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2. Resumen

La obstruccion intestinal maligna (OIM) es una complicacién frecuente en
pacientes con neoplasias avanzadas. Los sintomas mas frecuentes son
nauseas, vomitos y/o dolor abdominal, afectando a su calidad de vida en un
momento avanzado de la enfermedad. En esta situacién, las guias
recomiendan un manejo conservador mediante farmacos o intervenciones poco
invasivas como la insercion de una sonda nasogastrica (SNG) o una
gastrostomia descompresiva (GEP). Clasicamente, la insercion de una SNG
descompresiva se ha considerado gold-estandar en estos pacientes, quedando
la GEP relegada a un segundo plano, a pesar de demostrar un gran beneficio
sintomatico a expensas de una baja tasa de complicaciones. Este estudio
pretende ser el primer ensayo clinico que determine la eficacia, beneficio
clinico e indicacion de la GEP descompresiva precoz en pacientes con OIM y
mal control sintomatico a pesar de un tratamiento médico 6ptimo. Se trata de
un ensayo clinico de no inferioridad multicéntrico estratificado randomizado
(1:1), abierto y de grupos paralelos. Se incluiran pacientes afectos de OIM no
candidatos a cirugia y/o quimioterapia, sin respuesta a tratamiento médico de al
menos 3 dias de evolucion. Se les randomizara aleatoriamente a la insercién
de una SNG (Rama A) o una GEP descompresiva (Rama B). Se realizara un
seguimiento estrecho con recogida de datos multidimensionales y analisis
posterior de los resultados obtenidos. Se esperan resultados positivos que
confirmen la no inferioridad de la insercion precoz de una GEP frente a una
SNG descompresiva, permitiendo su indicacion en este tipo de pacientes

dentro de nuestra practica clinica.
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Abstract

Malignant bowel obstruction (MBO) is a common complication in patients with
advanced neoplasms. MBO produces different symptoms as nausea, vomiting
and/or pain. These symptoms often affect patient’'s quality of life during
advanced stages of the disease. In this situation, clinical guidelines recommend
a conservative symptomatic management by pharmacological treatment or
minimally invasive decompression procedures as nasogastric tube (NG) or
venting gastrostomy (VG). Traditionally, NG insertion has been considered the
gold-standard decompressive treatment and a VG insertion is indicated as a
secondary option although it has shown a large symptomatic benefit at the
expense of a low complication rate. The present study expects to be the first
clinical trial that define the efficacy, clinical benefit, and indication of an early VG
insertion in patients affected by MBO and poorly controlled symptoms despite
an optimal medical treatment. The current project is a non-inferiority multicentre
stratified randomised (1:1), open-label clinical trial. Patients diagnosed with
MBO who are not candidates to undergo surgery and/or chemotherapy, in
absence of response to 3 days of medical treatment at least, will be included.
They will be randomised to NG insertion (Option A) or VG insertion (Option B).
A close follow up with multidimensional clinical data collection and analysis of
the results obtained will be carried out. Positive results that confirm the non-
inferiority of early VG insertion compared to decompressive NG and allow its

indication in this set of patients on a clinical daily basis, are expected.
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3. Introduccion

La obstruccion intestinal maligna (OIM) se define como aquella oclusion
topografiada mas alla del ligamento de Treitz que ocurre en el contexto de
una enfermedad oncoldgica intraabdominal incurable o tumor primario

extraabdominal con evidencia de carcinomatosis peritoneal ().

Una OIM puede ser completa o parcial, y puede afectar a un unico o a
multiples niveles intestinales. El origen puede encontrarse en intestino
delgado (61%), intestino grueso (33%) o ambos simultdneamente (20%).
Ademas, suele ser de origen multifactorial. Esta puede ser mecanica (tumor
endoluminal, intramural, infiltracibn serosa o compresion extrinseca) o
funcional (infiltracion de plexos nerviosos, sindromes paraneoplasicos,

alteraciones metaboélicas y/o inducida por farmacos) .

Se trata de una complicacién frecuente en pacientes con neoplasias
avanzadas, especialmente de origen ginecolégico o digestivo. Su
prevalencia estimada se encuentra entre el 3-15% de los enfermos
oncoldgicos. Alcanza el 50% en pacientes con cancer de ovario y el 28%

con cancer de colon G4,

A nivel fisiopatologico, la retencion intestinal de gases vy liquidos
proximalmente al nivel de la oclusién produce un aumento franco de la
presion intestinal intraluminal. La distension abdominal favorece la
liberacion de serotonina (5-HTs) por las células enterocromafines, la cual
activa el sistema interneuronal entérico a través de diferentes mediadores
(sustancia P, oxido nitrico (ON), acetilcolina (Ach), somatostatina (SS), y
péptido intestinal vasoactivo (VIP)). De esta manera se estimulan las
neuronas secretomotoras, las cuales provocan vasodilatacién esplacnica e
hipersecrecion de las células de las criptas intestinales. Como consecuencia
a este fendbmeno, aparece un marcado edema en las asas intestinales con
aumento de las secreciones retenidas y de la presion endoluminal,

perpetuandose asi el proceso de OIM (Figura 1) 3-),
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[ Oclusién intestinal maligna ] Dolor célico y distension abdominal

Abolicion del peristaltismo + distension intestinal: - Aumento de las contracciones peristalticas +
actmulo de gases y liquido. mayor presién endoluminal

[ Daiio al epitelio intestinal ]

2

Respuesta inflamatoria: secrecién de
prostaglandinas, VIP y mediadores nociceptivos )

t

2
Aumento de la secrecion intestinal endoluminal _ Nauseas y vémitos
[ de agua y electrolitos )

[ Mayor inflamacion, hiperemia y edema intestinal

Figura 1. Fisiopatologia de la oclusion intestinal maligna

Los sintomas mas frecuentes son nauseas, vomitos y distension abdominal
con dolor asociado, los cuales afectan a la calidad de vida de los pacientes
), La supervivencia media desde la aparicion de una OIM suele rondar los

3 meses (12),

El tratamiento de eleccién de la OIM es la cirugia, pero no esta indicada en
la mayoria de nuestros pacientes debido a su delicado estado general y/o la
hostil anatomia intraabdominal que presentan. La tasa de complicaciones
asociada a la cirugia alcanza el 90% en estos casos (>3

En este contexto clinico, las guias recomiendan centrarnos en un manejo
terapéutico mas conservador basado en el uso de farmacos para el control
de sintomas. Ademas, debemos valorar otras posibles opciones
intervencionistas menos invasivas, como, por ejemplo, la inserciéon de
protesis  endoluminales, sonda  nasogastrica o  gastrostomias
descompresivas. En una revisién publicada por Laval et al., se propone un
tratamiento médico de la OIM por etapas segun los sintomas

predominantes. Desde el inicio recomienda la colocaciéon de una sonda
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nasogastrica (SNG) descompresiva como método combinado con el
tratamiento farmacoldgico; y en el caso de vomitos refractarios al
tratamiento médico a los 7 dias, propone la colocacion de una gastrostomia
para descompresion. Aproximadamente un 20% de los pacientes con OIM
no responden al tratamiento farmacoldgico. En estas circunstancias se
considera como una OIM establecida. Llegados a este punto se plantea

como opcidn terapéutica la colocacion de una gastrostomia descompresiva
(6)

En muchos casos no es posible la retirada de la sonda nasogastrica
descompresiva por la persistencia de la sintomatologia. La utilizacion a
largo plazo de una SNG de aspiracion, ademas de ser incomoda y crear un
detrimento en la calidad de vida de los pacientes, aumenta las
complicaciones. En estas circunstancias podria estar indicada la colocacion

de una gastrostomia percutanea descompresiva (GEP) ©®).

La GEP se utilizo por primera vez en 1979 por Ponsky y Gauderer (). Poco
tiempo después Preshaw describié la primera gastrostomia radiolégica
percutanea (PRG) ®9. Inicialmente eran utilizadas como método de
nutricion enteral a largo plazo en pacientes incapaces de mantener una

ingesta oral correcta.

Stellato y Gauderer describieron el primer caso de GEP para
descompresion en 1987 @), Desde ese momento varios autores han
publicado estudios sobre el uso de GEP descompresivas con intencion

paliativa en pacientes afectos de OIM establecida (®-3").

En una reciente revision sistematica publicada por Thampy et al. 2 se ha
demostrado un 91% de éxito en la insercion de las gastrostomias. La
dificultad en la transluminiscencia gastrica es el principal factor para la
imposibilidad en su insercion (16:17.19.21) E| 92% de los pacientes muestran
una reduccion significativa de las nauseas y vomitos. Hasta en un 84% de
los casos han conseguido ingesta oral de algun tipo de dieta, habitualmente
liquida ®2). Esto ha permitido retirar la SNG a la mayoria de los pacientes

7
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que la llevaban. Por otra parte, el hecho de permitir reiniciar la dieta oral
conlleva un gran impacto en el bienestar a multiples niveles (nutricional,
estético, social...), tanto en los pacientes como en las familias.

Se han reportado tan soélo un 1.9% de complicaciones mayores (peritonitis,
neumoperitoneo, sepsis, fistulas enterocutaneas, laceracién esofagica y/o
sangrado mayor) (13.17.23.252630) De un total de 1194 pacientes, se han
reportado dos muertes relacionadas con el procedimiento. Se tratan de un
caso de sepsis intraabdominal, y otro caso de hemorragia intraabdominal
grave que se consiguié embolizar con éxito, pero posteriormente el paciente
se deteriord, falleciendo por una sepsis secundaria (726 La tasa de
complicaciones menores fue del 19.8% (fugas o infecciones periostomia,
infecciones de la herida quirdrgica, sangrado menor, obstruccién y/o
desplazamiento del drenaje), siendo todas ellas reversibles (121315
17,19,21,23,25,26.28-30) | 3 mediana de supervivencia desde la insercidon de la

GEP en estos pacientes se encuentra entre 17 y 74 dias.

La presencia de ascitis es un factor clasico de contraindicacion de la
insercién de una gastrostomia percutanea. En cambio, se ha visto que la
presencia de ésta no representa una dificultad técnica a la hora de su
insercion (1213.16-182526,30)  Un estudio reciente ha demostrado que la
presencia de ascitis no aumenta el riesgo de complicaciones infecciosas,
aunque resulta factor de riesgo independiente para la fuga periostomal y el
drenaje insuficiente ®®). Asi pues, existe cierta evidencia que apoya la
indicacion de paracentesis previa al procedimiento para evitar este tipo de

complicaciones (13:26),

La duracion de la intervencion en los ultimos afios se encuentra entorno a
los 17 minutos de media (%), lo cual resulta factible en pacientes fragiles. El
tiempo desde el acto quirurgico al alta hospitalaria se encuentra entre los 2
y 7 dias, pudiendo abandonar el hospital del 30 al 96% de los pacientes tras

el procedimiento para continuar con un manejo ambulatorio de los mismos
(12,13,16,18,19,23,29,30)_
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El presente estudio pretende ser el primer ensayo clinico que determine la
eficacia, beneficio clinico e indicacion de la GEP descompresiva precoz en
pacientes con OIM y mal control de sintomas a pesar de un tratamiento
medico oOptimo, ya que no existe evidencia de ensayos clinicos en la
literatura que lo avalen. Evaluando asi su indicacion e implantacion dentro
del arsenal terapéutico del que disponemos en la OIM en nuestra practica

clinica diaria en un entorno de cuidados paliativos.

4. Pregunta de investigacion

¢Aporta la indicacién precoz de una GEP descompresiva beneficio clinico a
los pacientes con OIM y mal control de sintomas a pesar de un tratamiento

medico 6ptimo?

5. Hipétesis de trabajo

La insercion precoz de una GEP descompresiva en pacientes afectos de
OIM con mal control de sintomas a pesar de tratamiento médico 6ptimo
resulta beneficiosa a nivel clinico, en términos de mejor control de sintomas,

calidad de vida y supervivencia.

6. Objetivos

6.1.General: Evaluar los resultados clinicos y en calidad de vida de la GEP
descompresiva precoz en los pacientes con OIM y mal control de
sintomas a pesar de un tratamiento médico 6ptimo.
6.2. Especificos o secundarios:
6.2.1. Identificar los factores clinicos que se asocian a un buen control
de sintomas tras la insercidon de una GEP descompresiva.
6.2.2. Describir las complicaciones asociadas al procedimiento.
6.2.3. Determinar los resultados reflejados en la supervivencia que
aporta dicho procedimiento.
6.2.4. Evaluar los cambios en el estado emocional que conlleva este

procedimiento en el paciente.



o UVIC CATEDRA
T} Generalitat de Catalunya ICO UNIVERSITATDEVIC  DE CURES '
D de Sal : . UNIVERSITAT CENTRAL
WUV epal’tament e a ut Institut Catala d’Oncologia DE CATALUNYA pAL'LlATlVES

7. Metodologia

7.1.Tipo de estudio: DisefAaremos un estudio experimental tipo ensayo
clinico de no inferioridad multicéntrico estratificado randomizado (1:1),

abierto y de grupos paralelos.

7.2. Ambito: Pacientes afectos de OIM tratados en servicios de Oncologia

y/o Cuidados Paliativos en hospitales de tercer nivel.

7.3. Criterios de Inclusién:
7.3.1. Diagnéstico de OIM.
7.3.2. Edad = 18 afos.
7.3.3. No respuesta al tratamiento meédico pautado tras 3 dias de
evolucion.
7.3.4. No candidatos a cirugia y/o quimioterapia.

7.3.5. Firma de consentimiento informado.

7.4.Criterios de Exclusion:

7.4.1. Pacientes incapaces de tolerar el procedimiento por su estado
clinico debido al diagnostico neoplasico y/u otras comorbilidades.

7.4.2. Pacientes en situacion de ultimos dias.

7.4.3. Alteracion a nivel cognitivo o del lenguaje que interfieran en una
correcta evaluacion.

7.4.4. Alteraciones en la coagulacion (plaquetas < 50.000 x10°L, tiempo
de protrombina > 1.5) u otras contraindicaciones técnicas para la
insercion de una GEP (dificultad para la transluminiscencia (pared
abdominal con grosor > 3 cm), dificultad para el paso del
endoscopio (tumores de cabeza y cuello, trauma facial severo,
obstruccion esofagica, hernia de hiato de gran tamafo), volvulo
gastrico, interposicion intestinal y/o hepatica, mucositis severa,
ulcus gastrico activo).

7.4.5. Rechazo a participar en el estudio.

10
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7.5. Disefio:

Los pacientes diagnosticados de OIM ingresados en la planta de
hospitalizacion que cumplan los criterios de inclusién y no presenten
ninguno de exclusion, seran informados de la posibilidad de participar
en el presente estudio por parte del/de la coordinador/a. Esto se llevara
a cabo desde el primer dia de ingreso, siempre que el paciente se
encuentre en unas condiciones adecuadas para la toma de decisiones.
Una vez que el paciente acepte participar en el estudio, sera invitado a
firmar el consentimiento informado y se le reservara una cita en el
quirdfano especifico por si posteriormente fuera candidato a insercion
de una GEP descompresiva.

Inicialmente a los pacientes se les realizara una analitica completa
(bioquimica, hemograma y coagulacién) con los parametros
posteriormente descritos, y una radiografia de abdomen para constatar
la OIM. Recibiran un tratamiento médico estandar para la OIM por via
endovenosa o subcutanea, segun se considere por su equipo médico
tratante (anexo 1). Este se basaria en una hidratacién adecuada,
tratamiento antiemético, antisecretor, espasmolitico anticolinérgico,
antiinflamatorio y analgésico que precise el paciente en cuestion. Si tras
2 dias bajo el tratamiento médico indicado la OIM no se resuelve, con
persistencia de mal control de sintomas, se afadira tratamiento con
octredtido a las dosis definidas. Si a pesar de esto, a las 24 horas el
paciente persiste con mal control sintomatico, los pacientes se
randomizaran aleatoriamente a una de las posibles ramas de

tratamiento.

La evaluacién previa de los sintomas permitira la distincion de los
pacientes que presenten mal control sintomatico de los que no. Se
considerara mal control sintomatico la evidencia de nauseas de igual o
mayor a 4 puntos en la Edmonton Symptom Assessment Scale (ESAS),
0 un grado 2 o mayor de vomitos siguiendo la escala de gravedad de la
Common Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE) version
4.03.

11
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Sera a estos pacientes a los que se les asignara de forma aleatoria
mediante un sistema informatico a una de las dos ramas de tratamiento

dentro del estudio.

Rama A: Insercion de SNG descompresiva.

Rama B: Insercion de GEP descompresiva.

Si durante los dias previos a la randomizacion el paciente presenta un
deterioro clinico marcado, se revalorara la indicacion o no de la
insercion de la intervencion descompresiva estimando el balance
riesgo-beneficio esperado.

La insercion de la GEP descompresiva se realizara bajo sedacion
aplicada y monitorizada por el servicio de Anestesiologia. Los pacientes
con ascitis moderada se podran manejar mediante paracentesis previa
o insercion de un drenaje no-tunelizado intraperitoneal. Realizandose
dicho drenaje los dias previos a la insercion de la GEP descompresiva.
La GEP se insertara guiada via fluoroscépica mediante la técnica de
Seldinger %) y se introducira un catéter con autofijacion para la
descompresion gastrica (anexo 2). Se realizara un protocolo especifico
para normalizar el procedimiento entre los centros participantes. La
GEP descompresiva sera conectada a un drenaje a gravedad, y si no
existen complicaciones agudas, tras 12 horas del procedimiento se
podra iniciar dieta oral liquida progresivamente.

Por otra parte, la SNG descompresiva sera de silicona o poliuretano. Su
calibre rondara de 3.5F a 16F de diametro y de 15 a 170 cm de longitud.
La insercion de la SNG se intentara realizar inicialmente a pie de cama
por el personal de enfermeria. Sobre la SNG se medira la distancia
entre la nariz o los labios y el I6bulo de la oreja, y posteriormente la
distancia entre la oreja y el estdmago, de tal forma que el ultimo orificio
se encuentre a la altura de la apdfisis xifoides. Esto permitira calcular la
longitud que se debe introducir. Posteriormente, se aplicara gel con
lidocaina para cubrir el extremo de la SNG. Se deslizara con precaucién
la sonda a través de la parte inferior del orificio nasal
perpendicularmente al plano de la frente. Se debera indicar al paciente

12
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que flexione la cabeza y trague, deslizando asi la sonda a la
profundidad establecida. Entonces se insuflara a través de la SNG
alrededor de 30 ml de aire con una jeringa y simultaneamente se
auscultara el epigastrio para comprobar que se encuentra
correctamente colocada. Finalmente, se realizara la fijacion de la sonda
con un adhesivo a la nariz. Si el procedimiento a pie de cama resulta
dificultoso siendo imposible su insercion, se debera realizar guiado por
endoscopia o fluoroscopia @4 (anexo 3).

Tras el procedimiento descompresivo (SNG o GEP), los pacientes
permaneceran ingresados al menos 24 horas para observacion,
deteccion y tratamiento de las posibles complicaciones agudas
asociadas al procedimiento. Ademas del ajuste de medicacion y
educacién sanitaria precisos. Posteriormente, los pacientes podran ser
dados de alta segun evolucion clinica y criterio médico. Tras el alta
hospitalaria los pacientes dispondran de un teléfono de atencion
sanitaria con el/la enfermero/a supervisor/a para la deteccién de
cualquier intercurrencia posterior.

Se recogeran los datos durante el seguimiento de cada paciente
incluido hasta su fallecimiento. Se compararan los resultados obtenidos
entre ambas ramas de tratamiento como precisamos en el apartado 7.6
del presente protocolo.

7.6. Definicién de variables, métodos de medida y de evaluacion:
7.6.1. Datos sociodemograficos y clinicos:
Cuestionario ad hoc para el registro individual de: edad, género,
fecha del diagndstico neoplasico, histologia tumoral, estadio
tumoral, afectacién tumoral abdominal (presencia de masas
palpables, infiltracion gastrica, carcinomatosis peritoneal), otras
patologias y/o comorbilidades, cirugias abdominales previas
(gastrectomia), otros tratamientos intraabdominales previos
(radioterapia, quimioterapia intraperitoneal con hipertermia),
lesiones gastroesofagicas (ulceras), fecha de la oclusion intestinal,
parametros inflamatorios (PCR, ratio leucocitos/neutroéfilos),

parametros nutricionales (albumina, prealbumina, IMC), ascitis,

13
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numero de paracentesis previas, realizacion de paracentesis previa
al procedimiento, portador de SNG, fecha de la GEP, alimentacion
oral, tipo de alimentos, complicaciones asociadas a la SNG,
complicaciones asociadas a la GEP, ingresos hospitalarios, visitas a
urgencias, fecha del éxitus (incluyendo el motivo del ingreso
hospitalario, la visita a urgencias y/o el éxitus), dias de ingreso
hospitalario, recursos al alta hospitalaria (centro sociosanitario,

domicilio) y lugar del éxitus (anexo 4).

7.6.2. Sintomatologia:

7.6.2.1. Edmonton Symptom Assessment Scale (ESAS). En la
version espanola del ESAS (Carvajal, Garcia y Centeno, 2013)
(35), Los pacientes califican la gravedad de varios sintomas en
una escala numérica visual de 0 a 10 puntos. Se considera un
mal control del sintoma en cuestion cuando se puntua con una
numeracion igual o superior a 4. Utilizaremos la escala ESAS
para la valoracion del dolor y las nauseas en los pacientes del
estudio (anexo 5).

7.6.2.2. Common Terminology Criteria for Adverse Events
(CTCAE). En la versién 4.03 publicada en 2009. Utilizaremos
dicha escala para calificar y monitorizar la intensidad de los
vomitos de los pacientes. Se clasifican en grados del 1 al 5, de
menor a mayor gravedad (anexo 6). Consideraremos mal

control del sintoma cuando se alcance un grado 2 o mayor.

7.6.3. Evaluacién de estado funcional, calidad de vida e impacto
psicosocial:

7.6.3.1. indice de Barthel: Es un instrumento utilizado para la

valoracion funcional del paciente. Mide la capacidad de una

persona para realizar 10 actividades basicas de la vida diaria,

de esta forma se obtiene una estimacion cuantitativa de su

grado de independencia. Se debe interrogar sobre cada una de

las actividades, recibiendo una puntuacion entre 0, 5 o 10

(hasta 15 para determinadas actividades), con un puntaje
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maximo de 100 puntos en total. Cuanto mas cercano a O es la
puntuacion total, mayor sera su dependencia (anexo 7).

7.6.3.2. Functional Assessment of Cancer Therapy — General
(FACT-G). En la version espainola (Cella D., 1998). Este
cuestionario valora diferentes aspectos a nivel de bienestar
fisico, sociofamiliar, emocional y funcional. Cada item se valora
con una puntuacién del 0 (en absoluto) al 4 (totalmente). Una
vez respondido el cuestionario, se realiza una suma de los
items de cada apartado, multiplicandolo por 7 y dividiéndolo
por el numero de items respondidos. Posteriormente se suman
los resultados obtenidos de cada apartado, obteniendo el
resultado global del cuestionario. Cuanto mas elevado es el
numero del resultado global, mayor calidad de vida tiene el
paciente en cuestion (anexo 8).

7.6.3.3. Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS). En la
adaptaciéon espafola para paciente oncologico (Lopez-Roig et
al., 2000). Es un instrumento disefiado para evaluar la
presencia de ansiedad y/o depresion en los pacientes. Realiza
una medida situacional de ansiedad y/o depresién. No se trata
de una medida puntual (por ejemplo, como se siente “ahora
mismo”), sino que se aplica con relacion a un periodo actual; la
fase actual de la enfermedad. Por ello hace referencia a “la
ultima semana”. Consta de 14 items. Los items impares
configuran la subescala de ansiedad y los pares la de
depresion. Cada escala de respuesta se puntua de 3 a 0. La
puntuacion total en cada subescala se obtiene sumando las de
los items correspondientes, con un rango cada una de 0 a 21.
En ambos casos, a mayor puntuacion, mayor nivel de ansiedad

y/o depresidn (anexo 9).
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7.7.Recogida de datos: Se iniciara la recogida de datos desde el primer dia
de ingreso, al inicio de la fase 1 de tratamiento (T-2). Al segundo dia se
volveran a recoger (T-1), para indicar el paso o no a fase 2 de
tratamiento. Posteriormente, a las 24 horas antes del procedimiento
(TO), para valorar si éste esta indicado. Se proseguira tras 24h del
procedimiento (T1), a los 7 dias del procedimiento (T2), y
posteriormente en forma de visitas semanales (T3, T4, T5...). Se
confeccionara un cuaderno electronico de recogida de datos para cada
paciente, ademas de completar las escalas y cuestionarios previamente
descritos en cada visita. Los datos recogidos se informatizaran

progresivamente para su posterior analisis.
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CALENDARIO DE EVALUACIONES

T-2 T-1 TO T1 T2 T3, T4, T5 y siguientes
Procedimientos Dia 1 Dia 2 24h pre-GEP 24gEgSt_ ! d'gSEEOSt_ Semanalmente post-GEP
Consentimiento informado * X
Cuestionario ad hoc ? X X X X X X X
Analitica sanguinea 3 X
Radiografia de abdomen X
ESAS X X X X X X X
CTCAE v.4.03 X X X X X X X
Barthel X X X X X X X
FACT-G X X X X X X X
HADS X X X X X X X

1. EIC.I. debe obtenerse antes de realizar cualquier procedimiento del estudio.
2. Se debera cumplimentar el apartado especifico del cuestionario en cada etapa del seguimiento.
3. La analitica incluira hemograma, tiempos de coagulacion, PCR, albimina y prealbimina.
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7.8.Estadistica:

7.8.1. Tamano de la muestra:
Para el calculo del numero de sujetos para este estudio de no
inferioridad, se ha empleado un programa de estimacion de
muestras validado especifico (Kopecky K and Green S (2012).
Noninferiority trials. In: Handbook of Statistics in Clinical Oncology.
Crowley J and Hoering A, eds. CRC Press, Boca Raton, FL USA).
El supuesto del cual partimos es que se espera que la tasa de
respuesta al tratamiento estandar sea alrededor del 80%. Por lo que
aceptando un riesgo alfa de 0.025 y un poder de 0.8 en un
contraste de hipotesis unilateral, y estimando un margen de no
inferioridad o delta (5) de 0.1, se necesitaran 49 pacientes en el
primer grupo y 49 pacientes en el segundo para detectar como
estadisticamente significativos y confiables los resultados del
estudio.

7.8.2. Poblaciones del estudio.
Se definen dos poblaciones en el estudio:

e Poblacion por intencién de tratar (ITT): incluye todos los
pacientes que cumplen los criterios de seleccion, se han
randomizado, y han optado a recibir el procedimiento
descompresivo indicado.

e Poblacion por protocolo (PP): incluye todos los pacientes que
cumplen los criterios de seleccion, y que se han sometido al
procedimiento descompresivo indicado, ademas de haber
completado el seguimiento pertinente posterior.

En el caso de nuestro estudio, probablemente la intervencién

recibida en ambas poblaciones sera muy similar, ya que el tiempo

desde la randomizacién hasta la realizacion del procedimiento
descompresivo es menor a 24h, por lo que practicamente todos
los pacientes recibiran el tratamiento pertinente, sin dar apenas
oportunidad a presentar pérdidas ni diferencias en los resultados

obtenidos.
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7.8.3. Analisis de eficacia:
7.8.3.1. Analisis de la variable principal de eficacia: con el fin de
evaluar y comparar la eficacia de ambos procedimientos
descompresivos, tras su aplicacion, se evaluaran como
variables principales la intensidad de las nauseas otorgandoles
una puntuacion de 0 (sin nauseas) a 10 (las peores nauseas
que se pueda imaginar), y/o el numero de vomitos en 24 horas.
Definiendo buen o mal control de sintomas segun el rango de
mejoria previamente descrito en el apartado 7.1. El objetivo
sera demostrar que el efecto del tratamiento experimental
(GEP), comparado con el del tratamiento estandar (SNG), no
es inferior. Se calculara el intervalo de confianza (IC) del 95%
de las diferencias de proporciones y observaremos si el valor
0.1 se encuentra dentro del intervalo o no. Si el valor 0.1 se
encuentra fuera del IC, el tratamiento experimental se
considerara no inferior al estandar, resultando el estudio como
positivo. Si por el contrario el valor 0.1 se encuentra dentro del
intervalo, no se podra demostrar la no inferioridad del
tratamiento experimental con respecto al tratamiento estandar,

por lo que el estudio resultara negativo (figura 2).

et
=

Tratamiento experimental superior

Tratamiento experimental superior

Tratamiento experimental no inferior

Tratamiento experimental no inferior

}

—— Tratamiento experimental no inferior
L ]
s No demostrada la no inferioridad del tratamiento experimental
-0.5 0 0.5

Figura 2. Regla de decision del estudio
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7.8.3.2. Analisis de las variables secundarias de eficacia:

Impacto en la calidad de vida: resultados obtenidos en el
cuestionario FACT-G.

Impacto en la funcionalidad del paciente: resultados
obtenidos al calcular el indice de Barthel.

Impacto psicolégico en el paciente: resultados obtenidos
en el cuestionario HADS.

Tasa de control del dolor: numero de pacientes que
presentan una disminucién de la puntuacion del dolor en la
escala ESAS por debajo de 4, dividido por el numero total
de pacientes (ITT) o por el numero de pacientes segun la
poblacion de protocolo (PP) (x 100).

Supervivencia global segun Kaplan Meier: tiempo desde el
inicio del tratamiento hasta que el paciente fallece por
cualquier causa.

Tasa de consumo de dieta oral: numero de pacientes que
presentan ingesta de alimentacién oral dividido por el
numero total de pacientes (ITT) o por el numero de
pacientes segun la poblacién de protocolo (PP) (x 100).
Consumo de farmacos: cantidad de farmacos que se
administran al paciente desde el inicio del tratamiento
hasta que el paciente fallece por cualquier causa.

Tiempo de estancia hospitalaria: tiempo desde el ingreso
hospitalario hasta el alta del paciente.

Destino al alta hospitalaria: lugar de destinacién al alta

hospitalaria del paciente.

7.8.3.3. Analisis de las variables secundarias de eventos adversos:

Se describiran los efectos adversos (EA) y complicaciones
relacionados con los tratamientos administrados. Se
tabularan por frecuencia y momento de aparicion.

Se registraran las visitas a Urgencias y los ingresos

hospitalarios posteriores al inicio del tratamiento. Se
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tabularan por frecuencia, motivo del evento y momento de
aparicion.
La evaluaciéon de seguridad se basara principalmente en la
frecuencia y gravedad de los EA. Los EA se resumiran
presentando el numero y porcentaje de pacientes que tienen
algun EA, y que tienen cada EA individual. También se indicara,
cuando sea apropiado, cualquier otra informacion recogida (p. €j.,
severidad o relacion causal con los tratamientos del estudio).
7.8.3.4. Otros analisis: En el analisis estadistico final, y de forma
independiente a los objetivos principales, se presentara el
analisis de caracter descriptivo de la informacion recogida en el
cuaderno de datos. Se aportaran las frecuencias absolutas y
relativas, asi como las medidas de centralizacion y dispersion
(media, desviacién tipica, mediana, minimo y maximo) de las
variables cuantitativas. Se buscaran asociaciones entre las
diferentes variables exploradas, realizando un analisis
multivariante para determinar las variables independientes de
forma significativa. Por otra parte, se realizara un analisis de
subgrupos preespecificado, con la intencion de determinar qué
pacientes son los que mas se benefician de dicha intervencion
descompresiva, teniendo en cuenta sus caracteristicas
clinicas.

7.8.4. Manejo de los abandonos en el analisis: Se recogera el numero
de pacientes que cumpliendo los criterios de inclusion no han
deseado participar en el ensayo clinico, y el motivo de dicha
decision. Se presentaran las frecuencias absolutas y relativas de los
pacientes que no han cumplimentado el estudio segun el calendario
previsto en funcion de los motivos de retirada, asi como el momento

del estudio en que esta se notifica.
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8. Aspectos éticos

En multiples estudios previos se ha demostrado el beneficio clinico de la
GEP descompresiva en pacientes afectos de OIM, con baja tasa de
complicaciones, por lo cual este procedimiento podria estar indicado en
todos los pacientes incluidos en el estudio. Este hecho podria vulnerar el
principio de justicia, ya que indicariamos dicho procedimiento a unos
pacientes y a otros no. Por otra parte, hay que tomar en consideracion que
dichos resultados se basan en estudios retro y prospectivos. No existe
ningun ensayo clinico que lo haya comparado con otras estrategias
terapéuticas igualmente validas como serian la insercion de SNG
descompresiva y/o la hidratacion endovenosa o mediante hipodermoclisis.

Para asegurar la no maleficencia en nuestro estudio, al grupo control a
nuestra intervencion se le indicara una intervencion igualmente valida, como
es la insercion de una SNG descompresiva, manteniendo en ambos brazos
de tratamiento la hidratacion endovenosa o mediante hipodermoclisis y/o
ajuste del tratamiento médico ya pautado, para un mejor control de dichos
sintomas mal controlados. Ademas, si durante el ensayo se detectan
resultados detrimentales a corto plazo al insertar la GEP descompresiva
que puedan perjudicar a los pacientes, se procedera a la suspension de

este por futilidad para evitar dicha maleficencia a los mismos.

Los pacientes diagnosticados de una OIM aguda ingresados en una planta
de hospitalizacion probablemente se encuentren en una situacién de gran
fragilidad y vulnerabilidad tanto a nivel fisico como emocional.

Este hecho puede mermar la autonomia del paciente en el sentido de que
quizas bajo esas condiciones no se encuentra con la capacidad de deliberar
sobre sus finalidades personales, y de actuar bajo la direccién de las
decisiones que pueda tomar.

Podran darse casos de rechazo a la entrada en el estudio para evitar
procedimientos invasivos maleficentes o sentirse como un producto de
experimentacion. En otros casos, el paciente podria aceptar su inclusion en
el estudio con el fin de encontrar una solucién con fines desajustados a su

situacion clinica, como, por ejemplo, una posible curacion.
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En este punto es esencial que a los pacientes que cumplan criterios para
participar se les invite, informandoles de todos los aspectos que implica el
estudio y los objetivos de éste. Tras dejarles el tiempo suficiente para
realizar preguntas, resolver dudas y reflexionar sobre su participacion en el
mismo, se les solicitara la firma de un consentimiento informado donde toda
esta informacién se encontrara explicita.

Si el paciente, a lo largo del estudio, deseara no seguir participando, puede
retirarse del mismo, sin que ello afecte al tratamiento médico y psicosocial

que se encontrara realizando.

Se solicitara el permiso interno del jefe de los servicios implicados, ademas
del comité ético de investigacion clinica de los diferentes centros

hospitalarios implicados.

Los investigadores implicados en el estudio seguiran las normas de buena

practica clinica, realizando un curso formativo acreditado previo.

Una vez concluido el estudio, los datos recogidos seran analizados

anonimamente, respetando su confidencialidad.

9. Cronograma

9.1. Plan de trabajo — Fases del proyecto:

9.1.1. Fase 1: Estructuracion y disefio del ensayo clinico. Elaboracion
del protocolo y el cuaderno de recogida de datos (CRD).
Preparacion logistica y solicitud de los permisos necesarios.

9.1.2. Fase 2: Puesta en marcha del ensayo clinico. Reclutamiento y
seguimiento de los pacientes incluidos.

9.1.3. Fase 3: Analisis estadisticos de los resultados y presentacion de
estos en congresos nacionales e internacionales. Asimismo, se
mandaran los manuscritos provenientes de los resultados de los

estudios a revistas cientificas internacionales.
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9.2. Calendario:
Noviembre Diciembre Enero 2021 Febrero 2021 Febrero 2023 Marzo - abril | A partir de mayo

2020 2020 — enero 2023 2023 2023

Estructuracion y disefio del ensayo

clinico

Elaboracion del protocolo y CRD

Contacto con los profesionales

implicados

Gestion de los recursos y el

espacio fisico necesarios

Solicitud de los permisos
correspondientes (incluyendo al
CEIC de referencia)

Puesta en marcha del ensayo

clinico (reclutamiento y

seguimiento de la muestra)

Analisis estadistico

Redaccion de resultados

Difusion de los resultados

Segun el tamafio muestra calculado estimamos un periodo de reclutamiento y seguimiento de la muestra de aproximadamente 2 afos, segun la

disponibilidad de los pacientes y el ritmo de reclutamiento de estos.
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10. Presupuesto

Para la realizacion del estudio sera necesario implicar a los servicios de
Oncologia y Cuidados Paliativos junto con Cirugia y Endoscopias de
cada centro hospitalario, siendo 6ptimo disponer de un/a enfermero/a de
referencia dedicado/a al reclutamiento de pacientes, coordinacion,
educacion sanitaria y seguimiento de los pacientes incluidos en el
estudio.

Precisaremos de personal y quiréfanos disponibles para la insercién de
las GEPs especificamente para nuestro estudio, ademas de un ingreso
hospitalario de 3 dias previos al procedimiento y vigilancia posterior a la
insercion de 24 horas como minimo.

Al ingreso hospitalario al paciente se le realizara una analitica sanguinea
completa para estudiar los parametros indicados, ademas de una
radiografia de abdomen para constatar la oclusion intestinal.

Los cuidados posteriores de la GEP son muy sencillos. Se trata de
lavados periddicos con agua y jabon, con un coste muy bajo. El
recambio de la GEP suele ser cada 3-6 meses, y lo realiza una
enfermera de curas de cirugia de forma ambulatoria.

Tras el alta hospitalaria, se le realizara un seguimiento semanal a cada
uno de los pacientes incluidos en el ensayo clinico de manera presencial
o telefénica, segun las necesidades que vayan apareciendo.

Para todo esto se necesitara solicitar financiacion. Su buscaran fuentes
de financiacidn publicas o privadas a través de becas competitivas,
promocién por parte de empresas del producto y/o posibles donaciones.
El promotor se comprometera a aportar gratuitamente los medicamentos
en investigacién y garantizara que la participacion de un sujeto en el
ensayo no supondra un coste para €l adicional al que hubiera debido
afrontar en el contexto de la practica habitual o en caso contrario,

justificacion.

A continuacion, mostramos una tabla resumen del gasto aproximado por
paciente teniendo en cuenta la rama de tratamiento y los tempos

oOptimos de ingreso hospitalario. Ademas, especificamos el coste
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aproximado por visita posterior teniendo en cuenta una supervivencia

media estimada de 3 meses, y el resto de costes que se puedan deducir

del estudio.

|Importe por paciente Unidades |TOTAL NETO
Ingreso Inicial 565 € por dia 3 1.695 €
Firma ClI 55 € cada uno 1 55 €
Bioquimica 45 € por procedimiento 1 45 €
Hemograma 30 £ por procedimiento 1 30€
Coagulacién 10 € por procedimiento 1 10€
Radiografia Abdomen 30 £ por procedimiento 1 30€
Tratamiento Farmacolagico Inicial
Durante 3 q’ras m*_abajo del ‘_‘Serwcxo 75 € 3 095 €
de Farmacia (no incluye el importe de
los Farmacos)).
2080€
RAMA (A)
Sonda nasogastrica en planta 60 £ 1 60 €
RAMA (B)
Gastrostomia End jpica P ta
astros Dm@ ndoscopica Percutanea 500 € ’ 500 £
Descompresiva
Ingreso Posterior 565 € 1 565 €
Visitas Presenciales 40 € por visita 4 160 €
Seguimiento Telefonico 15 € por llamada 8 120 €
Pacientes aleatorizados RAMA A 2.995 € por paciente 49 146.755 €
Pacientes aleatorizados RAMA B 3.435 € por paciente 49 168.315 €
Total de pacientes 315.070 €
Enfermero/a 1.500 € por mes 24 36.000 €
8h dedicacion especifica
Coste del seguro del ensayo 3.000 €
Coste tasas presentacion autoridades 4.000 €
IMPORTE TOTAL 358.070 €|

Los importes especificos y otros conceptos (costes indirectos y costes

administrativos) estaran especificados en el contrato de cada centro.
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11. Limitaciones y dificultades del proyecto

11.1.

Propias de la metodologia:

11.1.1. Dificultad para encontrar el tamafio muestral adecuado.

Probablemente resultara dificultoso encontrar suficientes pacientes
por las caracteristicas de estos y la especificidad del procedimiento.
Esto conllevara probablemente la necesidad de mayor tiempo para

la obtencién de un tamafio muestral éptimo.

11.1.2. El hecho de que el estudio sea multicéntrico precisara de

un mayor esfuerzo y aporte de recursos para garantizar una optima

organizacion a nivel ético, contractual y de seguimiento, entre otros.

11.1.3. La imposibilidad de crear un ciego puede crear una

sensacion de peor resultado subjetivo en los pacientes sin GEP.
Este efecto puede repercutir en la interpretacion de los resultados
obtenidos. Ademas, los participantes una vez randomizados al
brazo control, pueden decidir abandonar el estudio ya que no se

trata de la potencial intervencion beneficiosa a estudiar.

11.1.4. Un estudio  intervencionista prospectivo  abierto

11.2.

randomizado tiene un numero necesario de pacientes a tratar (NNT)
mucho mayor que otro tipo de estudio basado unicamente en
herramientas de medida. Esto exigira a nuestro estudio un mayor

numero de muestra para obtener los resultados adecuados.

Propias del contexto donde se realiza:

11.21. La necesidad de realizarlo en un hospital de tercer nivel por

la especificidad y dificultad técnica del procedimiento conlleva que
no puedan acceder muchos pacientes y que los resultados
obtenidos sean dificilmente extrapolables y/o aplicables al resto de
poblacion general.

11.2.2. El hecho de plantear un ensayo clinico en el contexto de

cuidados paliativos comporta en si un gran desafio lleno de
limitaciones a multiples niveles. La propia condicién clinica del
paciente puede impactar en la disposicion de este para participar en

el estudio (tanto a nivel fisico como cognitivo). El seguimiento de los
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pacientes se vera afectado por un gran numero de pérdidas por
fallecimiento, deterioro clinico y/o abandono, por lo que
necesitaremos un mayor numero de pacientes en nuestra muestra.
11.2.3. Probablemente al tratarse de un estudio en el contexto de
cuidados paliativos conferira una mayor dificultad para abastecerse
de la infraestructura adecuada por la falta de recursos que suele
tener este ambito. Ademas, por el mismo motivo, encontrar de un

financiamiento econdmico puede resultar mas dificultoso.

11.3. Relacionadas con el investigador:
11.3.1. La falta de experiencia del equipo en cuanto al desarrollo

de estudios de investigacion.

11.4. Relacionadas con aspectos éticos:

11.4.1. Puede plantearse un posible conflicto ético, ya que se ha
mostrado beneficio clinico de la GEP descompresiva en este tipo de
pacientes, con baja tasa de complicaciones, con lo cual podria estar
indicado en todos los pacientes. Pero esto se basa en estudios retro
y prospectivos, ningun ensayo clinico que lo haya comparado con
otras estrategias terapéuticas igualmente validas (insercion de SNG
descompresiva y/o hidratacion endovenosa 0 mediante

hipodermoclisis), y con datos escasos o de baja calidad cientifica.

12. Relevancia e implicaciones del estudio

12.1. Propias del estudio: Este estudio puede ser de gran relevancia ya
que representa el primer ensayo clinico que trata sobre este contexto
clinico que nos encontramos en nuestra practica diaria, la oclusion
intestinal maligna con mal control de sintomas a pesar de un

tratamiento médico 6ptimo.

12.2. Relacionadas con el paciente: Uno de los puntos que mayor
implicacién puede tener en nuestra practica clinica diaria, es la identificacion

de los pacientes con mal control sintomatico y determinadas caracteristicas
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clinicas que nos pueda hacer plantearnos la indicacién de insercion precoz
de una GEP descompresiva. Ademas, se trata de un campo de
investigacion dentro de un procedimiento técnico muy especifico, el cual
podria aportar un gran beneficio a nuestros pacientes e incluso cambiar las
guias de manejo clinico con una mayor evidencia cientifica si el estudio
resulta positivo, pudiendo mejorar nuestra calidad asistencial. Si, por otra
parte, resultase ser estudio negativo, nos ayudaria a descartar dicho
procedimiento invasivo en este tipo de pacientes tan fragiles, evitando los

perjuicios que a multiples niveles esto puede conllevar.

12.3. Relacionadas con el servicio o centro donde se realiza: Al tratarse
de un estudio multicéntrico, su relevancia y validez externa es mucho
mayor, ya que los resultados son aplicables a cualquier centro hospitalario

de tercer nivel que posea el mismo tipo de infraestructura.

12.4. Para el investigador: Si el presente estudio resulta exitoso puede
ser el primer ensayo clinico del grupo investigador con el que iniciar un
prestigioso camino en el mundo de la investigacién clinica y traslacional.
Ademas, permitiria a los investigadores obtener un mayor conocimiento

sobre la realizacion de investigacion clinica.

12.5. Difusion interna y externa previstas: Se prevé realizar un protocolo
de actuacién y manejo de la OIM en nuestro centro con los resultados
obtenidos del estudio, ademas de la difusion en los diferentes centros
participantes y a nivel internacional en el ambito de la Oncologia y los
Cuidados Paliativos mediante su presentacién en congresos nacionales e
internacionales, asi como mediante la publicacién en revistas de alto
impacto.

La determinacion de sus posibles complicaciones y el valor coste-efectivo
que esto supone, también es un punto crucial para plantearnos la

factibilidad de la implantacién de este.
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14. Anexos

Anexo 1. Disefio del ensayo clinico.
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Anexo 2. Procedimiento de insercién de una GEP.
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Video ilustrativo: https://www.youtube.com/watch?v=3pGei3JDIkM (adaptaciéon para

indicacién de nutricion enteral).

Anexo 3. Procedimiento de insercion de una SNG.

Sonda Nasogastrica i Faringe

Video ilustrativo: https://www.youtube.com/watch?v=bUfzLAs6AUw.
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Anexo 4. Cuestionario ad hoc para el registro individual de variables.

FORMULARIO DE RECOGIDA DE DATOS

e Nombre y apellidos del paciente:

e Fecha de nacimiento: / /

e Sexo: Masculino / Femenino
e Fechaactual: _/ /

e Tiempo dentro del ensayo clinico: T __

HISTORIA DE LA NEOPLASIA Y ANTECEDENTES PATOLOGICOS

e Fecha del diagnéstico neoplasico: _ / [/

e Histologia tumoral:

e Estadio tumoral: 1/11/111/1V
e Afectacion tumoral abdominal:

Masas palpables.
Infiltracion gastrica.
Carcinomatosis peritoneal.
Otra (especifique):

[ I O O

e Cirugia abdominal previa:

[J Ninguna.
71 Gastrectomia.
71 Otra (especifique):

e Tratamientos intraabdominales previos:

71 Ninguno.

71 Quimioterapia intraperitoneal con hipertermia.
[1 Radioterapia.

71 Otro (especifique):

e Lesiones gastroesofagicas previas:

[J Ninguna.
1 Ulceras.
[0 Otra (especifique):
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e Otras patologias y/o comorbilidades de interés:

CATEDRA
DE CURES
PAL-LIATIVES

PARAMETROS NUTRICIONALES E INFLAMATORIOS

e Peso:__ Kg.
e Talla:___ m.
e indice de masa corporal (IMC):

e Proteina C reactiva (PCR): ___ mg/dl.
¢ Ratio leucocitos/neutrofilos:

e Albumina: __ g/L.

e Prealbumina:

CARACTERISTICAS DE LA OCLUSION INTESTINAL

e Fecha de inicio de la oclusion intestinal actual: _ /_/

e Presencia de ascitis: SI/ NO

o Numero de paracentesis hasta el momento actual:

ASPECTOS RELACIONADOS CON LA INSERCION DE LA SNG

e Portador de SNG: SI/NO

e Fechadeinsercion de la SNG: _/ /

e Complicaciones asociadas a la SNG:

Ninguna.

Movilizacién/extraccion de la sonda.
Obstruccion de la sonda.
Hematoma, ulceracion y/o necrosis nasal.
Otitis media.

Ulcera gastroesofagica de decubito.
Reflujo gastroesofagico.
Perforacion gastroesofagica.
Neumonia aspirativa.

Mala tolerancia a la SNG.

Otras (especifique):

N I Y A
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e Necesidad de recolocacion: SI/ NO
¢ NuUmero de recolocaciones:

e Fecha de la ultima recolocacién:  / /

ASPECTOS RELACIONADOS CON LA INSERCION DE LA GEP

Portador de GEP: SI/ NO

Fecha de insercion de la GEP: _ / /

Realizaciéon de paracentesis 24-48h previa al procedimiento: Sl / NO

Complicaciones asociadas a la GEP:

Ninguna.

Infeccion del estoma.
Peritonitis.

Neumonia aspirativa.
Hemorragia digestiva.
Fistula digestiva.
Perforacion digestiva.
Migracion de la GEP.
Obstruccion de la GEP.
Pérdidas peri-GEP.
Dolor.

Otras (especifique):

N s A I Y O

e Necesidad de reintervencion: SI/ NO
e NuUmero de reintervenciones:

e Fecha de la ultima reintervencion: /[ |/
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SEGUIMIENTO CLINICO

e Fecha del seguimiento: _ / [/
e Alimentacion oral: SI/ NO

e Tipo de alimentacion oral:

Nula.

Liquida.

Semiliquida.
Otra (especifique):

[ I N R

o Consumo de farmacos para el control de sintomas:

00 (Nombre del farmaco) e mg/dia.
00 (Nombre del farmaco) e mg/dia.
00 (Nombre del farmaco) e mg/dia.
00 (Nombre del farmaco) e mg/dia.

e Visita a Urgencias: SI/ NO
e Numero de visitas a Urgencias: ____
e Visita a Urgencias relacionada con el procedimiento: SI / NO

¢ Motivo de la visita a Urgencias:

e Ingresos hospitalarios: SI / NO
¢ Numero de ingresos hospitalarios:
¢ Ingreso hospitalario relacionado con el procedimiento: SI / NO

e Motivo del ingreso hospitalario:

e Dias de ingreso hospitalario:
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Recursos al alta hospitalaria:

Centro sociosanitario.
Domicilio sin soporte médico.
Domicilio con soporte médico.
Otro (especifique):

[ I O O

e Exitus: SI/NO

e Fechade éxitus: /[ /

e Lugar del éxitus:

0 Hospitalizacion.

00 Centro sociosanitario.
0 Domicilio.

71 Otro (especifique):

e Causa del éxitus:

Neoplasia.
Complicacion relacionada con el procedimiento.
Comorbilidades.

[
[
[
[0 Otra (especifique):
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Anexo 5. Edmonton Symptom Assessment Scale (ESAS).

CATEDRA
DE CURES “w
PAL-LIATIVES

Cuestinario de evaluacion de sintomas de edmonton, version revisada
ESAS-r (es)

Por favor, margue el numero gue describa mefor como se siente AHORA:

Mada de dolor

Mada agotado
{cansandio, debilidad)

Mada somnoliento
(adormilado)

Sin nauseas

Minguna pérdida de
apefito

Minguna dificultad
para respirar

Mada desanimado

Mada nervioso
({intranguilidad,
ansiedad)

Duemo perfectamente

Sentirse perfectamente
(sensacion de
bienestar)

Mada__
Otro problema (por ej;
sequedad de boca)

2 4 &
3 4 5
8 4 5
3 4

3 4 5
3 4 B
3 4 5
3 4

El peor dolor que se
pueda imaginar

Lo mas agotado gue se
pueda imaginar

Lo mas somnoliento
gue se pueda imaginar

Las peores nauseas que
se pueda imaginar

El peor apetito que se
pueda imaginar

La mayor dificultad
para respirar que se
pueda imaginar

Lo mas desanimado que
se pueda imaginar

Lo mas nervioso que se
pueda imaginar

La mayor dificultad
para dormir gue se
pueda imaginar

Sentirse lo peor que se
pueda imaginar

Lo peor posible

Version espanola revisada del Edmonton Symptom Assessment System (ESAS-r).
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Anexo 6. Common Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE v.4.03).

CATEDRA
DE CURES “w
PAL-LIATIVES

Gastrointestinal disorders

Vomiting

1 - 2 episodes (separated by 5
minutes) in 24 hrs

3 - 5 episodes (separated by 5
minutes) in 24 hrs

minutes) in 24 hrs; tube
feeding, TPN or
hospitalization indicated

Definition: A disorder characterized by the reflexive act of ejecting the contents of the stomach through the mouth.

consequences; urgent
intervention indicated

Grade
Adverse Event 1 2 3 4 5
Nausea Loss of appetite without Oral intake decreased without | Inadequate oral caloric or fluid | - -
alteration in eating habits significant weight loss, intake; tube feeding, TPN, or
dehydration or malnutrition hospitalization indicated
Definition: A disorder characterized by a queasy sensation and/or the urge to vomit.
>=6 episodes (separated by 5 | Life-threatening Death
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Anexo 7. indice de Barthel.

Indice de Barthel 1B) versién original
en espanol¥

Comer

0 = Incapaz

§ = Mecesim ayuda para cortar, extender mantequilla,
usar condimentos, e,

10 = Inde pendiente (la comida est alalcance de la mano)
Trasladarse entre la sila y 3 cama

0= Incapaz, no se mantiene sentado

5= Mecesita ayuda importante (una persona entrenada
o dos parsonas), puede estar senmdo

10 = Mecesita algo de ayuda (una pequenaayuda fisia o
ayuda werbal)

|5 = Independiente

Azeo personal

0 = Mecesia ayuda con el aseo personal

5 = Independiente para bvarse b @ra, las manos y los
dientes, peinarse y ateiarse

Lko del retrets

0= Depandientz

5 = Mecesita alguna ayuda, pero puede hacer algo solo
[0 = Independiente (entrar y salir, limpiarse y vestirse)
Banarse/Ducharse

0= Depandientz

5 = Independiente para bafarse o ducharse
Ceesplazarse

0= Inmawil

5= Independientz en silla de ruedas an 50 m

10 = Anda con pequena ayuda de una persona (fisia o
verbal)

|5 = Independiente al mencs 50 m con cualquier tipo
de muleta, excepto andador

Subir y bajar escaleras

0 = Incapaz

§ = Mecesir ayuda fisica o verbal, puede llevar cualquier
dpo de mules

|0 = Independiente para subir y bajar

Westirse y desvestirse

0= Dependientz

5 = Mecesim ayuda, pero puede hacer b mitad aproi-
madamente, sin ayuda

[0 = Independiente, incluyendo botones, cremalleras,
cordones, etc.

Control de heces

0 = Incontinente (o necesita que e suministren enema)
§ = Accidente excepcional (uno/semanal)

10 = Continente

Control de orina

0 = Incontinente, o sondado in@pa de cambiarse b
bols=a

5= Accidente excepcional (maximo uno/24 homs)

10 = Continente, durante al mencs 7 dias

UVvIC CATEDRA
UNIVERSITAT DE VIC DE CURES

Towml = 0-1 00 puntos (0-90 si usan silla de ruedas)

DE CATALUNYA " PAL-LIATIVES
0 - 20 Dependencia wizl
2l - &0 Dependencia severa
&l = 90 Dependencia moderada
91 - 9% Dependencia escasa
100z Independencia
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Anexo 8. Functional Assessment of Cancer Therapy — General (FACT-G,

versién espafola).

FACT - (4* Verzion)
A continuacion encontrara una lista de afirmaciones que ofras personas con su misma enfermedad

consideran importantes. Marque un solo numero por linea para indicar la respuesta gue corresponde
a los altimos 7 dias.

ESTADO FISICO GENERAL DE SALUD Nada TUn  Alge Mucho M:lf]li-

poco Zimno
an e R e e S e T e G seaes I 1 2 3 4
o= B o T L TS SR | 1 2 3 4
am Debido a nmu estado fisico, tengo dificultad para atender a

laz necesidades de mu famglia, ... 0 1 3 3 4
o T Al o i i e e e s T I 2 3 4
o7 Me molestan los efectos secundanos del fratapmento........ 0 1 2 3 4
ow Me siento enfermiofz}......oocooeeeeee e U | 2 3 4
o Tengo que pasar tempo acostado(a) ..eveciccciiccecniie. 0 I 2 3 4

AMEBIENTE FAMILIAR Y SOCIAL Nada T Algo  Mucho M:“']li-

poco Timo

om1 Me ziento cercanof{a) a mes apmstades . 0 I 2 3 4
o Fecbo apove emocional porparte de o famualia ... 0 1 2 3 4
o Recibo apovoe por parte de mas amustades......ceecceeeeeceeneee.. 0 I 2 3 4
s Wi famiha ha aceptado mi enfermedad ... 0 1 2 3 4
o Estov satisfecho(a) con la manera en que se communica mi

famulia acerca de mi enfermedad........cooeeeciccceeee. 0 1 2 3 4
o Me z1ento cercano{a) 2 mi pareja (o a la persona que es mm

prncipal foente de APEVOY ..o ccvevecci et niiiiie. I 2 3 4
o Sin impovtar s nivel acieal de actividad sexual comteste a la

sigiienie pregumia. 5 prefiers no cowtestavla, marque esta casiila

|:| ¥ contimie con la siguiente seccion
e Estoy satisfecho(a) conmiwida sexual .. 0 1 3 3 4
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FACT-G (4" Version)

Marque un solo numero por linea para indicar la respuesta que corresponde a los ultimos 7 dias.

ESTADO EMOCIONAL Nada Tnm Algo  Mucho H!h'lu'—
oo SEINRD

o Me stento f1sbe e e W 1 2 3 4

oE1 Estoy safisfechofa) de como me estov enfrentando a mu

£ Estoy perdiends las esperanzas en la hicha conta o

= Me sentonervioso{a) oo D 1 3 3 4
oRs Me preocupa mOrIr oo U 1 2 3 4

e Me preocupa que mi enfermedad empeore ... 0 1 2 3 4

CAPACIDAD DE FUNCIONAMIENTO Nada  Um  Algo Mucho Muchi-
PERSONAL s e

1 Puedo trabajar {mchivz el trabajoenel bogar) ... 1 ] 2 3 4
o Mi trabajo me satisface (incluya el trabajo en el hogar) ... 0 1 2 3 4
om Puedo disfrutarde lavida .. 1 2 3 4
e He aceptado mi enfermedad ... .o.oooieiciiieeciee. 1 2 3 4
oo e Baen = e s e e e, 3 1 2 3 4
o Disfiute con mas pasablempos de stempre o 0 1 2 3 4

o Estoy satisfecho(a) con mi calidad de vada actual .............. 0 1 2 3 4
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Anexo 9. Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS, adaptacion espaiola
para paciente oncoldgico).

A continuacion le voy a leer unas frases que pueden describir como se sienfe
usted afectiva v emocionalmente. Escuche cada frase v cada una de las respuestas y
digame queé respuesta coincide mejor con como se ha sentido usted en la ultima
semana. No hayv respuestas buenas mi malas. No es necesario que piense mucho
tiempo cada respuesta.

1 - Me siento tenso/a O nervioso/a;

Casi todo el dia []
Gran parte del dia []
De vez en cuando []
Nunca []
2 - S1go disfrutando con las musmas cosas de siempre:
Igual que antes B
No tanto como antes []
Solamente un poco ]

% a no disfruto con nada |:|

3 - Siento una especie de temor como si algo malo fiuera a suceder:
Siy muy intenso L]
Si, pero no nmy intenso [ _|
Si. pero no me preocupa [ |
No siento nada deeso [ ]

4 - Sov capaz de reirme v ver el lado gracioso de las cosas:
Igual que siempre
Actualmente algo menos [ |
Actualmente mucho menos | |
Actualmente en absoluto [ ]

5.- Tengo la cabeza llena de preocupaciones:

Casi todo el dia []
Gran parte del dia [
De vez en cuando []
MNunca B
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6.- Me siento alegre:
Gran parte del dia
En algunas ocasiones
Muy pocas veces
Nunca

N EE

7.- Soy capaz de permanecer sentado/a tranquilo/a v relajadamente:

Stempre

A menudo []
Raras veces []
Nunca []

8.- Me siento lento/a v torpe:

Nunca []
A veces [=]
A menudo [
Gran parte del dia []
9 - Experimento una desagradable sensacion de “nervios v hormigueos en el
estomago™;
Nunca []
Solo en algunas ocasiones ]
A menudo []
Muy a menudo ]

10 - He perdido el interés por mu aspecto personal:
Me cuido como siempre lo he hecho []
Es posible que no me cuide como debiera [ ]
No me cundo como debiera hacerlo []
Completamente []

11.- Me siento inquieto/a como si no pudiera parar de moverme:
Realmente mucho
Bastante
No mucho
En absoluto

5 |l
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12.- Tengo ilusion por las cosas:
Como siempre
Algo menos que antes
Mucho menos que antes
En absoluto

IO

13 - Experimento de repente sensaciones de gran angustia o temor:
Muy a menudo []
Con cierta frecuencia []
Raramente []
Nunca []

14.- Sov capaz de disfrutar con un buen libro o un buen programa de radio o de

television:
A menudo []
Algunas veces [ |
Pocas veces []
Casi nunca []

Instrucciones para pasar el cuestionano autoadnustrado:

A continuacion leera unas frases que pueden describir como se siente usted
afectiva v emocionalmente. Lea cada frase v marque con una cruz la respuesta que
coincida mejor con como se ha sentido usted en la ultima semana. No hay res-
puestas buenas m malas. No es necesano que piense mucho tiempo cada respuesta.
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Anexo 10. Hoja de informacién al paciente.

TiTULO DEL ESTUDIO: “Eficacia de la gastrostomia endoscépica percutanea (GEP)
descompresiva en pacientes con oclusion intestinal maligna y mal control de sintomas:

Ensayo clinico multicéntrico randomizado abierto.”
PROMOTOR DEL ESTUDIO:

Nombre: Kevin Molina Mata.

Servicio: Oncologia Médica.

Centro: Hospital Duran i Reynals - Institut Catala d’Oncologia.

Teléfono: 667 377 005

Le invitamos a participar en una investigacion sobre la gastrostomia endoscoépica
percutanea (GEP) descompresiva en pacientes afectos de oclusion intestinal maligna

que presentan mal control de sintomas.

Antes de decidir si desea participar en este estudio, es importante que entienda por
qué es necesaria esta investigacion, lo que va a implicar su participacion, cémo se va
a utilizar su informacion y sus posibles beneficios y riesgos. Por favor, tomese el

tiempo necesario para leer atentamente la informacién proporcionada a continuacion.

¢, Cual es el motivo del estudio?

En este estudio se pretende conocer si la insercion precoz de una GEP descompresiva
en pacientes afectos de oclusion intestinal maligna que presentan mal control de
sintomas a pesar de recibir un tratamiento médico éptimo aporta un beneficio clinico al

menos similar a una sonda nasogastrica (SNG) descompresiva.
RESUMEN DEL ESTUDIO:

Se propone desarrollar un estudio clinico multicéntrico dirigido a determinar el punto
previamente descrito. Se incluira en el estudio un total de 98 pacientes tratados en el
Institut Catala d’Oncologia - Hospital Duran i Reynals, entre otros hospitales del

territorio espafiol.
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PARTICIPACION VOLUNTARIA Y RETIRADA DEL ESTUDIO

Debe saber que su participacion en este estudio es voluntaria y que puede decidir no
participar o cambiar su decision y retirar el consentimiento en cualquier momento, sin
que por ello se altere la relacion con su médico ni se produzca perjuicio alguno en su

tratamiento.

En caso de que usted decidiera abandonar el estudio puede hacerlo permitiendo el
uso de los datos obtenidos hasta el momento y de la utilizacién de las muestras
biolégicas para la finalidad del estudio o, si fuera su voluntad, sus muestras bioldgicas

serian destruidas y sus datos borrados de los ficheros informaticos.

También se le podra retirar del estudio si en cualquier momento se le detectase algun

tipo de efecto secundario o lesion relacionados con el procedimiento.
¢ Quién puede participar?

El estudio se realizara en voluntarios que requieran de un ingreso hospitalario por
presencia de una oclusion intestinal maligna sin mejoria sintomatica (persistencia de
nauseas o vomitos) a pesar de recibir un tratamiento médico pautado tras 3 dias de
evolucion, y que no sean candidatos a cirugia y/o quimioterapia. El reclutamiento de
los participantes sera a través de un/a enfermero/a coordinador/a en el momento del
ingreso. Sera quien comprobara que el paciente cumpla todos los criterios de inclusion

y que no presente criterios que imposibiliten su entrada al estudio.
¢En qué consiste este estudio?

El estudio consiste en comparar dos intervenciones de descompresion precoz en este
tipo de pacientes. En concreto se pretende ver si la GEP no es inferior a la SNG en el

control sintomatico, calidad de vida y tasa de complicaciones asociadas.

En el momento del ingreso hospitalario se recogeran datos demograficos, personales y
clinicos del participante, antecedentes patolégicos y toma de medicaciones, asi como
variables relacionadas con la enfermedad oncolégica. Se realizara una analitica
completa (extrayendo un tubo de bioquimica, hemograma y coagulacién), ademas de
una radiografia de abdomen. Cabe mencionar que dichos procedimientos se
realizarian igualmente en un ingreso hospitalario rutinario fuera del presente estudio

para el manejo asistencial del paciente.

Paralelamente, en el momento del ingreso se realizara una evaluacién global mediante
diferentes escalas y cuestionarios. Se valoraran los sintomas mediante las escalas
ESAS (Edmonton Symptom Assessment Scale) y CTCAE v.4.03 (Common
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Terminology Criteria for Adverse Events). Se evaluara el estado funcional del paciente
mediante el indice de Barthel. Se valorara su calidad de vida y estado psicosocial
mediante los cuestionarios FACT-G (Functional Assesment of Cancer Therapy —

General) y HADS (Hospital Anxiety and Depression Scale).

Inicialmente todos los pacientes recibiran un tratamiento médico estandar para la
oclusién intestinal por via endovenosa o subcutdnea. Este se basara en una
hidratacion adecuada, tratamiento para las nauseas y vomitos, disminucion de las
secreciones gastrointestinales y la analgesia que precisa para el control del dolor. Si
tras dos dias bajo tratamiento médico el cuadro no se resuelve, con persistencia de
mal control sintomatico, se afadira tratamiento con otro farmaco antisecretor llamado
octredtido, a las dosis definidas. Si a pesar de esto, a las 24 horas el paciente persiste
con mal control de sintomas, sera incluido de forma aleatoria a una de las posibles

ramas de tratamiento: insercion de SNG o de una GEP descompresivas.

La insercion de la GEP descompresiva se realizara bajo sedacion. Los pacientes con
liquido abdominal moderado se podran tratar con extraccion mediante drenaje previo a
la insercion de la GEP. La GEP se colocara guiada por fluoroscopia mediante un
catéter con autofijacion para la descompresion del estdmago. La GEP sera conectada
posteriormente a un drenaje a gravedad, y si no aparecen complicaciones, tras 12
horas del procedimiento se podra iniciar dieta oral liquida progresivamente. A
continuacion, le adjuntamos un dibujo y un video ilustrativos del procedimiento de

insercion de la GEP.

a)
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Video ilustrativo de la GEP: https://www.youtube.com/watch?v=3pGei3JDIKM

(adaptacion para indicacion de nutricion enteral).

Por otra parte, la SNG descompresiva se insertara a pie de cama por el personal de
enfermeria. Se medira la longitud adecuada, se aplicara gel anestésico para cubrir el
extremo de la sonda y, posteriormente, se deslizara con precaucion a través de la
nariz. Se indicara al paciente que flexione la cabeza y trague saliva, deslizando asi la
sonda a la profundida establecida. Entonces se insuflara con una jeringa una pequefia
cantidad de aire a través de la sonda, y se auscultara el estbmago para comprobar
que se encuentra bien colocada. Finalmente, se realizara la fijacién nasal de la sonda
con adhesivo. Si el procedimiento a pie de cama resulta dificultoso siendo imposible su
insercion, se debera realizar guiado por endoscopia o fluoroscopia. A continuacion, le

adjuntamos un dibujo y un video ilustrativos del procedimiento de insercion de la SNG.

Sonda Nasogastrica ' Faringe

Video ilustrativo de la SNG: https://www.youtube.com/watch?v=bUfzLAs6AUw.

Tras el procedimiento descompresivo los pacientes estaran ingresados al menos 24
horas para la observacién, deteccion y tratamiento de las posibles complicaciones
agudas asociadas al procedimiento. Ademas del ajuste de medicacion y educacion
sanitaria precisos. Posteriormente, los pacientes podran ser dados de alta segun

evolucion.
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Tras el alta hospitalaria se realizara un seguimiento semanal a cada uno de los
pacientes incluidos en el estudio, de manera presencial o telefénica, segun las
necesidades que vayan apareciendo. En dichos seguimientos se les volvera a realizar
las escalas y cuestionarios previamente mencionados. Los pacientes dispondran de un
teléfono de atencién sanitaria con el/la enfermero/a supervisor/a para la deteccion de

cualquier intercurrencia posterior.
La duracioén estimada del estudio es de 2 anos.

Es importante resaltar que no se le modificara el tratamiento que usted tome

habitualmente, a no ser que sea preciso a nivel asistencial por sus médicos habituales.
¢, Como se asigna la intervenciéon?

El tipo de intervencion que va a recibir se asigna al azar, es decir, ni usted ni el
investigador deciden el grupo al que van a pertenecer. La asignacién al azar es
aceptable porque ambos grupos son igualmente recomendables y no existe ningun
ensayo en pacientes con oclusién intestinal. Este procedimiento es muy necesario

para que los resultados del estudio sean validos.

¢Cuales son los posibles beneficios y riesgos derivados de mi participacion en

el estudio?

Su participacion en el estudio le puede ofrecer un buen control sintomatico secundario
a la insercioén precoz de una GEP descompresiva. Ademas, puede aportarle beneficio

en otros aspectos relacionados a nivel de calidad de vida, funcional y/o psicosocial.

También es posible que usted no obtenga ningun beneficio directo por participar en el
estudio. No obstante, se prevé que la informacién que se obtenga pueda beneficiar en
un futuro a otros pacientes y que pueda contribuir a un mejor conocimiento de la
indicacion de insercion precoz de una GEP descompresiva en el contexto de una

oclusion intestinal de origen tumoral.

Al finalizar la investigacion usted o sus familiares podran ser informados, si lo desea,

sobre los principales resultados y las conclusiones generales del estudio.

Como posibles complicaciones relacionadas al procedimiento, en estudio previos se
han reportado un 1.9% de complicaciones graves (infecciones, neumoperitoneo,
fistulas enterocutaneas, rotura esofagica y/o sangrado mayor). De un total de 1194
pacientes, se han reportado dos muertes relacionadas con el procedimiento. La tasa

de complicaciones leves fue del 19.8% (fugas, infecciones, sangrado menor,
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obstruccién y/o desplazamiento del drenaje), siendo todas ellas controlables y

reversibles.
¢, Como se accedera a mi historial médico y con qué fines?

Durante el transcurso del estudio y su posterior analisis los miembros del equipo
investigador necesitan poder acceder a su historia clinica para consultar los datos
clinicos relevantes para el ensayo. En ningun caso se sacara el original del centro. En
caso de ser necesario documentar informacion obtenida a partir de su historia clinica,

se realizara una copia anénima.
¢Quién tiene acceso a mis datos personales y como se protegen?

El tratamiento, la comunicacion y la cesién de los datos de caracter personal de todos
los sujetos participantes se ajustara a lo dispuesto en la Ley Organica 15/1999, de 13
de Diciembre de proteccién de datos de caracter personal. De acuerdo con lo que
establece la legislacion mencionada, usted puede ejercer los derechos de acceso,
modificacion, oposicion y cancelacién de datos, para lo cual debera dirigirse a su

médico del estudio.

Los datos recogidos para el estudio estaran identificados mediante un cédigo y solo su
médico del estudio/colaboradores podra relacionar dichos datos con usted y con su
historia clinica. Por lo tanto, su identidad no sera revelada a persona alguna salvo

excepciones, en caso de urgen médica o requerimiento legal.

Los investigadores le garantizamos que su identidad no trascendera al equipo clinico.
Todos los datos que se obtengan de su participacion en el estudio seran almacenados
con un cadigo y en un lugar seguro, de acceso restringido. En todo el proceso se
seguira la Ley de Proteccion de Datos (Ley organica 15/1999 de 13 de Diciembre) y

otras leyes vigentes aplicables.

Los investigadores a menudo establecemos colaboraciones con otros investigadores
de nuestro pais u otros paises. En estas colaboraciones los datos que se transmitan
en ningun caso contendran informacion que le pueda identificar directamente. En el
caso de que se produzca esta cesién, sera para los mismos fines del estudio descrito y
garantizando la confidencialidad como minimo con el nivel de proteccion de la

legislacion vigente en nuestro pais.

El acceso a su informacion personal quedara restringido al médico del
estudio/colaboradores, autoridades sanitarias, al Comité Etico de Investigacién Clinica

y personal autorizado por el promotor, cuando lo precisen para comprobar los datos y
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procedimientos del estudio, pero siempre manteniendo la confidencialidad de estos de

acuerdo con la legislacion vigente.

Si usted lo autoriza, los datos clinicos encontrados durante el estudio y que sean
relevantes para su salud le seran comunicados a través de su médico. Estos datos
clinicos pueden ser resultados previstos en los objetivos de estudio o pueden ser

hallazgos inesperados pero relevantes para su salud.

¢Recibiré algun tipo de compensacion econémica?

No se prevé ningun tipo de compensaciéon econdémica durante el estudio.
OTRA INFORMACION RELEVANTE

Cualquier nueva informacién referente a los procedimientos utilizados en el estudio y
que pueda afectar a su disposicion para participar en el estudio, que se descubra

durante su participacion, le sera comunicada por su médico lo antes posible.

Si usted decide retirar el consentimiento para participar en este estudio, ningun dato
nuevo sera afadido a la base de datos y, puede exigir la destruccion de sus datos y/o
muestras identificables previamente retenidas para evitar la realizacion de nuevos
analisis.

También debe saber que puede ser excluido del estudio si los investigadores del
estudio lo consideran oportuno, ya sea por motivos de seguridad, por cualquier
acontecimiento adverso que se produzca o porque consideren que no esta cumpliendo
con los procedimientos establecidos. En cualquiera de los casos, usted recibira una

explicacion adecuada del motivo que ha ocasionado su retirada del estudio.

Al firmar la hoja de consentimiento adjunta, se compromete a cumplir con los

procedimientos del estudio que se le han expuesto.
DESTINO DE LA MUESTRA BIOLOGICA

Las muestras derivadas de este estudio se almacenaran en biobancos acreditados y
por un plazo limitado de tiempo. El acceso a las muestras solo podra realizarse bajo la
conformidad del investigador que tenga asignada la responsabilidad de custodiarlas
bajo documento firmado. Cualquier analisis o cesiébn de muestras a terceros se
realizara bajo la aceptacion, mediante documento escrito, del investigador
responsable, pudiéndose obtener toda la informacion del voluntario exceptuando
cualquier dato que pudiera identificarlo. Si el participante revoca su consentimiento al

empleo de las muestras biolégicas que de él hayan derivado, éstas seran destruidas.
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Si usted nos autoriza, los investigadores guardaremos parte de la muestra bioldgica

para estudios futuros.
CALIDAD CIENTIFICA Y REQUERIMIENTOS ETICOS DEL ESTUDIO

Este estudio ha sido sometido a la aprobacion por el Comité de ética clinica de nuestro
centro hospitalario, que vela por la calidad cientifica de los proyectos de investigacion
que se llevan a cabo. Este comité vigila para que la investigacion que se hace con
personas se haga de acuerdo con la declaracion de Helsinki y aplicando a la normativa
legal vigente sobre investigacion biomédica (ley 14/2007, de 3 de Junio de
investigacion biomédica) y ensayos clinicos (R.D. 223/2004 de 6 de Febrero por el que

se regulan los ensayos clinicos).
PREGUNTAS

Llegado este momento le damos la oportunidad de que, si no lo ha hecho antes, haga
las preguntas que considere oportunas. El equipo investigador le respondera lo mejor

que le sea posible.

DATOS DE CONTACTO

Nombre del coordinador: Kevin Molina Mata.
Teléfono: 667 377 005

Correo electrénico: kmolina@iconcologia.net
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Anexo 11. Consentimiento informado del ensayo clinico.

EFICACIA DE LA GASTROSTOMIA ENDOSCOPICA PERCUTANEA (GEP)
DESCOMPRESIVA EN PACIENTES CON OCLUSION INTESTINAL MALIGNA Y
MAL CONTROL DE SINTOMAS: ENSAYO CLINICO MULTICENTRICO
RANDOMIZADO ABIERTO.

Yo (nombre y apellidos)

He leido la hoja de informacién que se me ha entregado
He podido hacer preguntas sobre este cuestionario que se me plantea

He recibido suficiente informacién sobre este proyecto

He hablado con:

(nombre de investigador )

Comprendo que mi participaciéon es voluntaria

Presto libremente mi conformidad para participar en este estudio y doy mi consentimiento para
el acceso y uso de mis datos en las condiciones detalladas en la hoja de informacién

Sl
Firma del paciente Firma del investigador
Nombre Nombre
Fecha Fecha

58



o UVIC CATEDRA
AT Generalitat de Catalunya O ICO UNIVERSITATDEVIC ~ DE CURES ‘o
\lY Departament de Salut Institut Catala d'Oncologia gV WERSITRT CENTRAL 5 ) ) LA TIVES

Anexo 12. Consentimiento informado de la GEP.

Consentimiento informado para procedimientos diagnosticos/terapéuticos

Eils sefora
en ceNdsd Je™ de{ pacients sefans
CONT AV, Sehisidna ciiceE , GO O . Maniffieso volumisrsments gue:

Eleguisoméicoasisiencialmen s infmado gua & procedimisnto tleqnasticofermpeuice adecuand far mienfermedsdes s pracica ae:
COLOCACION DE UNA GASTROSTOMLA RADIOLOGICA DE DESCARGA

¥ me ha explicado que coNSISIE an:
COLOCACION DE UMA SONDA DIRECTAMENTE AL ESTOMAGD COMN EL OBJETIG DE VACIAR EL ESTOMAGD, EN

CAZ0DE SER NECESRRES

e han mfomeado oe:
- L5F aifemstivas dispndsicas oo ferapeuticas de mi cash.

- L3 posihiidsd de gue durente e procedimisninirsiamisnio surglese Siguns sfuscdn inesperacs o complicacion que requiisse
glgin procedimiemtn diferende de Mg ahars previsios.

- Los beneficlos yi0s iesgos que pusden Bpanscer an mi cas0, fenlenda en cuents mi skusckdn chnica personal, yios resgos mas
frecuEnies JEMVEdns dal prosedimiento. EST05 Mesg0s DUGTERn Sar:

DOLOR ABDOMIMAL, INFECCION, HEMATOMAHEMORRAGLA, SALIDA DE LIQUNDOD PERFGASTROSTOMIA, ILEC,

— MALFOEICTONAMIENTD DE LA SONDA, ROTURA OE CASONDA.

O Ma entregan Iz hoja Informanve esDecTca

Tambign ms han informado de:
- L3 poshitdad ge ransiusan e sangre i denvatos O Mg enwegan [a hoja Informacva asgecica

e han dado 5 infoymacidn de Maners Comprensitle i me fan mEponaiis iodss 85 preguniss gque he hecho

PariEnto, Una Ve valoreds sU Conveniencs, deciand que (3 Ifommacion rRoibids ha sldo san'sfEaciona ff Aurrzo 5 equips medics
[D&rE gue realios (3 exploracidn /& rafamiento /i Intervencidn Fis ansflisidn propuestas

o & O No

L'Hespitalet e Labregar, ge ge

Firma dei pacieniafepresaniante Firma dei medico

[aitii [Plormbre v spuidor, sin. de colmgiads)

Fevocacion del consentdmiento

Elfa sefoss =0 cmihded e

! o s o DR
¥ S0 han ung g s capasidade s mavdaias manthe oo Mhe ol ST o G o o SOV Ry Sl ) i ——

= = ¥ ELSLNTD ABLE COS ST D saling g s nascian dahyar g scde desichin,
LHosphisled de Lickweoed =3 =3
ORI Adm. de coheplado;

B odwr da mwirdn gwew e subsrioenin e suchects, cisvopa, pedres, T, Saesog, peretier mar prdsinonly ivtoere
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