se emplea una dosis
de 2.5-10 mg/ bolus o 5-30 mg/ 24h 1543,

Se puede administrar en forma de bolo
subcutdneo tnico diario por tener larga vida
media.

Precipita a altas concentraciones cuando
se diluye con SF 0.9%; por ello se aconseja
diluirlo en API'>%. Es fotosensible '2.
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11.8. Antiepilépticos

11.8.1. Levetiracetam

Indicado en el tratamiento de la epilepsia.
No estd aprobada su administracion por via
subcutanea, pero si intravenosa y oral ®.

Se ha empleado en un caso de gioblasto-
ma mutiforme para el control de las convul-
siones como alternativa a la via intravenosa
en una paciente que no toleraba la via oral
y el acceso intravenoso resultaba dificultoso
por deterioro de las venas periféricas y apa-
ricion frecuente de edemas y flebitis con el
consiguiente dolor y disconfort de la pa-
ciente. Se administr6 la presentacion intra-
venosa a dosis de 1g/ 12h diluida en 100
mL de SF 0.9% por via subcutdnea. Se em-
ple6 un catéter de 24G y se administr6 en
30 min, consiguiéndose niveles normales en
sangre (25.3 pg/dL) a los 13 dias. El rango
terapéutico de este medicamento en suero
oscila entre 5-30 pg/dL. El tratamiento se
administré un maximo de 18 dias. No se
observaron efectos adversos importantes °.

La tmica evidencia de uso de levetiracetam
subcutaneo se ha realizado en perros obtenien-
do rangos terapéuticos a los 15 min de la admi-
nistracion y sin eventos adversos importantes®'.

Sin embargo, no hay estudios sobre la farma-
cocinética y farmacodinamica de este medica-
mento por via subcutdnea que podrian reforzar
el uso de esta via como alternativa en pacientes
paliativos con metéstasis o tumores cerebrales
que requieran el uso de anticonvulsivantes.

11.9. Antiespasmodicos

11.9.1. Butilescopolamina

Nos podemos referir a ella con diferentes
nombres: N-butilbromuro de hioscina o bu-
tilescopolamina o su mas conocido nombre
comercial Buscapina®.

Es importante no confundir con otra pre-
sentacion que es hidrobromuro en lugar que
butilbromuro. Tiene diferente dosificacion *3.

La butilescopolamina o Buscapina® se pre-
senta en ampollas de 20 mg/1 mL. Se emplea
para tratar la obstruccion gastrointestinal, la
disnea, como antisecretor (secreciones respi-
ratorias), antiemético, antiespasmaodico,
como sedante y para tratar los estertores ago-
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nicos premortem ® %3, Se emplean dosis de
10-20 mg/ 6-8h y ajustando la dosis segtn el
paciente®123° La dosis maxima segin ficha
técnica es de 100 mg/ dia aunque en algunos
estudios se indica hasta 120 mg/ 24h 3% %2,
Puede producir sequedad de boca’®. Algunos
libros de administracion de medicamentos
indican la posibilidad de administraciéon sub-
cutanea diluida en SG 5% o bien en SF 0.9%
y administrarla en perfusion ®?, aunque tam-
bién indican diluir con API®.

Es importante no confundir con la presen-
tacion que contiene metamizol (Buscapina
compositum®) pues la administracion sub-
cutanea esta contraindicada .

11.9.2. Escopolamina

Otro anticolinérgico es la 1-hioscina o esco-
polamina, que resulta mas potente que la bu-
tilescopolamina. Se presenta en ampollas de
0.5 mg/ 1 mL. No tiene registro sanitario y
para su utilizacion se requiere autorizacion de
la Comision de Farmacia y Terapéutica. Es
mas potente *°. Se emplea para los estertores
pre mortem, secreciones y sedacion (atraviesa
la barrera hematoencefalica) a dosis de 0.25- 1
mg/ 4-6 h®3040.78 Como antiemético la dosis
a administrar es de 300-600 ng’®.

11.10. Antieméticos

11.10.1. Ciclizina

Se emplea como antiemético a dosis de 25-
50 mg/ 8h en forma de bolus. La dosis maxi-
ma es de 150 mg/ 24h. Se recomiendan con-
centraciones menores de 25 mg/ mL para evi-
tar que precipite ®. Se diluye en API exclusiva-
mente; no es compatible con SF 0.9% 1543 84,

Puede ocasionar irritacion y enrojecimien-
to en el lugar de insercion. Reduce el peris-
taltismo por su efecto anticolinérgico *3. No
esta comercializada en Espafia.

11.10.2. Metoclopramida

Indicado en el tratamiento de las nauseas y
vomitos '°. Se administra a una dosis de 10-20
mg/ 6-8h en bolus® > ¢ 0 20-120 mg/ 24h 1243 84,

Se recomienda diluir mucho pues puede
ser irritante ' *3; prefiriéndose como dilu-

* N.°4 « OCTUBRE 2013

yente el SF 0.9% en lugar del API*. La ad-
ministraciéon combinada con otros medica-
mentos puede ocasionar precipitacion. En
caso de preparacion de mezclas, se reco-
mienda diluirla y afiadir la metoclopramida
primero 2.

11.10.3. Granisetron

En un estudio realizado con pacientes on-
colégicos se observo que granisetron resulto
ser una alternativa por presentar buena bio-
disponibilidad por via subcutdnea a dosis de
3 mg durante dos ciclos de tratamiento qui-
mioterapico basado en platinos. Su farmaco-
cinética se diferencia de la administracion
intravenosa en que la concentracion maxima
resulto ser algo menor que la intravenosa al-
canzandose a los 30 minutos pero con un
AUC a las 24 horas similar. Se requieren mas
estudios para determinar la eficacia emetoge-
na por via subcutanea **.

Se recomienda administrar exclusivamen-
te en bolos por via subcutanea 2.

11.10.4. Ondansetron

Se ha registrado un caso de un paciente al
que se le administré una infusién continua
de ondansetron por via subcutdnea a un rit-
mo de infusion de 1 mg/ h. El paciente no
experimento reaccion cutdnea en el sitio de
insercion, se suprimieron las nauseas y el
hipo y los vomitos se consiguieron reducir.
A pesar de ser un farmaco con pH 4cido;
3.5, esto no afect6 a la piel ya que la veloci-
dad de infusion fue lenta *.

11.11. Inhibidores de la bomba de
protones

11.11.1. Esomeprazol

En una serie de dos casos, se emple6 esome-
prazol por via subcutanea para reducir el san-
grado de tulceras gastricas recurrentes en pa-
cientes de cuidados paliativos con Alzheimer
que no toleraban ni la via oral ni la intrave-
nosay en los que la administracion por sonda
o por via rectal no era facil. Se administro se-
gun la siguiente posologia: 40 mg/ 50 mL de
SF0.9% en 1h (20 mL/ h) 0 4 mg/ 50 mL de
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SF 0.9% (1/ 10 vial) en 20 minutos el primer
dia, 20 mg el segundo dia y 40 mg el tercer
dia. Se registro una duracion del tratamiento
por via subcutanea de hasta 13 dias .

En los estudios de formulacion de eso-
meprazol intravenoso, se observo una li-
gera reaccion inflamatoria tisular en el lu-
gar de inyeccion al administrarlo por via
subcutanea. Sin embargo, son resultados
de un estudio realizado con dosis altas du-
rante 3 dias®°.

11.11.2. Omeprazol

Una serie de tres casos refleja que ome-
prazol por via subcutanea se puede emplear
en el tratamiento del reflujo gastroesofagico
o dispepsia. Se ha descrito el empleo de 40
mg/ 3-4 h diluido en 100 mL de SF 0.9% du-
rante un maximo de 4 dias. Se recomienda
administrarlo diluido y lentamente para evi-
tar irritacion en el punto de inyeccion ¢.

11.12. Diuréticos

11.12.1. Furosemida

Se ha descrito su administracion por via
subcutdnea para tratar alteraciones electro-
liticas y de volumen, edema generalizado
por inmovilidad, fallo renal, fallo cardiaco
que produce edema e hipertension. El ini-
cio del efecto diurético tarda unos 30 mi-
nutos; algo mas que si se administra por
via intravenosa, pero menos que la via oral
y similar a la intramuscular. Consigue au-
mentar el volumen urinario, una mayor
concentracion de sodio en orina, mas rapi-
dez en el inicio del vaciado urinario. Se ha
registrado una duracion del efecto de unas
4 horas.

Algunas limitaciones de la administra-
cion de este medicamento por via subcu-
tanea es que solo se puede administrar un
maximo de 20 mg por bolus debido a que
la presentacion de furosemida disponible
es de 10 mg/ mL y el volumen maximo a
inyectar en forma de bolus es de 2 mL.
Una posible solucion a este inconvenien-
te es la administracion de varios bolus en
diferentes puntos; que podria conllevar a
problemas de dolor en el punto de inyec-
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cion o infusiéon continua a 10 mL/ h de
100 mg?.

La dosis que se ha administrado por via
subcutdnea en bomba o infusores elastomé-
ricos en diferentes estudios fue de entre 20-
140 mg/ dia a velocidad de 2 mL/ h para el
tratamiento de la insuficiencia cardiaca en-
tre otros, consiguiendo aumento de la diu-
resis y mejoria clinica (disminucion de ede-
mas y disnea) #9697,

La zona pectoral pareci6 ser mejor tole-
rada que la de las extremidades **. Algunos
efectos adversos que se han registrado tras
su administracién subcutdnea (mas del
90% de los casos) son: quemazon, sensa-
cion punzante, incluso irritante * '2. Estos
aparecen en menor proporcion en aque-
llos pacientes a los que se les administro
la furosemida en infusion continua ®’. Es
fotosensible 8.

11.13. Derivados de hormonas

11.13.1. Calcitonina

Se emplea para el control del dolor de las
metastasis 0seas. La biodisponibilidad por
via subcutanea es alta y similar a la experi-
mentada por via intramuscular; 71% y 66%
respectivamente %°. En ficha técnica esta
aprobada su administracion subcutanea
con dosis de 100 UI cada 6-8h pudiéndose
aumentar a 400 Ul/ 6-8h si la respuesta no
es satisfactoria tras uno o dos dias® %°. Se
recomienda la administracion de altas do-
sis en infusion continua 2. Puede producir
reacciones inflamatorias en el punto de in-
yeccion. Requiere refrigeracion .

11.13.2. Octeotrida

Este analogo de la somatostatina se em-
plea para el tratamiento de los vomitos
asociados a la obstruccion intestinal '3 ¢
190 Las indicaciones aprobadas en ficha téc-
nica (acromegalia, varices gastroesofagicas
sangrantes, tumores gastroenteropancreati-
cos y prevencion de complicaciones de la
cirugia pancreatica) son diferentes a las
que se emplearian en pacientes de cuida-
dos paliativos '°.

En un estudio realizado en pacientes con
tumores avanzados metastaticos con obs-
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truccién intestinal, se administré octeotrida
por via subcutanea a dosis de 300-600 ng
(0.3-0.6 mg)/ 24h '%°, Se puede administrar
tanto en perfusion continua como en bolos
12,100 v dosis de hasta 1mg/ 24h *3. Se reco-
mienda diluir en API o en SF 0.9% ya que
puede ser irritante ! 3. Requiere refrigera-
cion y es fotosensible. Para reducir el dolor
de la inyeccion, se recomienda esperar a
que adquiera temperatura ambiente o calen-
tar el vial entre las manos previamente '°1.

11.14. Otros medicamentos

11.14.1. Metilnaltrexona

El bromuro de metilnaltrexona autoriza-
do en 2009 tiene aprobada su utilizacion
como laxante en pacientes con estrefii-
miento ocasionado por opioides y en trata-
miento paliativo cuando los laxantes habi-
tuales no resultan suficientemente efecti-
vos. Se presenta en solucion para adminis-
tracion por via subcutdnea 12 mg/ 0.6 mL.

Se dosifica segtin el peso del paciente;
siendo la dosis de 8 mg (0.4 mL) la reco-
mendada para pacientes entre 38-61 Kg y
de 12 mg (0.6 mL) la dosis recomendada
para pacientes de entre 62-114 Kg. Los pa-
cientes con peso superior, recibiran una
dosis de 0.15 mg/ Kg siendo el volumen de
inyeccion (mL) = peso (Kg) x 0.0075. Se ad-
ministra en dosis tnica en dias alternos o
en intervalos mayores, segin precise. Re-
quiere ajuste en pacientes con insuficiencia
renal grave (ClCr<30 mL/min).

Esta contraindicado su uso en pacientes
con obstruccion intestinal mecéanica o ab-
domen agudo quirargico.

Su uso se ha estudiado durante un perio-
do de cuatro meses, por lo que se reco-
mienda emplearlo durante un periodo li-
mitado no superior a este tiempo.

Los efectos adversos mas frecuentes que
puede producir son: dolor abdominal, fla-
tulencia, nduseas y diarrea '°. Se han des-
crito siete casos de perforaciones gastroin-
testinales en pacientes a los que se les ha
administrado metilnaltrexona segan dosis
e intervalos recomendados. Parece ser que
este tipo de eventos se producen mas en
pacientes con alteraciones anatémicas o

* N.°4 « OCTUBRE 2013

patologicas del tracto gastrointestinal su-
perior o inferior 1°3.

Una revision de la Cochrane de 2010 en
la que se pretende analizar la efectividad
de los laxantes en el tratamiento del estre-
flimiento en pacientes paliativos, ha eva-
luado siete ensayos randomizados y con-
trolados incluyendo diversos laxantes y
también la metilnaltrexona. Todos ellos
presentaron baja calidad metodologica,
siendo los estudios con metilnaltrexona
(comparados con placebo) los que presen-
taron resultados mas claros. No parecen
existir diferencias en cuanto a la presenta-
cion de efectos adversos al realizar el anali-
sis combinado pero si se han visto efectos
adversos graves con la metilnaltrexona. Se
precisan mas ensayos controlados y rando-
mizados sobre laxantes y estudios sobre la
seguridad de la metilnaltrexona '

El bromuro de metilnaltrexona es foto-
sensible y no se recomienda administrarlo
en combinacion con otros medicamentos
por no existir ensayos de compatibilidad '%%.

11.14.2. Bupivacaina

Un estudio referente al uso de bupivacai-
na por via subcutanea se realiz6 en pacien-
tes con hernias inguinales observandose
que su uso disminuye el dolor retrasando el
uso de opioides . En otro estudio se inten-
to ver el efecto de la bupivacaina subcuta-
nea sobre el dolor tras la nefrolitotomia per-
cutdnea sin observar diferencias aunque con
una cierta tendencia a la reduccion del uso
de opioides '%.

En ficha técnica viene recogida la ad-
ministracion subcutdnea de bupivacaina
inyectable al 0.5%, siendo la dosis maxi-
ma de 150 mg (30 mL de bupivacaina al
0.5%) o hasta 2 mg/ Kg de peso de bupi-
vacaina '7.

11.14.3. Fenobarbital

Aunque en algunas referencias se indica
su posibilidad de administracion subcuta-
nea’®, otros aconsejan que no se emplee por
via subcutdnea por ser alcalino y ocasionar
por ello dafios tisulares 2.

Fenobarbital se ha empleado para el con-
trol de las convulsiones en pacientes con
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cancer. Si se dosifica correctamente y se
controla la posible irritaciéon que pueda pro-
ducir, se puede incluso administrar en el do-
micilio #*. Se aconseja administrar por una
via independiente ?2. Las dosis recomenda-
das por via subcutdnea son de 200 mg/ 6h 78
o un bolo inicial de 65-130 mg seguido de
una infusion subcutdnea continua de 130-
260 mg/ dia’*.

11.14.4. Clorfenamina

El maleato de clorfenamina o clorfenira-
mina puede ser administrado por via sub-
cutanea en 1 min ¢ con dosis de entre 10-
20 mg siendo el maximo recomendado de
40 mg en 24h.78.

La dexclorfeniramina, sin embargo no
dispone de bibliografia acerca de su ad-
ministracion subcutdnea.
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11.14.5. Neostigmina

El uso de la neostigmina por via subcutanea
es considerado en algunos libros de adminis-
tracion de medicamentos siendo recomenda-
ble su administracion lenta y en forma de me-
tilsulfato a dosis de entre 0.5-2.5 mg, con un
maximo de 5-20 mg al dia ®* 8.

11.14.6. Piridoxina o vitamina B6

Igualmente encontramos referencias de uso de
piridoxina o vitamina B6 por via subcutanea en
libros de administracion de medicamentos 7%,

11.14.7. Fitomenadiona o vitamina K

La vitamina K o fitomenadiona se puede
administrar por via subcutanea, siendo la via
de eleccion junto con la intramuscular 2.
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12. Mezclas de medicamentos para administracion por via sub-

cutanea

Los medicamentos pueden administrar-
se solos o constituyendo mezclas. La dilu-
cion se realiza generalmente en suero fi-
siolégico, por su tonicidad mas proxima a
la fisiolégica. El API presenta menor riesgo
de precipitacion, por lo que algunas fuen-
tes recomiendan su uso cuando se utilice
diamorfina, ciclizina o haloperidol o en la
elaboracion de mezclas de varios medica-
mentos (salvo cuando se utiliza octreoti-
da, dexametasona, ondansetron, granise-
tron o ketamina que precisan suero fisio-
légICO) 16, 37, 43‘

Cuando se mezclan farmacos que desco-
nocemos si van a ser o no estables puede
que generen compuestos inactivos o toxi-
cos para los pacientes pudiendo aparecer
turbidez o cambios en el color, aparicion

de cristales, etc. Es aconsejable desechar
cualquier mezcla que adquiera estas carac-
teristicas '>37. En otras ocasiones, puede
que no se identifiquen estos cambios y
por ello es siempre recomendable pregun-
tar a un equipo de expertos sobre la esta-
bilidad de la mezcla'?. No es recomenda-
ble mezclar mas de tres medicamentos por
el riesgo de precipitacion o inestabilidad
de la solucion 437,

Los medicamentos que presentan pH si-
milar suelen ser compatibles siendo los
mas alcalinos los que a menudo muestran
mayor problema de compatibilidad ya que
la mayoria de soluciones son acidas. Ade-
mas del pH, factores como la temperatura,
la luz, el calor y el volumen de diluyente
pueden afectar a las mezclas 2.

Tabla 8: Combinaciones de medicamentos compatibles para administracion por via

subcutanea ¢

Morfina
Oxicodona
Butilescopalamina

Morfina

Haloperidol
Midazolam
Dexametasona
Metoclopramida
Tramadol

Oxicidona

Butilescopalamina

Haloperidol

Midazolam

Daxametasona

Metoclopramida

Tramadol

C = compatibles; I = incompatibles; NO = no emplear

* N.°4 « OCTUBRE 2013
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Tabla 9: Combinaciones de medicamentos compatibles para administracion por via

subcutanea

Midazolam

Fentanilo

Morfina
Haloperidol

Oxicidona
Tramadol
Metoclopramida
Daxametasona

Levomepromacina

Hioscina

Levomepromacina

Octeotrido

Furosemida

Ciclizina

Morfina y tramadol no se aconsejan com-
binar por pertenecer al mismo grupo ® 2.

Dexametasona se ha mostrado incompa-
tible con haloperidol y midazolam & 16 22,

La dexametasona parece ser compatible
con compuestos acidos como la ketamina, la
hidromorfina, la metoclopramida y ranitidi-
na, pero puede precipitar a determinadas
concentraciones con haloperidol, midazolam
8 y morfina debido a la modificacion del pH
y no se aconseja su combinacion 3 45,

En general no se recomienda mezclar
dexametasona ni ketorolaco con otros far-
macos *’. Octeotrido se ha visto compatible
con morfina y haloperidol en SF 0.9% 37 43,
También con oxicodona en SF 0.9% 3.

Furosemida se ha empleado en combi-
nacién con metoclopramida y haloperidol
o morfina y dexametasona 33.

Se han realizado mezclas con morfina,
hioscina (escopolamina) y haloperidol a
diversas concentraciones viendo que son
estables las siguientes concentraciones
1.67-10 mg/ mL para morfina, entre 5-6.6
mg/ mL para hioscina y entre 0.47-0.62
mg/ mL para haloperidol (corresponde a
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unas dosis de morfina de 20, 60 6 120 mg/
dia, una dosis de hioscina de 60 u 80 mg/
dia y una dosis de haloperidol de 5 6 7.5
mg/ dia). Se mantuvieron estables durante
15 dias, a 25° C, en jeringas de polipropi-
leno y disueltos en SF 0.9%. Es importante
proteger de la luz debido a la fotosensibili-
dad del haloperidol y la morfina 5.

Ya estudios previos, realizados por Altman
y col y Vermiere y Remon indicaron que las
soluciones de morfina concentradas no se
deben conservar a temperaturas inferiores a
4° C por la posibilidad de precipitacion.

Hioscina (escopolamina) parece compa-
tible en combinaciones binarias con mor-
fina o en combinaciones de tres farmacos:
con morfina y midazolam’, morfina y ha-
loperidol, morfina y levomepromazina *’.

El haloperidol en combinaciéon con
hioscina se ha visto estable durante 15
dias, diluido con SF 0.9% hasta un volu-
men de 60 mL en una jeringa de polipro-
pileno. Las dosis empleadas en este estu-
dio de estabilidad fueron de 7.5 mg/ dia
de haloperidol y 60 mg/ dia de hioscina
asi como combinaciones con la mitad y el
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doble de las dosis. Las concentraciones
que se evaluaron fueron de entre 0.3125-
1.25 mg/ mL de haloperidol y entre 2.5-10
mg/ mL de hioscina. Dichas mezclas se
confirmaron estables durante 5 dias, pro-
tegidas de la luz, y conservadas entre 4°
C-25° C. Concentraciones de hioscina me-
nores a 10 mg/ mL junto a haloperidol
0.625 mg/ mL se han visto compatibles
durante 15 dias a 25° C. Las soluciones de
haloperidol e hioscina en combinacion
presentan un pH acido cercano a 3; lo que
supone que al alejarse del pH fisiologico
de 7.4 se consideran de mas riesgo de pro-
duccion de irritacion intravenosa y mas
dolor cuando se administran por via sub-
cutanea. Si se aumenta el pH de dichas
mezclas precipitan por adquirir forma ba-
sica. La precipitacion del haloperidol se ha
observado a concentraciones superiores o
iguales a 1.25 mg/ mL (correspondiente a
una dosis de 15 mg/ dia) cuando se com-
bina con hioscina. El haloperidol lactato
precipita con hioscina bromuro por la for-
macion de haloperidol bromuro. La con-
servacion a temperatura de 4° C supone la
pérdida de hioscina en mas de un 20%
pero sin embargo no es significativa la
pérdida de haloperidol (permanece mas
del 94.37%). Se han visto incompatibilida-
des similares de haloperidol con morfina,
diamorfina e hidromorfina clorhidrato 3.
Levomepromazina es estable en combi-
nacion con morfina sola o combinada tam-
bién con midazolam en API3” %3, También
se ha visto compatible la combinacién de
levomepromazina con oxicodona en API*.
Ciclizina es estable en combinaciéon con
morfina sola o combinada también con
haloperidol en API*. También se puede
combinar con oxicodona clorhidrato,
siempre que se diluya con API®.
La combinacion de morfina con haloperi-
dol se ha visto que precipita a los 8-10 dias .
Un estudio realizado en Espafa de estabili-
dad de mezclas de diferentes medicamentos
a dosis concretas (morfina 60 mg, midazo-
lam 15 mg, haloperidol 7.5 mg, butilescopo-
lamina 60 mg, dexametasona 16 mg, meto-
clopramida 40 mg y tramadol 400 mg); mos-
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tr6 que las combinaciones de dos, tres, cua-
tro y hasta cinco farmacos resultaron compa-
tibles fisicamente durante 5-7 dias, 25° Cy
protegidas de la luz a excepcion de las mez-
clas que contenian dexametasona y haloperi-
dol o midazolam. La principal causa es por la
reduccion del pH de la mezcla que produce
el precipitado inmediato. En ninguna de las
mezclas se uso simultaneamente morfina y
tramadol '8. A pesar de que dexametasona y
morfina no precipitaron, se recomienda pre-
caucion en su manejo pues al disminuir el
pH de la mezcla con la adicién de morfina,
puede desestabilizarla y precipitar.

Tramadol y dexametasona se han estudia-
do con dosis de 100-400 mg/ 24h y entre
4-40 mg/ 24 h respectivamente disueltos en
60 mL de SF 0.9%. La infusion; protegida de
la luz por la fotosensibilidad del tramadol, se
ha visto estable durante 5 dias en jeringas de
polipropileno conservadas a 25° C*.

Tramadol (dosis de entre 100-400 mg/
24h) también se ha visto compatible con
hioscina (dosis de 40-80 mg/ dia) durante 7
dias en infusores de polipropileno, reducién-
dose su concentracion a partir de los 15 dias
a temperatura ambiente 2.

Igualmente también resulta compatible
la combinacién de tramadol (dosis entre
100-400 mg/ dia) con butilescopolamina
(dosis de 40-80 mg/ dia) diluido en SF 0.9%
hasta 60 mL en jeringas de polipropileno
protegidas de la luz y a temperatura am-
biente (25° C) hasta siete dias '%°.

En otros estudios se ha visto la estabilidad
de combinaciones de midazolam, morfina y
escopolamina durante siete dias diluidos en
SF 0.9% o fentanilo con midazolam diluido
también en SF 0.9% durante cuatro dias a
temperatura ambiente y 7 dias a 5° C%.

Fentanilo parece estable combinado con
midazolam en SF 0.9% cuatro dias a tempe-
ratura ambiente y siete dias refrigerado ® 5.

Las mezclas de tres medicamentos mas uti-
lizadas en cuidados paliativos son: morfina,
N-butilbromuro de hioscina y midazolam,
empleada habitualmente en la agonia y mor-
fina, N-butilbromuro de hioscina y haloperi-
dol utilizada para el tratamiento del sindro-
me de oclusion intestinal '¢37.
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Tabla 10: Combinaciones de cuatro y cinco farmacos que parecen ser compatibles por
via subcutdanea

Combinaciones de cuatro farmacos compatibles por via subcutanea

Morfina Midazolam Haloperidol Metoclopramida
Morfina Midazolam Haloperidol Hioscina

Morfina Midazolam Hioscina Metoclopramida
Morfina Hioscina Haloperidol Metoclopramida

Morfina

Combinaciones de cinco farmacos compatibles por via subcutanea

Midazolam

Haloperidol

Hioscina

Metoclopramida
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13. Adicion de hialuronidasa

Algunos estudios indican que para mejorar la
absorcion por via subcuténea y la distribucion
del fluido se puede adicionar hialuronidasa; que
modifica la permeabilidad del tejido por hidroli-
sis del acido hialurénico®. La hialuronidasa au-
menta la permeabilidad del tejido conectivo de-
gradando mediante despolimerizacion el hialu-
ronano (glucosaminoglicano muy hidratado y
que supone una barrera a la difusion en el tejido
subcutdneo) y aumenta la dispersion y absorcion
de las moléculas. El hialuronano se restaura cada
tres dias, de modo que la hialuronidasa consegui-
rd aumentar la permeabilidad del tejido conecti-
vo pero de manera transitoria, permitiendo que
éste vuelva a recuperar su viscosidad 26 %°.

Mejora la absorcion de moléculas de hasta 200
nm, de didmetro. La hialuronidasa se expande
rapidamente y su efecto puede durar hasta 48
horas (con 150 UI de hialuronidasa el efecto dura
entre 24-48h)26 5,

La hialuronidasa no esta comercializada en Espa-
fla y requiere tramitacion de medicamento extran-
jero para su uso. Se presenta en ampollas contenien-
do polvo de color blanco con 1500 UI de hialuroni-
dasa. Cada ampolla tiene un precio de 14,3 €.

Segan la ficha técnica del producto comerciali-
zado en Reino Unido (Hyalase®) est4 indicada
para aumentar la permeabilidad de la adminis-
tracién subcutanea o intramuscular, de los anes-
tésicos locales y para promover la reabsorcion del
exceso de liquido y sangre en los tejidos .

En el estudio de Thomas y col de 2009 realizado
con trece pacientes de cuidados paliativos del hos-
pital de San Diego se vio que la adicion de hialuro-
nidasa mejoraba la farmacocinética de la morfina
administrada por via subcutanea, pues se reducia
en un 33% el tiempo hasta alcanzar la concentra-
cion plasmatica maxima de morfina, acercandose
mas a los valores conseguidos con la administra-
cion intravenosa que si no se administraba hialuro-
nidasa. No se observo diferencia en cuanto al valor
del AUC a las cuatro horas desde su administracion
con o sin hialuronidasa asi como tampoco se afectd
de manera significativa su biodisponibilidad *°.

Seguin diferentes estudios se recomienda em-
plear entre 150-750 UI de hialuronidasa por cada

* N.°4 « OCTUBRE 2013

litro que se infunda. Sin embargo la ficha técnica
del medicamento indica administrar 1500 Ul/ 1
mL de API o SF 0.9% directamente a traveés del
sistema antes de una infusion de 500-1000 mL o
adicionar directamente a la mezcla que se va a
administrar en forma de bolo !'!. Si aparecen ede-
mas por absorcion insuficiente, se recomienda
administrar 150 Ul de hialuronidasa y si esa dosis
no resulta suficiente, administrar 300 Ul mas y
asi hasta un limite de 1500 UI 2.

Cuando se infunden grandes volimenes o
en caso de experimentar dolor o hinchazén en
el lugar de insercion, la adiciéon de hialuronida-
sa puede resultar de ayuda (150-1500 UI) 2. En
el caso de querer administrar la medicacion o
la sueroterapia a mayor velocidad, la hialuroni-
dasa puede ser atil 41

No se debe usar cerca de zonas inflamadas o
con infeccion. Puede producir reacciones de hi-
persensibilidad, por lo que se recomienda realizar
un test intradérmico previo a su administracion
por via subcutanea, aunque la hialuronidasa re-
combinante humana parece ser menos hipersen-
sibilizante que la que proviene de animales.

Las reacciones adversas que produce sue-
len ser: reacciones en el punto inyeccion,
urticaria y edema > 8.

Es compatible con midazolam, haloperidol,
lidocaina, ondansetron, famotidina, magnesio,
SF 0.9%, con SG 5%, SG 2.5% y suero glucosali-
no (SF 0.18% y SG 4%). Parece ser compatible
también con morfina, hidromorfina, clorproma-
zina, metoclopramida, promazina, dexametaso-
na. Sin embargo no se puede mezclar con hepari-
na, furosemida, fenitoina y benzodiacepinas '2.

El uso de hialuronidasa en las mezclas para
infusion por via subcutanea no resulta benefi-
cioso para algunos autores, como indican Cons-
tant y col®, Dolamore y col ¥. Algunos indican
que no previene los edemas y presenta la des-
ventaja de poder ocasionar reacciones de hiper-
sensibilidad . Otros han comprobado que no
existe dificultad en la infusion subcutanea de
sueros tanto si se le adiciona hialuronidasa
como si no®. La recomendacion de su uso re-
quiere mas estudios.
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14. Conclusiones

La administracion de diferentes farmacos
por via subcutanea en pacientes paliativos y
en otros resulta util en diversas situaciones,
sin embargo no hay muchas referencias al
respecto o el nimero de pacientes es escaso.
La via subcutidnea no solo resulta de interés
ante la imposibilidad de la via oral, sino en
casos de dificultad de acceso venoso inclu-
yendo los fallos por desplazamiento de caté-
ter debido a problemas de obesidad, esclero-
sis en las venas, fragilidad o colapso .

Parece necesario investigar mas sobre
ciertos medicamentos para su administra-
cion subcutanea como antieméticos y ansio-
liticos .

Los estudios encontrados respecto al uso
de antibioticos por via subcutanea son: ensa-
yos clinicos, aleatorizados, prospectivos, cru-
zados, de corta duracion y tamafio de mues-
tra pequefio (no se determina previamente),
voluntarios sanos y no hay significacion es-
tadistica en cuanto a la efectividad o seguri-
dad de estos por via subcutanea. El objetivo
no es determinar superioridad frente a otra
via de administracion. Hay pocos estudios
sobre el uso de antibi6ticos por via subcuta-
nea> . Hemos de indicar que ninguno de

40

los antibidticos tiene aprobada su adminis-
tracion por via subcutanea en ficha técnica y
son de uso hospitalario a excepcion de ampi-
cilina y tobramicina.

Parece que la via subcutdnea presenta ven-
tajas en su manipulacién, mantenimiento,
efectos adversos, su facilidad de manejo y
sencillez de la técnica que puede hacer pres-
cindir de un personal cualificado especifico.
Ademas de esto, se suma la ventaja econoémi-
cay la mejora de la calidad de vida del pa-
ciente. Por todo ello, resulta un campo de
estudio de interés en la actualidad, teniendo
en cuenta la situacién; cada vez mas frecuen-
te de enfermedades cronicas con aumento de
la esperanza de vida de los pacientes y mayor
necesidad de cuidados paliativos.

El uso de la via subcutanea para la admi-
nistracion de medicamentos necesita de es-
tudios de mayor tamafio de muestra, pros-
pectivos, de una duracion mayor y con obje-
tivos mas claros sobre efectividad y seguridad
de la via.

El empleo de la hialuronidasa no es un as-
pecto que quede claro en cuanto al beneficio
que ofrece en la mejora de la absorcion re-
quiriéndose mas estudios.
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15. Anexo I: Resumen de la evidencia de los farmacos mas em-
pleados por via subcutanea

Farmacos

ANTIBIOTICOS

Evidencia bibliografica

Administracion via subcutanea

Ceftriaxona

Estudios de farmacocinética
con pacientes. (4) (N=4-26-54)

Ficha técnica: no aprobada la
administracion por via sc.
Aprobada la administracion
por via sc en Francia.

¢Por qué se puede administrar por via sc?
la farmacocinética es similar a la via iv.
Indicaciones por via sc: infecciones de
bacterias sensibles a ceftriaxona en
pacientes de cuidados paliativos.

Dosis: 2 g/ 5 mL lidocaina 1%.

Vial para administracion im.

Dilucion: SF 0.9% 50-100 mL.

Administrar entre 10-20 min.

Otros: durante los primeros minutos puede
producir irritacién o dolor.

Francia: 1-2g/ dia. Diluir en SF 0.9%, SG 5%.
Administrar entre 15-30 min.

Cefepime

Estudio de farmacocinética con
voluntarios.

Ficha técnica: no aprobada la
administracién por via sc.

Dosis: 1g.
Dilucién: 50 mL SG 5%. Administrar en 30
min.

Tobramicina

Estudio de farmacocinética con
voluntarios.

Ficha técnica: no aprobada la
administracion por via sc.

Dosis: 1g.

Ampicilina

Estudio de farmacocinética con
voluntarios.

Ficha técnica: no aprobada la
administracién por via sc.

Dosis: 1g.

Teicoplanina

Estudio de farmacocinética con
pacientes.

Ficha técnica: no aprobada la
administracién por via sc.

Dosis: 6 mg/ Kg.

Ertapenem

Estudio de farmacocinética.

Ficha técnica: no aprobada la
administracién por via sc.

Dosis: 1 g.
Diluciéon: 50 mL SF 0.9%.
Administrar en 30 min.

* N.°4 « OCTUBRE 2013
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ANALGESICOS OPIOIDES
Farmacos Evidencia bibliografica Administracion via subcutanea
Morfina Articulo original (revision de la ¢Por qué se puede usar por via sc?:
(cloruro) experiencia via sc) (6) bioequivalente a iv. Aprobada en ficha
Estudio fcocinética iv-sc. técnica (FT) uso morfina 1% iv por via sc.
Estudio de estabilidad y pacientes Indicaciones por via sc: agonia, dolor
(N=20). intenso, disnea y sedacion.
Articulo original (encuesta prospectiva Dosis: 4 mg/ 4h (0.5 mg/ Kg/ 24h).
uso sc-iv en pacientes paliativos. N=55). Dosis maxima: 20 mg/ 4h.
Guia practica clinica. (2) Iniciar con 5-10 mg si no ha recibido
Estudio prospectivo uso via sc (N=84). previamente opioides.
Libros de administracién de Preferible infusion continua.
medicamentos. (2) Velocidad de infusion: 3-5mL/h.
Caso clinico. Dilucién: APl o SF 0.9%.
Estudio doble ciego, randomizado Otros: es fotosensible. Relacion via sc o iv
morfina-fentanilo sc. (N=23) respecto a lavo=1:2 0 1:3.
Cuidado en pacientes con estado de shock.
Ficha técnica: aprobado el uso por via sc. | Cuidado con las altas concentraciones.
Complicaciones tipo placa con dosis
superiores a 130 mg.
Fentanilo Estudio retrospectivo fentanilo sc en ¢Por qué se puede usar por via sc? permite
infusiéon continua.(2) (N=10)(N=22) una rapida distribucion, efecto mas rapido
Estudio prospectivo doble ciego, que la via transdérmica.
fentanilo y morfina sc. Indicaciones por via sc: alternativa para el
Ensayo clinico (control del dolor y dolor crénico incontrolado con opioides o
farmacocinética). (N=23) morfina o debido a efectos adversos con
Articulo original (revision experiencia dichos farmacos.
via sc). Dosis: 100-4800 pg/ 24h.
Dosis igual que la empleada por via
Ficha técnica: no aprobada la transdérmica, aunque puede requerirse un
administracion por via sc. aumento de dosis.
Se recomienda administrar en infusion
continua.
Otros: menos estrefiimiento que morfina.
Oxicodona | Articulo original (revisién experiencia Indicaciones por via sc: dolor y disnea.
via sc). Como alternativa a morfina y diamorfina si
Guias de practica clinica. no se toleran sus efectos adversos.
Aprobado en FT el uso por via subcutanea.
Ficha técnica: aprobado el uso por via sc. | Dosis: Bolus: 5 mg (inicio) hasta cada 4h.
(C=10 mg/mL).
Perfusion: 7.5 mg/ dia (si no ha recibido
opioides anteriormente).
Ajuste dosis seglin respuesta.
No presenta limitacién de dosis maxima.
Dilucién: API, SF 0.9%, SG 5%.
42
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ANALGESICOS OPIOIDES
Farmacos Evidencia bibliografica Administracion via subcutanea
Metadona Estudio prospectivo. (2) (N=10) Dosis:
(N=6) Infusion continua: 100-280 mg.
Serie de casos. Bolus: 25 mg/ 8-12h o 5 mg/ 6h.
Bolus de >40 mg producen irritacién.
Ficha técnica: no aprobada la Otros: para disminuir las reacciones locales se
administracién por via sc. aconseja rotar el punto de insercién o aumentar
la dilucion.
Tramadol Articulo original (revision Indicaciones de la via sc: dolor moderado-severo.

experiencia via sc).
Ensayo clinico (N=60),
pielolitotomia tramadol sc o iv.

Ficha técnica: aprobado el uso
por via sc.

Aprobado en FT el uso por via subcutanea.

Dosis:

Infusién continua: 2 mg/ Kg/ 24h.

Infusién intermitente: 100 mg inicial y dosis de 50
mg cada 10-20 min.

Dosis maxima segun FT: 400 mg/ 24h. Otras
referencias: 600 mg/ 24h.

Dilucién: SF 0.9% en 20 mL.

Buprenorfina

Ensayo clinico controlado
(buprenorfina dolor
postquirurgico por via sc. N=50).

Ficha técnica: no aprobada la
administraciéon por via sc.

Indicacion por via sc: dolor postquirargico.
Dosis: 0.6-1.2 mg/ 48mL.

C=16.7-25 pg/ mL.

Diluciéon: SF 0.9%.

Velocidad de infusion: 1 mL/ h.

Ficha técnica: aprobado el uso
por via sc.

Ketamina Serie de casos. (4) (N=3-13) Indicaciones por via sc: dolor somatico,
Articulo original (revision neuropatico. Como Unico analgésico o como
experiencia diferentes vias adyuvante. Se emplean dosis subanestésicas.
administracion). Dosis:

Ensayo clinico Bolus: 10 mg/ 0.2 mL seguido de infusion
randomizado,abierto, continua.
efectividad ketamina adyuvante | Infusion continua: 0.01-0.15 mg/ Kg/ h.
dolor oncolégico. (N=44) Ajustes de 1-2 mg/ h cada 48 h.

1-2 mg/ Kg/ h como adyuvante de morfina.
Ficha técnica: no aprobada la Otros: dosis que producen efectos psicomiméticos
administracion por via sc. >290mg/ 24h o ritmos de> 2.5 mg/ Kg/ min.

Petidina Libros de medicamentos. Indicaciones por via sc: dolor severo y

postquirurgico.

Dosis: 25-100mg/ 2-4h.

Dosis maxima: 400mg/ 24h.

Otros: Ancianos: iniciar con dosis maxima 25 mg
pues son mas sensibles a los efectos sobre el
sistema nervioso central.
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Farmacos

Diclofenaco

ANTIINFLAMATORIOS NO ESTEROIDEOS

Evidencia bibliografica

Guia de practica clinica.
Articulo original (revision
experiencia via sc).

Ficha técnica: no aprobada la
administracién por via sc.

Administracion via subcutanea

Indicaciones por via sc: dolor.

Dosis: 150 mg/ 24h. Infusién continua.
Dilucién: SF 0.9%. Diluir lo maximo posible.
Otros: no mezclar con otros farmacos ni en
infusién continua. Puede ser irritante.

Ketorolaco

Farmacos

Dexametasona

Caso clinico.

Serie de casos. (N=10)
Articulo original (revisién
experiencia por via sc).

Ficha técnica: no aprobada la
adminsitracién por via sc.

Indicaciones por via sc:

antiinflamatorio, analgésico, antitérmico.
Dosis: 30-150 mg/ dia.

Administrar en jeringa de 10 mL a una
velocidad de 0.4 mL/ h.

Dilucion: SF 0.9%.

Otros: irritante local. Infusién continua no
mas de tres semanas por riesgo de sangrado
en el lugar de puncién. No mezclar con
haloperidol, morfina, levomepromazina ni
midazolam. Administrar separado de otros
farmacos por riesgo de precipitacion.

CORTICOIDES

Evidencia bibliografica

Estudio de estabilidad con
pacientes. (N=6)

Caso clinico.

Articulo original (encuesta).
Guia de practica clinica.

Ficha técnica: no aprobada la
administracién por via sc.

Administracion via subcutanea

Indicaciones por via sc: edemas cerebrales,
vémitos, coadyuvante de la analgesia,
anorexia, caquexia, sudoracion intensa,
obstruccion intestinal, etc.

Dosis: 2-200 mg/ dia segun indicacion. Dosis
similares a vo.

T1/2 larga: recomendado administrar/ 12-24 h
bolus.

Infusién continua: preferible.

Tras administracién bolus: limpiar el sistema
con 0.2-2 mL de SF 0.9%.

Dilucién: APl o SF 0.9% porque es irritante.
Otros: inyeccion dolorosa por lo que se
recomienda administrar lentamente (15 min).
Es fotosensible. No mezclar con otros
farmacos; excepto morfina.
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Farmacos

Midazolam

Farmacos

BENZODIACEPINAS

Evidencia bibliografica

Serie de casos. (8)
Articulos originales. (5)
Guia practica clinica.

Ficha técnica: no aprobada la
administracién por via sc.

Administracién via subcutanea

¢Por qué se puede usar por via sc?: Unica
benzodiacepina hidrosoluble y de eleccién
para su uso por via subcutanea.

Indicaciones por via sc: sedativo y ansiolitico a
baja dosis, anticonvulsivante, disnea,
agitacién, confusién, ansiedad, mioclonias,
delirio.

Dosis: 1-6 mg/ 4-6h.

Infusién continua: 5-80 mg/ 24 h.
Recomendado: Bolus 2.5-5 mg, seguido de
infusion continua. Ajuste de dosis
individualmente.

Dilucion: para administracién continua sc, SF
0.9% preferible. API.

Ventajas frente a la via iv: no hipotensién o
depresion respiratoria.

Otros: puede ser irritante. Puede desarrollar
tolerancia tras varios dias; requerira un
aumento de dosis.

ANTIESPASMODICOS

Evidencia bibliografica

Administracién via subcutanea

Butilescopolamina

Libros de administracion de
medicamentos. (2)

Guia de practica clinica.
Estudio de compatibilidad de
medicamentos.

Serie de casos. (3)

Ficha técnica: aprobado el uso
por via sc.

Indicaciones via sc: antiemético, para
expulsidon de secreciones respiratorias, disnea,
estertores agonicos premortem obstrucciéon
gastrointestinal, antiespasmodico, sedante.
Dosis: segun indicacion.

Antiemético: 0.3-0.6 mg

Antisecretor: 0.6-180 mg/ 24h

Disnea: 0.4-0.6 mg/ bolus o a 2.4 mg/ 24h.
Estertores: 0.25-20 mg/ 6-8h.

Obstruccion intestinal: 40-180 mg/ 24h.
Espasmo vesical: 10-20 mg/ 6h.

La FT recomienda dosis maxima: 100 mg/ 24h
y bolos< 40 mg.

Dilucion: SF 0.9%, SG 5% o API.
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Farmacos

NEUROLEPTICOS

Evidencia bibliografica

Administracion via subcutanea

Haloperidol

Serie de casos. (4)

Estudios compatibilidad y
estabilidad de mezclas. (2)
Guias de practica clinica. (2)
Libro de administracion de
farmacos.

Ficha técnica: no aprobada la
administracién por via sc.

Indicaciones por via sc: agitacién, estados de
confusién con alteracion sensorial, inquietud,
delirio, nauseas, vomitos, sedante.

Dosis: 2.5-30 mg/ dia. Segun indicacion.
Infusién continua o bolo Unico sc.

T1/2 larga: administracion bolo/ 24h.
Dilucién: API preferiblemente. Puede
precipitar con SF 0.9% a altas
concentraciones.

Otros: fotosensible.

Ancianos: iniciar con la mitad de dosis que en
adultos.

Levomepromazina

Farmacos

Serie de casos. (8)

Guias de préactica clinica. (2)
Libros de administracién de
farmacos.(2)

Ficha técnica: no aprobada la
administracion por via sc.

Indicaciones por via sc: sedante, antiemético,
confusion, agitacion, delirio.

Dosis: 2.5-500 mg/ 24h. Varia segun la
indicacion. Infusién continua o bolus.

T1/2 larga: administracion/ 12-24h.

Dilucion: se recomienda diluir al maximo en
SF 0.9% para reducir la irritacion. También se
puede emplear API.

Otros: rotar con frecuencia (cada 2-3 dias) el
punto de insercién para reducir la irritacion.
Puede producir hipotension ortostatica a altas
concentraciones.

ANTIEPILEPTICOS

Evidencia bibliografica

Administracion via subcutanea

Levetiracetam

Serie de casos. (N=1)
Estudio farmacocinético con
animales.

Ficha técnica: no aprobada la
administracién por via sc.

Indicaciones por via sc: convulsiones
Dosis: 19/ 12h.

Infusién continua en 30 min. Catéter 24 G
Dilucion: 100 mL SF 0.9%.

Otros: rango terapéutico: 5-30 pg/dL.

Se ha administrado un maximo de 18 dias.
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Farmacos

Furosemida

Farmacos

Metoclopramida

DIURETICOS

Evidencia bibliografica

Estudio voluntarios uso sc.
(N=12)
Serie de casos. (N=8)

Ficha técnica: no aprobada la
administracion por via sc.

Administracion via subcutanea

Indicaciones por via sc: edemas, fallo renal,
fallo cardiaco.

Dosis: 20-140 mg/ dia.

Bolus: 20 mg=2 mL.

Infusién continua: 2-10 mL/ h.

Otros: quemazoén e irritacion en el punto de
inyeccion. Fotosensible.

ANTIEMETICOS

Evidencia bibliografica

Serie de casos. (6)
Guia de practica clinica. (2)

Ficha técnica: no aprobada la
administracién por via sc.

Administracién via subcutanea

Indicacion por via sc: antiemético.

Dosis: 10-20 mg/ 6-8h.

Infusién continua: maximo 120 mg/ 24h.
Dilucién: SF 0.9% eleccion.

Otros: puede ocasionar irritacion en el lugar
de insercién; por ello se recomienda
administrarla diluida.

Granisetron

Farmacos

Guia de practica clinica. (1)
Estudio de farmacocinética
granisetron sc-iv. (2) (N=25)

Ficha técnica: no aprobada la
administracién por via sc.
(granisetron, ondansetron)

Indicacién por via sc: antiemético.

Dosis: 3 mg en bolo previo a cada ciclo de
quimioterapia.

Dilucién: se puede diluir con SF 0.9%.
Otros: se ha descrito un caso de
administracion de ondansetron en infusién
continua a velocidad lenta (1 mg/ h).

INHIBIDORES DE LA BOMBA DE PROTONES

Evidencia bibliografica

Administracion via subcutanea

Ficha técnica: no aprobada la
administracién por via sc.

Esomeprazol Serie de casos. (N=1) Indicacién por via sc: Ulcera gastrica

Estudio farmacocinético con sangrante.

animales. Dosis: 40 mg administrado en 1h (20 mL/ h) o
4mg el primer dia, 20 mg el segundo y 40 mg

Ficha técnica: no aprobada la el tercero.

administracién por via sc. Dilucion: diluir el vial de 40 mg en 50 mL de
SF 0.9%.

Omeprazol Serie de casos. (N=3) Indicacién por via sc: dispepsia y reflujo

gastroesofagico.

Dosis: 40 mg /3-4h.

Dilucion: Para reducir la irritacion: SF 0.9%,
100 mL.

Otros: Administrar lentamente.
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Farmacos Evidencia bibliografica Administracion via subcutanea
Calcitonina Serie de casos. (1) Indicaciones por via sc: hipercalcemia
Guia de practica clinica. (1) maligna.

Dosis: 100-400 Ul/ 6-8h.
Ficha técnica: aprobado el uso | Se recomienda infusién continua.

por via sc. Otros: requiere refrigeracion.
Octeotrida Serie de casos. (3). Indicaciones por via sc: vomitos asociados a
Guias de practica clinica. (2) la obstruccién intestinal.
Dosis: 0.3-0.6 mg/ 24h. Algunos casos hasta
Ficha técnica: aprobada 1 mg/ dia. En bolo o en infusién continua.
administracion sc pero para Dilucién: APl o SF 0.9%.
otra indicacion. Otros: puede ser irritante, por ello se

recomienda diluir previamente. Puede
producir dolor la inyeccién por lo que se
recomienda calentar previamente con las
manos el vial. Requiere refrigeracion.
Fotosensible.

OTROS FARMACOS

Farmacos Evidencia bibliografica Administracion via subcutanea

Metilnaltrexona Serie de casos. (N=7) Indicaciones por via sc: laxante en
Revision Cochrane. (3 estudios | pacientes paliativos que presenten
randomizados, controlados). estrefiimiento secundario a opioides y en
los que los laxantes habituales no resulten
Ficha técnica: aprobado el uso | efectivos.

por via sc. Dosis: 8-12mg (0.4-0.6 mL). En funciéon del
peso del paciente.

Otros: puede producir nauseas, diarrea,
mareo, dolor abdominal.

Fotosensible.

No mezclar con otros farmacos.
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17. Abreviaturas

OMS: Organizacion Mundial de la Salud
MeSH: Medical Subject Headings
AINEs: antiinflamatorios no esteroideos
Cr suero: creatinina en suero

G: gauge

KClI: cloruro potasico

SE: suero fisiologico

SG: suero glucosado

AUC: érea bajo la curva

M6G: morfina-6-glucuronido

C max.: concentracion maxima

t max.: tiempo maximo

SNC: sistema nervioso central

56

API: agua para inyeccion estéril
NMDA: N-metil-D-aspartato
FDA: Food and Drugs Administration¢
UI: unidades internacionales
CICr: aclaramiento de creatinina
sc: subcutanea

iv: intravenosa

im: intramuscular

FT: ficha técnica

Vo: via oral

C: concentracion

T1/2: vida media
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