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De acuerdo con la Organización Mundial de la Salud (OMS), 
el cáncer es una de las principales causas de mortalidad a 
nivel mundial(1), esto ha condicionado que durante las últi-
mas décadas se hayan incrementado de manera importante el 
número de fármacos desarrollados para este fi n, así como el 
número de pacientes que son sometidos a estos tratamientos. 
Además, existe un área relativamente nueva de tratamiento 
oncológico: la quimioperfusión, en la cual los fármacos de 
quimioterapia son utilizados durante los procedimientos 
quirúrgicos, como en la perfusión intraperitoneal (HIPEC) 
Hyperthermic Intraperitoneal Chemotherapy, la perfusión 
aislada de extremidades (HILP) Hypertermic Isolated Limb 
Perfusion, o la perfusión aislada de órganos (por ejemplo: 
hígado).

Por lo tanto, resulta de gran importancia que como anes-
tesiólogos tengamos conocimiento de los mecanismos de 
acción, toxicidad, interacciones farmacológicas y otros efectos 
adversos de este grupo de fármacos, ya que estos pacientes 
son sujetos frecuentemente a procedimientos quirúrgicos, 
diagnósticos y/o terapéuticos, tanto de manera electiva como 
de urgencias.

A pesar de que no existe sufi ciente evidencia publicada 
al respecto de las interacciones farmacológicas entre los an-
tineoplásicos y los anestésicos, es probable que está escasa 
información pueda deberse más a una falta de conocimiento 
y no a la ausencia de interacciones entre los dos tipos de dro-
gas(2). Es por esto que debemos estar atentos en la vigilancia 
cuidadosa de estas interacciones, así como ampliar nuestro 
conocimiento de los hallazgos de investigaciones en vivo e in 
vitro, sin olvidar que las nuevas terapias contra el cáncer que 
interactúan estrechamente con las respuestas inmunológicas 
podrían ver modifi cada su efi cacia clínica por los anestésicos 
que se utilizan actualmente.

La clasifi cación de los fármacos de quimioterapia está de-
terminada por su especifi cidad en el ciclo celular, y de manera 
general se clasifi can en agentes alquilantes, antimetabolitos, 
alcaloides vegetales, antibióticos antitumorales y hormonales 
(Cuadro I). Algunos fármacos son clasifi cados como mis-
celáneos porque su mecanismo de acción no se conoce por 
completo, o no se ajusta a alguna de las otras clasifi caciones(3).

El objetivo del tratamiento de los fármacos de quimiotera-
pia es el del interferir con vías metabólicas de las células ma-
lignas para destruirlas, a través de mecanismos que no afecten 
a las células sanas, lo cual es difícil de lograr en vista de que 
los efectos citotóxicos de la quimioterapia son mediados por 
diversos mecanismos de inhibición enzimática(4), actuando 
principalmente sobre la fase de división celular.

De manera resumida podríamos describir que los agen-
tes alquilantes actúan formando enlaces químicos con las 
bases de los ácidos nucleicos y se unen a las dos cadenas de 
DNA impidiendo la separación previa a la división celular, 
produciendo desequilibrio intracelular y muerte celular; los 
antimetabolitos o análogos estructurales interfi eren con la 
replicación celular bloqueando las enzimas esenciales para 
la síntesis de DNA o se incorporan dentro del DNA y RNA, 
transmitiendo un mensaje falso e impidiendo la replicación 
celular; los antibióticos antineoplásicos actúan inhibiendo la 
síntesis de DNA y RNA; los alcaloides de la vinca interactúan 
con las proteínas microtubulares necesarias para la división 
celular, de manera específi ca provocan un efecto citotóxico al 
fi jarse con la proteínas durante la metafase, lo cual detiene la 
mitosis, por lo que la célula pierde la capacidad de reprodu-
cirse y muere(3); los compuestos hormonales buscan controlar 
la dependencia hormonal de algunos tumores(5).

Los efectos tóxicos están relacionados con el tipo de fárma-
co, las dosis acumulativas y el tiempo de administración(6,7).
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mida, vinblastina, teniposide) pueden causar interacciones 
clínicas debido a la inhibición del citocromo P450, de igual 
manera fármacos como la amiodarona y cimetidina causan 
inhibición de este grupo enzimático, mientras que otros como 
los barbitúricos y la dexametasona, son potentes inducto-
res del mismo(9,10). Esta inducción enzimática por agentes 
citotóxicos es dosis-dependiente y reversible, y conduce a 
intolerancia e interacciones farmacológicas clínicamente 
signifi cativas(11).

Por lo tanto, los pacientes con quimioterapia previa o 
en curso, pueden producir una amplia gama de interac-
ciones, que pueden aumentar tanto el efecto clínico y la 
toxicidad de los fármacos de quimioterapia como el de los 
anestésicos(8).

Las principales interacciones farmacológicas entre la 
quimioterapia y los fármacos anestésicos han sido reporta-

Cuadro I. Clasifi cación de los agentes de quimioterapia.

Clase Agentes Clase Agentes

Agentes alquilantes Mostazas Nitrogenadas:
 •  Ciclofosfamida
 •  Ifosfamida
 •  Clorambucilo
 •  Melfalán

Compuestos de platino: 
 •  Carboplatino
 •  Cisplatino
 •  Iproplatino
 •  Oxaliplatino

Otros:
 •  Busulfán
 •  Carmustina
 •  Mitomicina C

Antibióticos 
antitumorales

Hormonales

Otros

Doxorrubicina
Daunorrubicina
Mitomicina
Mitoxantrona
Bleomicina
Actinomicina D
Adriamicina
Antagonistas estrogénicos:

 •  Tamoxifeno
 •  Toremifeno
 •  Aminoglutetimida
 •  Anastrozol
 •  Letrozol
 •  Formestrano

Antagonistas androgénicos
 •  Flutamida
 •  Fosfestrol

Progestágenos:
 •  Gestonorona caproato
 •  Medroxiprogesterona
 •  Megestrol

Análogos de LHRH:
 •  Buserelina
 •  Goserelina
 •  Leuprorelina
 •  Triptorelina

Interleucinas:
 •  Aldesleukina

Anticuerpos monoclonales:
 •  Rituximab

Vacuna BCG

Antimetabolitos

Productos naturales

Antagonistas de pirimidinas:
 •  Gemcitabina
 •  Citrabina
 •  Capecitabina
 •  Fluorouracilo

Antagonistas de purinas:
 •  Tioguanina
 •  Dacarbazina
 •  Fludarabina
 •  Mercapturina

Antagonistas de ácido fólico:
 •  Metotrexato

Alcaloides de la Vinca
 •  Vinblastina
 •  Vincristina

Epipodofi latixinas:
 •  Etopósido

Taxanos
 •  Paclitaxel
 •  Docetaxel

Es importante recalcar que la mayoría de los estudios 
publicados con relación a las interacciones entre anestésicos 
y agentes de quimioterapia han sido realizados in vitro o en 
modelos animales(8-10) y han reportado interacciones de los 
anestésicos en el metabolismo de los fármacos de quimiote-
rapia y sobre el crecimiento neoplásico.

Al igual que la mayoría de los anestésicos intravenosos, 
como benzodiacepinas, opioides y anestésicos locales, los 
fármacos citostáticos se inactivan a través del sistema en-
zimático P450(9). Una cantidad importante de enzimas del 
citocromo P450 son inducidas selectivamente por la quimio-
terapia e incrementan la velocidad de síntesis o favorecen 
la disminución en su degradación, por lo tanto, la inducción 
enzimática puede resultar en la aceleración de metabolismo 
y disminuir el efecto farmacológico de la drogas(11). Algunos 
agentes antineoplásicos (docetaxel, ciclofosfamida, ifosfa-
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dos desde hace ya algunos años, como las presentadas por 
Chlebowski y cols, y por Kennedy y cols., quienes reportaron 
que la procainamida y la lidocaína mejoran el efecto de la 
doxorrubicina y la toxicidad de la bleomicina(12,13).

De igual manera Ermens y cols., demostraron en un modelo 
animal con ratas que el efecto citotóxico del metotrexato fue 
favorecido por el N2O(14).

En relación al halotano, Rosenow y cols. demostraron que 
este agente conduce a un aumento de la citotoxicidad de la 
ciclofosamida en ratones(15) y Rudnick y cols. demostraron 
que potencia la actividad del interferón-g(16).

De manera particular se ha descrito que las benzodiacepi-
nas promueven efectos inmunomoduladores mediados por vía 
del sistema nervioso central(17). En un estudio fase II publicado 
por Oudard y cols. en 2003, en el cual se estudiaron 16 pa-
cientes con glioblastoma multiforme recurrente, se concluyó 
que la asociación de lodinamida y diazepam, puede ejercer un 
efecto cistostático celular en el crecimiento tumoral, debido a 
que actúan en dos sitios distintos de metabolismo energético 
celular a nivel mitocondrial(18).

La ciclofosfamida produce una reducción signifi cativa de 
la actividad de la pseudoclonesterasa, y puede toma varias 
semanas para que las concentraciones plasmáticas de coli-
nesterasa vuelvan a la normalidad, afectando la duración de 
fármacos como la succinilcolina(19).

Son bien conocidas las interacciones entre el metotrexato 
y los antiinfl amatorios no esteroideos (NSAIDs). Aunque el 
mecanismo de esta interacción no es completamente cono-
cido, se ha demostrado de los NSAIDs reducen la excreción 
de metotrexato, para lo cual se ha planteado un mecanismo 

de competencia por los sitios de excreción a nivel tubular 
renal(20,21).

Además de las posibles interacciones farmacológicas los 
diferentes tratamientos de quimioterapia pueden causar toxi-
cidades orgánicas específi cas o generalizadas y pueden dar 
lugar a diversas complicaciones perioperatorias imprevisibles 
y que pueden incluso amenazar la vida, lo que hace obligatoria 
una evaluación detallada de los pacientes con quimioterapia 
previa(21).

Aunque no es un aspecto concerniente al presente tema, un 
aspecto de gran relevancia a tomar en cuenta cuando mane-
jamos a un paciente que ha sido sometido a tratamientos de 
quimioterapia, o que será sometido a la misma en el transo-
peratorio, son los efectos tóxicos directos de estos fármacos 
sobre diferentes sistemas, ya que pueden producir alteraciones 
fi siológicas clínicamente relevantes que pueden afectar el 
manejo anestésico perioperatorio, estas alteraciones pueden 
incluir disfunción importante en la función renal, pulmonar, he-
pática, cardíaca, inmunológica y de la médula ósea (Cuadro II).

CONCLUSIÓN

Un número cada vez mayor de pacientes se someten a pro-
cedimientos quirúrgicos con anestesia general o regional 
en períodos breves después haber recibido tratamientos de 
quimioterapia, y en algunas ocasiones dicho tratamiento se 
realiza durante la cirugía (quimioperfusión). Por lo tanto es 
prudente entender la fi siopatología del cáncer, los efectos 
tóxicos de la quimioterapia y las posibles interacciones entre 
estos fármacos y los anestésicos.

Cuadro II. Efectos tóxicos de los agentes de quimioterapia.

Tipo de toxicidad Agentes

Cardíaca
Pulmonar
Renal
Hepática
SNC
SIDAH

Busulfán, cisplatino, ciclofosfamida, daunorubicina, 5-Fluorouracilo
Metotrexato, bleomicina, busulfán, ciclofosfamida, citarabina, carmustina
Metotrexato, L-asparginasa, carboplatino, ifosfamida, mitomicina-C
Actinomicina D, metotrexato, andrógenos, L-asparaginasa, procarbazina, vincristina
Metotrexato, cisplatino, inerferón, hidroxiurea, procarbazina, vincristina
Ciclofosfamida, vincristina

SNC = Sistema nervioso central; SIDAH: Secreción inapropiada de hormona antidiurética.
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