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RESUMEN
Las pacientes con cancer de mama desde su diagndstico inicial experimentan
diversos de grados de ansiedad, lo cual puede corroborarse al hacer un sondeo en
las clinicas de atencion de pacientes.(4)
Partiendo de una evaluacion inicial, mediante el Test de Hamilton para ansiedad,
se pudo evidenciar la existencia de ansiedad en el 100% de pacientes con cancer
de mama que acuden a su tratamiento de quimioterapia.
Fueron evaluadas inicialmente 40 pacientes a quienes se les proporciono, como
tratamiento extracto de Valeriana prionophylla a 20 pacientes, asi como extracto
de maiz, como placebo a las otras 20 escogidas al azar, se conservo la
informacion del contenido de los frascos para el final del estudio, con el objeto de
hacerlo doble ciego controlado (ni el autor, ni el paciente conocieron si no hasta el
final el tipo de tratamiento tomado).
Se administro un extracto de Valeriana prionophylla guatemalteca, preparado por
Laboratorio Farmaya en dilusion 1:5, a dosis de 30 gotas por la mafana y 30 gotas
por la tarde, equivalentes a 600mg diarios.
Finalizaron el estudio 30 pacientes, 15 de tratamiento y 15 placebo, quienes
fueron reevaluados via telefonica nuevamente mediante el Test de Hamilton.
Se elaboré una base de datos, a la cual se le practico la Prueba exacta de Fisher
asi como el Test de Chi Cuadrado, como andlisis estadistico.
Las conclusiones del estudio fueron las siguientes:
1. Todas las pacientes bajo tratamiento de quimioterapia por cancer de
mama manifiestan algin grado de ansiedad.
2. El extracto de Valeriana, redujo el nivel de ansiedad a valores normales
en todas las pacientes bajo tratamiento, evidenciando un efecto positivo y
beneficioso en la calidad de vida de este tipo de pacientes, confirmando lo
que indica la literatura.(9,10.11,12)
3. El extracto de Valeriana supero el efecto placebo del extracto de maiz
en las pacientes bajo tratamiento.



1. INTRODUCCION

Los trastornos de ansiedad afectan a un 34 % de pacientes en tratamiento
de quimioterapia por cancer de mama. (1)

Se planteo el siguiente estudio con el fin de buscar una solucién inocua y
efectiva a este tipo de problema, por medio de la evaluacién del efecto de
Valeriana prionophylla en pacientes bajo tratamiento de quimioterapia en
comparacién con un grupo placebo, a realizarse en el departamento de
Quimioterapia del Instituto de Cancerologia INCAN, Guatemala, motivado por
la observacién personal que realicé a los pacientes en espera de su
tratamiento de quimioterapia en la unidad.



2. DEFINICION DEL PROBLEMA

Las pacientes con cancer de mama desarrollan ansiedad y depresion aun
antes de la noticia por el especialista de que son afectadas por este tipo de
problema, bajo tratamiento con quimioterapia estos estados aumentan aun
mas, influyendo de manera significativa en la morbimortalidad por esta
enfermedad. (1)

Entre los tratamientos propuestos para esta situacion estan los farmacos de
sintesis derivados de las benzodiacepinas, los cuales muestran entre sus
efectos secundarios la adiccion, que condiciona un aumento paulatino de la
dosis que afecta la calidad de vida de estos pacientes.(2)

La importancia del uso de plantas medicinales estd en que pueden reducir
estos efectos secundarios posiblemente con los mismos resultados.

Valeriana prionophylla, planta nativa de Guatemala, que al igual que Valeriana
Oficinalis contiene acido valerénico y valepotriatos cuyos componentes son
adecuados para este tipo de patologias, puede ser de utilidad para estos
pacientes.

Por lo anterior se plantea el presente estudio en vista de que no existen
evaluaciones previas que apoyen el uso de Valeriana prionophylla en
pacientes bajo tratamiento de quimioterapia por cancer de mama, ignorando
el efecto de la misma en ansiedad y depresion.

3. JUSTIFICACION

En el manejo de la ansiedad del paciente bajo tratamiento de quimioterapia
por cancer de mama, es importante contar con un medicamento que sea
efectivo y que tenga menos efectos secundarios que los farmacos de sintesis
utilizados para estos pacientes.

El estudio de los efectos de Valeriana prionophylla contribuir4 en tener una
opcion de tratamiento que aparte de ser eficaz, mejore la calidad de vida y
reduzca los indices de morbimortalidad de este tipo de pacientes. (3)



4. MARCO TEORICO

4.1Ansiedad
La ansiedad es una emocion que tiene por objeto un incremento de las
facultades perceptivas ante la necesidad fisiologica del organismo de aportar
algun elemento que considera normal y que en esos momentos los niveles de
los mismos no son los 'adecuados'; o por el contrario, ante el temor de perder
un bien preciado.

Reaccion compleja del individuo frente a situaciones y estimulos actual o
potencialmente peligrosos, o subjetivamente percibidos como cargados de
peligro, aunque soélo sea por la circunstancia de aparecer inciertos. Incluye
componentes psiquicos, fisiolégicos y conductual.

El paciente que es sometido a quimioterapia presenta un estado de ansiedad
ante una situacion incierta, aunado a comentarios por las mismas pacientes
de los efectos secundarios severos del tratamiento.

La ansiedad es un mecanismo adaptativo natural que nos permite ponernos
alerta ante sucesos comprometidos. En realidad, un cierto grado de ansiedad
proporciona un componente adecuado de precaucidon en situaciones
especialmente peligrosas. Una ansiedad moderada puede ayudarnos a
mantenernos concentrados y afrontar los retos que tenemos por delante.

En ocasiones, sin embargo, el sistema de respuesta a la ansiedad se ve
desbordado y funciona incorrectamente. Mas concretamente, la ansiedad es
desproporcionada con la situaciéon e incluso, a veces, se presenta en ausencia
de cualquier peligro ostensible. El sujeto se siente paralizado con un
sentimiento de indefension y, en general, se produce un deterioro del
funcionamiento psicosocial y fisiologico.

Se dice que cuando la ansiedad se presenta en momentos inadecuados o es
tan intensa y duradera que interfiere con las actividades normales de la
persona, entonces se la considera como un trastorno. (4)

La ansiedad que ocurre de manera predecible a situaciones especificas como
las del estudio se denomina Situacional o Fébica y cuando es extrema
angustia, definida como un estimulo emocional displacentero que se
acompafan de sintomas fisiolégicos conduciéndose a fatiga o al agotamiento.



Entre los criterios para evaluar crisis de ansiedad estan:

1. palpitaciones 2.transpiracion 3.temblor o agitacion 4.sensacion de falta de
aliento 5.sentimiento de asfixia 6.dolor de pecho o incomodidad 7.nausea o
afliccion abdominal 8.mareo, inestabilidad o desmayo 9.desrealizacion
10.miedo a perder el control o a volverse loco 11.miedo a morir 12.parestesias
(adormecimiento u hormigueo) 12.destellos de frio o de calor.

De 4 o0 mas criterios: ansiedad, 10 o mas ansiedad grave.

2
4.1.1 Trastornos de ansiedad
El DSM-IV clasifica aqui los siguientes trastornos:

o Trastorno de angustia (con o si agorafobia, o agorafobia sin trastorno
de angustia)

« [Fobia especifica

e Fobia social

e Trastorno obsesivo-compulsivo

e Trastorno por estrés postraumatico

o Trastorno por estrés aqudo

e Trastorno de ansiedad generalizada

e Trastorno de ansiedad debido a enfermedad médica

e Trastorno de ansiedad inducido por sustancias

e Trastorno de ansiedad no especificado (2)

4.1.2 Test: Escala de Ansiedad de Hamilton

Indica la intensidad con que se cumplieron o no, durante el Ultimo mes, los
sintomas que se describen en cada uno de los 14 items:

0. Ausente
1. Intensidad ligera
2. Intensidad media
3. Intensidad elevada
4. Intensidad méaxima (invalidante)

Evaluacion del puntaje por Internet. (6)

Estado ansioso: Inquietud. Expectativas de
1 | catastrofe. Aprension |2 (B B
(anticipacion con terror). Irritabilidad.



http://es.wikipedia.org/wiki/Ansiedad
http://es.wikipedia.org/w/index.php?title=Trastorno_de_angustia&action=edit
http://es.wikipedia.org/wiki/Agorafobia
http://es.wikipedia.org/wiki/Fobia
http://es.wikipedia.org/wiki/Fobia_social
http://es.wikipedia.org/wiki/Trastorno_obsesivo-compulsivo
http://es.wikipedia.org/wiki/Trastorno_por_estr%C3%A9s_postraum%C3%A1tico
http://es.wikipedia.org/w/index.php?title=Trastorno_por_estr%C3%A9s_agudo&action=edit
http://es.wikipedia.org/wiki/Trastorno_de_ansiedad_generalizada

Tension: Sensaciones de tension. Fatiga.
Imposibilidad de estar quieto. Reacciones de
sobresalto. Llanto facil. Temblores. Sensaciones de
incapacidad para esperar.

Miedos: A la oscuridad. A los desconocidos. A
guedarse solo. A los animales. A la circulacion. A la
muchedumbre.

Insomnio: Dificultades de conciliacion. Suefio
interrumpido. Suefio no satisfactorio, con cansancio
al despertar. Suefios penosos. Pesadillas. Terrores
nocturnos.

Funciones Intelectuales (Cognitivas): Dificultad de
concentracion. Falta de memoria.

Estado de animo depresivo: Pérdida de interés. No
disfruta del tiempo libre. Depresion. Insomnio de
madrugada. Variaciones animicas a lo largo del dia.

Sintomas somaticos musculares: Dolores
musculares. Rigidez muscular. Sacudidas
musculares. Sacudidas clénicas. Rechinar de
dientes. Voz quebrada.

Sintomas somaéticos generales: Zumbido de
oidos. Visién borrosa. Oleadas de calor o frio.
Sensacion de debilidad. Sensaciones
parestésicas ( pinchazos u hormigueos).

Sintomas cardiovasculares: Taquicardia.
Palpitaciones. Dolor toracico. Sensacion pulsatil
en vasos. Sensaciones de "baja presiéon" o
desmayos. Extrasistoles (arritmias cardiacas
benignas).
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Sintomas respiratorios: Opresion pretoracica.
Constriccion precordial. Sensacion de ahogo o
falta de aire. Suspiros. Disnea (dificultad para
respirar).

11

Sintomas gastrointestinales: Dificultades
evacuatorias. Gases. Dispepsia: dolores antes o
después de comer, ardor, hinchazén abdominal,
nauseas, vomitos, constriccion epigastrica.
Colicos (espasmos) abdominales. Diarrea.
Perdida de peso. Estrefiimiento.




Sintomas genitourinarios: Micciones frecuentes.
Miccién imperiosa. Amenorrea (falta del periodo
12 | menstrual). Metrorragia (hemorragia genital). |2 (B B
Frigidez. Eyaculacion precoz. Impotencia.
Ausencia de ereccion.

Sintomas del sistema nervioso auténomo: Boca
seca. Accesos de enrojecimiento. Palidez. ol e
Tendencia a la sudoracion. Vértigos. Cefalea
(dolor de cabeza) de tension.

13

Conducta en el transcurso del test: Tendencia al
abatimiento. Agitacion: manos inquietas, juega
con los dedos, cierra los pufios, tics, aprieta el
pafiuelo en las manos. Inquietud: vay viene.
Temblor en las manos. Rostro preocupado. ol c
Aumento del tono muscular o contracturas
musculares. Respiracién entrecortada. Palidez
facial. Traga saliva. Eructos. Taquicardia o
palpitaciones. Ritmo respiratorio acelerado.
Sudoracion. Pestafieo.

14

4.2 Ansiedad en pacientes bajo tratamiento de quimioterapia por cancer
de mama.

La ansiedad es una reaccion normal del organismo ante hechos estresantes o
situaciones de peligro o miedo. No obstante cuando es excesiva, se convierte
en un problema e incluso en un serio trastorno que hay tratar. Consiste en
miedo intenso, estado general de nerviosismo, y puede ir acompafiado de
alteraciones fisicas como palpitaciones, molestias digestivas, sudoracion
excesiva, y tension cervical. En el paciente con cancer hay momentos de
ansiedad como respuesta al diagnostico, a lo que significa la palabra cancery
al miedo por situaciones desconocidas y presuntamente desagradables. Por
ello es normal que el paciente esté ansioso en los siguientes periodos: entre la
deteccion de los primeros sintomas y el resultado de las pruebas médicas,
ante el diagnostico y entre éste y los primeros tratamientos (antes de la
cirugia, antes de iniciar la quimioterapia). Una vez finalizado el tratamiento, y
ante la primera visita de control, también puede haber niveles de ansiedad, y
después ante pruebas y visitas de revision.(5)



4.3. Valeriana (Valeriana officinalis L.)

4.3.1. Historia

La valeriana es una hierba nativa de Europa y Asia, aunque ahora se cultiva
en todo el mundo. Se cree que el nombre proviene de la palabra en latin
"valere" que significa estar saludable o fuerte. Se cree que la raiz de la planta
contiene los elementos constituyentes activos. Se ha reportado el uso de la
valeriana como sedante y tratamiento contra la ansiedad por mas de 2000
afios. Por ejemplo en el siglo 1l A.C., Galeno recomendaba la valeriana como
tratamiento para el insomnio. Se han usado especies relacionadas en la
medicina china tradicional y ayurvédica hindd. Se han usado preparaciones
para uso sobre la piel con el fin de tratar Ulceras y acné, y en forma oral para
otras afecciones como son problemas digestivos, flatulencia (gases),
deficiencia cardiaca congestiva, trastornos del tracto urinario y angina.

Los extractos de valeriana se tornaron populares en Estados Unidos y Europa
a mediados de 1800, y se siguieron usando tanto por médicos como por el
publico lego hasta que se reemplazé ampliamente por las drogas sedativas
por prescripcion. La valeriana es todavia popular en América de Norte, Europa
y Japén y se usa ampliamente para tratar el insomnio y la ansiedad. Aunque
no se conocen los ingredientes activos de la valeriana, las preparaciones se
estandarizan a menudo al contenido del &cido valerénico. (7)

4.3.2 Datos de Valeriana officinalis L.(Valeraneaceae)

Otros nombres populares: Raiz de gato,Uxe’ ulew,hierva de San Jorge.
Descripcion: Hierba de 50-100 cm, tallo erecto, hojas indentadas, flores
blanco-rosado fragantes, rizoma seco es oloroso.

Habitat: Nativa de Europa y Asia, naturalizada en el noroeste de
América,crece en lugares humedos silvestre o cultivada en clima templado
o de montafa,en bosques hasta 2,100 msnm.

Obtencidn: Cultivada a partir de semillas en regiones templadas. Las
raices frescas se lavan y secan rapidamente a <40°C.

Droga: Organos subterraneos (raiz, rizoma, estolones) secas.

Actividad: Tranquilizante y ansiolitico, favorece la induccion del suefio y
mejora su calidad.

Legislaciéon: Se encuentra en la mayoria de farmacopeas (BHP, Comision
E, WHO, ESCOP, PDR, etc.)



Composicién: Iridioides (valepotriatos como valtrato, isovaltrato,
didrovaltrato); aceite esencial (isovalerianato de bornilo, acido isovalérico,
acetato de bornilo, valerianato de isoeugenilo), alcaloides de pirridina
(actidina, valerianina, a-metil-pirril cetona) y acido clorogénico.
Actividad: Atribuida a algunos componentes del aceite esencial (acido
valerénico e hidroxivalerénico, valeranal), valepotriatos y sus productos de
degradacion (baldrinales).

Accién farmacoldgica: Los preparados poseen accion sedante e
inductora del suefio, asi como represora del SNC y espasmolitica de la
musculatura lisa.

Contiene compuestos con afinidad por los receptores GABA-A
Indicaciones: Tension, depresion,epiplepsia,histeria, ansiedad e
irritabilidad con dificultad para conciliar el suefio, migrafa, taquicardia y
dolores musculares.

Contraindicciones: Menores de 3 afios, embarazo; hipersensibilidad a
valeriana o a cualquiera de sus componentes.

Precauciones y reacciones Adversas:

Puede producir inquietud durante el suefio, su uso excesivo puede crear
dependencia; tomar discontinuamente por 8-10 dias con intervalos de 2 0 3
semanas.

Interacciones con medicamentos, hierbas y suplementos dietéticos:
Puede reforzar efectos de otros farmacos depresores del SNC.

Con base en inquietudes tedricas, la valeriana puede aumentar el mareo
producido por algunas hierbas o suplementos.

Se reporté un episodio breve de confusion en un paciente durante el uso de
valeriana con loperamida (Imodium®) y hierba de San Juan (Hypericum
perforatum L.). Se informé del padecimiento de nauseas, sudoracion,
calambres musculares, debilidad, pulso elevado y alta presiébn sanguinea
después de una dosis sencilla de un producto combinado con hierba de San
Juan, kava y valeriana. La valeriana podria interactuar con ciertas hierbas y
suplementos metabolizados por el higado.(8,9,10,11,12)

Posologia: Dosis Unica en infusion o decoccion de 2-3 g/taza; 1-3 ml, de
50 a 100 gotas inclusive de tintura 1:5 en etanol de 70% o extracto en
dosis equivalentes; en casos de tension e irritabilidad, administrar 2-3
veces/dia.(8,9,10,11,12)



4.4. Valeriana prionophylla Standl (Valerianaceae)

Descripcion: Hierba de 20-40 cm, tallo erecto, hojas identadas, flores blancas
fragantes, el rizoma seco es oloroso.

Obtencién: Recolectada y cultivada por estolones en regiones templadas de
Guatemala. Las raices frescas se lavan y secan rapidamente a <40 °C
Equiparacion: Sin informacién en base de datos especializados.

Estudios no publicados demuestran que la raiz contiene acido valerénico y
valepotriatos, asi como presenta actividad sedante.

Un estudio reciente demuestra que tiene actividad antioxidante vy
vasorelajante, actividad atribuida a ciertos iridoides (prinsepiol). (3)

Estudio de evaluacion clinica de la eficacia de Valeriana Prionophylla como
inductora del suefio demostro, ser mas efectiva que la técnica de relajacion
en mejorar la latencia y calidad del suefio en pacientes mayores de 40
afnos.(13)
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5. OBJETIVOS

5.1 OBJETIVO GENERAL.:
Contribuir al conocimiento de los efectos de la Valeriana prionophylla en
pacientes bajo tratamiento de quimioterapia por cancer de mama .

5.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS :

5.2.1 Evaluar el efecto de la Valeriana prionophylla ,sobre los trastornos de
ansiedad de pacientes tratados con quimioterapia por cancer de mama.
5.2.2.Comparar los efectos de los pacientes tratados con Valeriana
prionophylla, con pacientes tratados con placebo.

6. HIPOTESIS
La Valeriana prionophylla es efectiva en el tratamiento de la ansiedad de
pacientes con cancer de mama bajo tratamiento con quimioterapia.
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7. METODOS Y TECNICAS A EMPLEAR

7.1 Universo
Pacientes con cancer de mama en tratamiento en la unidad de quimioterapia
del Instituto de Cancerologia Incan Guatemala.

7.2 Muestra

Se evaluaron 40 pacientes del sexo femenino bajo tratamiento de
quimioterapia por cancer de mama, escogidos al azar ,a quienes se les
entrevisto utilizando la evaluacion de ansiedad Test de Hamilton, quienes
aceptaron participar en el estudio ,firmando autorizacién de consentimiento
informado.

30 pacientes finalizaron el estudio, de acuerdo a criterios de inclusion 15 de
tratamiento y 15 placebos, los datos se obtuvieron via telefénica a las 4
semanas de tratamiento.

Se utilizo extracto de valeriana como tratamiento y extracto de maiz como
placebo administrados por el Dr. Angel Quifidnez, responsable del estudio.

7.3. Sondeo preliminar
Se recabd previo al estudio informacién en los pacientes acerca de los
problemas de ansiedad originados por la enfermedad.

7.4 Tipo de estudio
Clinico, prospectivo, doble ciego placebo controlado.

7.5 Materiales

7.5.1 Instalaciones fisicas y equipo de oficina de las clinicas de quimioterapia
Incan.

7.5.2 Boleta de recoleccion de datos.

7.5.3 Equipo de computo.

7.5.4 Bibliotecas (Laboratorio Farmaya,Facultad de Psicologia USAC)

7.5.5 Tintura 1:5 de Valeriana prionophylla como tratamiento

7.5.6 Extracto de maiz como placebo.



12

7.6 Recursos humanos

7.6.1 Personas que participaron en el estudio.
7.6.2 Investigador

7.6.3 Comité de Investigacion Incan

7.6.4 Asesory revisores

7.6.5 Estadistico

7.7Instrumentos
7.7.1 Boleta de recoleccién de datos (Test de Hamilton)
7.7.2 Consentimiento escrito informado.

7.8 Metodologia y técnica de recoleccién de datos
7.8.1 Elaboracion de los instrumentos de recoleccion de datos:
Se elaboraron en base a los objetivos del estudio que incluyeron:
Nombre, edad, diagnéstico, teléfono, cuestionario del Test de Hamilton.
Hoja de consentimiento informado.
7.8.2 Determinacion del tamafio de la muestra:
Se realizé un calculo estadistico elaborado para el disefio del estudio.
7.8.3 Seleccion de la muestra:
Fue integrada por los pacientes que acudieron al departamento de
Quimioterapia del Incan.
7.8.4  Criterios de Inclusion:
7.8.4.1 Pacientes con diagnostico de cancer de mama bajo tratamiento de
Quimioterapia, con Test de Hamilton arriba de 18 puntos, diagndstico
de ansiedad.
7.8.4.2  Sin tratamiento para ansiedad o depresion
7.8.4.3 Edades entre 25y 70 afios, sexo masculino.
7.8.4.4 Que aceptaran participar en el estudio.

7.8.5 Criterios de exclusion:

7.8.5.1 Menores de 25 afios y mayores de 70 afios.

7.8.5.2 Bajo tratamiento con benzodiacepinas o barbitlricos por problemas

psiquiatricos.

7.8.5.3 Que aceptaran ser parte del estudio.

7.8.5.4 Enfermedades que alteren los resultados.

7.8.6 Obtencion de la tintura de V. prionophylla y del placebo
Fueron elaborados por Laboratorios Farmaya, para V. prionophylla una
concentracion de 1:5 y alcohol al 35% Y extracto de maiz placebo.

7.8.7 Realizacion del estudio:
Se escogieron inicialmente 40 pacientes a quienes se les entrevisto
con el Test de Hamilton con un puntaje inicial, se les proporciono
el medicamento x (el investigador y el paciente no supieron si no hasta
el final del estudio, que tipo de medicamento les tocd)para uso oral,a
dosis de 30 gotas por la mafiana y 30 gotas a las 14:00 horas,
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equivalente a 600mg diarios de V. prionophylla, segun niamero
correlativo.

La informacion se recolecto al finalizar la cuarta semana de
tratamiento, donde por via telefénica se les volvié a evaluar con el
mismo Test de Hamilton comparando los resultados segun evaluacion
inicial, s6lo 30 pacientes finalizaron el estudio.

Hasta este momento se elaboro la base de datos, obteniendo la
informacion de quienes fueron de tratamiento y de placebo, para el
analisis estadistico.

7.8.8. Andlisis de datos:
Se analizaron 13 preguntas del Test de Hamilton ya que la dltima
interrogante del Test evaluaba la actitud frente al médico, dato que no
se obtuvo via telefonica, en la recoleccion de datos.
Con los datos recabados se usé la prueba exacta de Fisher con un
valor de p menor de 1 significativo y el Test de Chi- cuadrado de
asociacion de Variables cuantitativas.

7.9 Preparado

Se utilizé un extracto de Valeriana prionophylla, elaborado por laboratorio
Farmaya, asi como un placebo de extracto de maiz preparado en el mismo
laboratorio; se numeraron de 1 a 40 los frascos y se rotularon todos como
Valeriana prionophylla de tal forma que el autor del estudio y el paciente no
supieron que contenia placebo-Valeriana hasta finalizado el estudio.

7.10 Administracion

Se administré, previa autorizacion escrita del paciente, por via oral, treinta
gotas del extracto mezcladas en una taza de agua tibia dos veces al dia,
equivalente a 600 miligramos diarios, durante 4 semanas, explicando
inicialmente por el autor del estudio el uso correcto de la dosis.
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8. RESULTADOS

8.1 El estudio se realiz6 con una muestra inicial de 40 pacientes del sexo
femenino, 30 finalizaron el estudio, 15 de tratamiento con Valeriana y 15
placebos.
Entre las causas de exclusion del estudio estuvieron:

Para Valeriana
a) Dos pacientes descontinuaron la primera semana por efectos

secundarios una aquejo nausea y prurito y la otra agitacion.
b) Una paciente no tomé por el olor del preparado.
c) Una paciente se le olvidé tomar el tratamiento.
d) Una paciente no respondié a multiples llamadas telefonicas.

Para Placebo

a) Una paciente agravo su enfermedad de base.

b) Una paciente viajo a los Estados Unidos.

c) Una paciente no respondio claramente por su idioma Ixil.
d) Dos pacientes no respondieron a la llamada telefonica.
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8.2 Los datos para las pacientes que finalizaron el estudio fue de la siguiente

manera.

Cuadro 1. Distribucion de pacientes tratados con Valeriana,
Segun namero correlativo y promedios de punteo
Inicial y punteo final segun Test de Hamilton.

No. Edad | Punteo Inicial | Punteo Final
1 38 33 4
2 39 38 2
3 42 40 7
4 44 25 4
5 36 24 2
6 52 42 5
7 54 43 4
8 52 43 5
9 49 32 5
10 43 28 4
11 48 43 6
12 37 28 7
13 38 40 5
14 30 19 4
15 55 36 4
PROMEDIOS | 34.7 34.27 453

El promedio de edad fue de 34.7 afios, todos los pacientes tienen de inicio
algun grado de ansiedad, tomando como base 18 puntos de inicio.

El puntaje inicial promedio fue de 34.27, el puntaje final promedio fue de
4.53, la respuesta al tratamiento con valeriana ,fue aceptable.



Cuadro 2. Distribucién de pacientes tratados con placebo,
Segun namero correlativo y promedios de punteo
Inicial y punteo final segun Test de Hamilton.

No. Edad Punteo Inicial Punteo Final
1 43 40 34
2 27 24 21
3 45 36 24
4 62 30 18
5 38 48 28
6 63 48 42
7 48 36 33
8 61 28 18
9 68 44 27
10 58 24 22
11 45 39 23
12 60 52 46
13 61 28 27
14 61 32 24
15 38 39 34

PROMEDIOS | 51.87 36.53 28.07
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El promedio de edad fue de 51.87 afios, todos los pacientes tienen de

inicio algun grado de ansiedad, tomando como base 18 puntos de inicio.

El puntaje inicial promedio fue de 36.53, el puntaje final promedio fue de
28.7, la respuesta al tratamiento con placebo no fue aceptable.
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Figura 1. Comparacion Valeriana Placebo al Inicio y Final del Estudio
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Se puede observar que Valeriana fue efectiva en el tratamiento de la
ansiedad, comparada con la respuesta del placebo en la evaluacién

efectuada al inicio y final del estudio.
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Cuadro 3. Resultado de la Aplicacion de la Prueba Exacta de Fishery el
test de Chi Cuadrado a la base de datos.(aspectos tedricos ver

anexo)
+ Disease - Analysis of Single Table
tomm o + 0dds ratio = Undefined
+] 15 | 2 1 17 Cornfield 95% confidence limits for OR
e et Fomm - + *Cornfield not accurate. Exact limits
preferred.
-1 o | 13 | 13 Ignore relative risk if case control study.
Fomm o +
E 15 15 30 Chi-Squares P-values
X ___________________
p Uncorrected 22.94 0.0000017 --
o] Mantel-Haenszel: 22.18 0.0000025 --
S Yates corrected: 19.55 0.0000098 --
Factor 1
Presente Ausente Total
Presente 15 1] 14
Factor 2
Ausente 2 13 14
Total 17 13 30

Porcentajes de fila

Porcentajes de columna

Factor 1 Factor 1
Presente  Ausente Total Presente  Ausente Total
Factor 2 Presente 100.0% 0.0% 100.0% Factor 2 Presente | 352% 0.0% 50.0%
Ausente 13.3% 86.7% 100.0% Ausente 11.8% 100.0% | 50.0%
Total 56,7 % 43.3% 100.0% Total 1000% 100.0% 100.0%

22.94

Chi-cuadradoe p= 0.0000

19.55 p= 0.0000

Con correccion de Yates

Se rechaza la hipétesis de que las dos variables (Tipo de
Escala de Hamilton) son independientes, por tanto,

fuerte asociacion.

El efecto del extracto de Valeriana prionophylla para el

tratamiento y
las dos variables tienen

tratamiento de la

ansiedad en pacientes bajo tratamiento con quimioterapia por cancer de si
mama es POSITIVO y BENEFICIOSO, para los pacientes, pues

existe asociacion significativamente estadistica

(Chi Cuadrado 22.94 y

valor de p menor de 0.0000017), de las dos variables.
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Figura 2 Efectos de la Valeriana y el Placebo sobre la Ansiedad

Se puede observar que el 100% de las pacientes tenian algun grado de
ansiedad antes del tratamiento con Valeriana y placebo.

Al final del tratamiento se observa que los pacientes tratados con Valeriana
resolvieron en un cien por ciento su problema de ansiedad, no asi las tratadas
con placebo donde se observa una respuesta de solo el 13.33 %,2 casos.
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8. DISCUSION DE RESULTADOS

Del 100 % de los pacientes tratados con Valeriana ,el 13% (2) pacientes se
retiraron del estudio por presentar efectos adversos .
30 pacientes terminaron el estudio.

Basados en el Test de Hamilton en donde la acumulacion en puntaje mayor o
Igual a 18 diagnostica algun grado de ansiedad podemos concluir lo siguiente:

9.1 Todas las pacientes que participaron en el estudio manifestaron algun
grado de ansiedad, puntajes igual o mayor a 18, puntos al inicio del
tratamiento.

9.2 El extracto de Valeriana redujo el valor de un promedio de 34.27 puntos
(ansiedad), a un valor normal de 4.53 puntos (no ansiedad),en las pacientes
bajo tratamiento ,lo que indica un efecto positivo (100% de efectividad),
corroborado con los analisis estadisticos ya mencionados.

9.3 El extracto de maiz (placebo), redujo el valor de un promedio de 34.27
puntos (ansiedad), a un valor de 28.7 puntos (aun ansiedad) ,en las
pacientes bajo tratamiento ,lo que indica un efecto placebo, no significativo
estadisticamente , que es superado por el tratamiento con Valeriana ya
mencionado.

9.4 Lo anterior demuestra la efectividad de la Valeriana en el tratamiento
ansiedad, corroborando lo revisado en la literatura (9,10,11,12) para Valeriana
Officinalis.

9.5 Las variables tipo de tratamiento y escala de Hamilton, fueron
adecuadas para andlisis estadistico, ya que presentaron fuerte asociacion,
siendo variables dependientes.

9.6 Existe asociacién estadistica entre Chi Cuadrado 22.94 y valor de p
menor de 0.00000017, por lo tanto, el tratamiento positivo de Valeriana para
la ansiedad tiene significancia estadistica.
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10. CONCLUSIONES

10.1 Todas las pacientes bajo tratamiento de quimioterapia por cancer
de mama manifiestan algun grado de ansiedad, por punteo del Test de
Hamilton arriba de 18 puntos.

10.2 El extracto de Valeriana prionophylla, redujo el nivel de ansiedad a
valores normales en todas las pacientes bajo tratamiento,
evidenciando un efecto positivo y beneficioso en la calidad de vida de
este tipo de pacientes, confirmando lo que indica la literatura.
(9,10.11,12), para Valeriana Officinalis.

10.3 El extracto de Valeriana prionophylla supero el efecto placebo
del extracto de maiz en las pacientes bajo tratamiento.

10.4 Las variables estudiadas tuvieron fuerte asociacion y al realizar la
prueba estadistica de Chi cuadrado se encontré una alta significancia
con una asociacion de 22.94 y un valor de p < 0.0000017.
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11. RECOMENDACIONES

11.1 Proporcionarle a todos los pacientes que asisten a la unidad de
quimioterapia por cancer de mama apoyo emocional y tratamiento
médico ya que el 100% de los pacientes presentan diagndéstico de
ansiedad en el momento de su tratamiento.

11.2 Utilizar Valeriana prioniophylla como tratamiento fitoterapico de
apoyo en este tipo de pacientes, vigilando reacciones adversas que
pueden darse desde la primera semana de tratamiento.
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13. ANEXOS

13.1 Boleta de recoleccion de datosy Test de Hamilton.

Nombre:

Edad: Teléfono:

Puntaje Inicial: Fecha:

Puntaje Final: Fecha:

25

Estado ansioso: Inquietud. Expectativas de
1 | catastrofe. Aprension C B
(anticipacion con terror). Irritabilidad.

Tension: Sensaciones de tension. Fatiga.
Imposibilidad de estar quieto. Reacciones de C
sobresalto. Llanto f4cil. Temblores. Sensaciones de
incapacidad para esperar.

Miedos: A la oscuridad. A los desconocidos. A
3 | quedarse solo. A los animales. A la circulaciéon. Ala |2 |
muchedumbre.

Insomnio: Dificultades de conciliacion. Suefio
interrumpido. Suefo no satisfactorio, con cansancio ollle
al despertar. Suefios penosos. Pesadillas. Terrores
nocturnos.

Funciones Intelectuales (Cognitivas): Dificultad de C o
concentracion. Falta de memoria.

Estado de &nimo depresivo: Pérdida de interés. No
6 | disfruta del tiempo libre. Depresion. Insomnio de e
madrugada. Variaciones animicas a lo largo del dia.

Sintomas somaticos musculares: Dolores
musculares. Rigidez muscular. Sacudidas C o
musculares. Sacudidas clonicas. Rechinar de
dientes. Voz quebrada.
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Sintomas somaticos generales: Zumbido de oidos.

Visién borrosa. Oleadas de calor o frio. Sensacién
de debilidad. Sensaciones parestésicas ( pinchazos
u hormigueos ).

Sintomas cardiovasculares: Taquicardia.
Palpitaciones. Dolor toracico. Sensacion pulsatil en
vasos. Sensaciones de "baja presion” o desmayos.
Extrasistoles (arritmias cardiacas benignas).

10

Sintomas respiratorios: Opresion pretoracica.
Constriccion precordial. Sensacion de ahogo o falta
de aire. Suspiros. Disnea (dificultad para respirar).

11

Sintomas gastrointestinales: Dificultades
evacuatorias. Gases. Dispepsia: dolores antes o
después de comer, ardor, hinchazén abdominal,
nauseas, vomitos, constriccion epigastrica. Colicos
(espasmos) abdominales. Diarrea. Perdida de peso.
Estrefiimiento.

12

Sintomas genitourinarios: Micciones frecuentes.
Miccion imperiosa. Amenorrea (falta del periodo
menstrual). Metrorragia (hemorragia genital).
Frigidez. Eyaculacion precoz. Impotencia. Ausencia
de ereccion.

13

Sintomas del sistema nervioso auténomo: Boca
seca. Accesos de enrojecimiento. Palidez.
Tendencia a la sudoracion. Vértigos. Cefalea (dolor
de cabeza) de tension.

14

Conducta en el transcurso del test: Tendencia al
abatimiento. Agitacion: manos inquietas, juega con
los dedos, cierra los puiios, tics, aprieta el pafiuelo
en las manos. Inquietud: va y viene. Temblor en las
manos. Rostro preocupado. Aumento del tono
muscular o contracturas musculares. Respiracion
entrecortada. Palidez facial. Traga saliva. Eructos.
Taquicardia o palpitaciones. Ritmo respiratorio
acelerado. Sudoracién. Pestafieo.
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13.2 Consentimiento Informado:

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA EL PACIENTE

Por medio de la presente yo:
Quien me identifico con cédula de vecindad nimero:
Teléfono namero:

Autorizo al Dr. Angel Quifidnez Castellanos la utilizacion del extracto de
Valeriana prionophylla en mi persona, medicamento que me ayudara

a reducir los sintomas de ansiedad que pueda afectar mi tratamiento de
quimioterapia .

Ademas hago manifestar que el Dr. Quifibnez me explic6 que en algunos
casos el tratamiento puede tener efectos secundarios como:

Dolor de cabeza, excitabilidad, malestar estomacal, intranquilidad, mareo,
inestabilidad (ataxia) y baja temperatura corporal (hipotermia) o insomnio, asi
como reacciones alérgicas a alguno de los compuestos,que ameritara
suspender dicho tratamiento.

De lo anterior el Dr. Quifibnez se hace responsable, manteniendo via
telefGnica comunicacion constante con mi persona.

Firma:
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13.3
MUESTRA

TAMANO MUESTRAL: Se realiz6 un estudio piloto en el que se identificé una
proporcion de ansiedad en pacientes con cancer 100 % (pl). Se conoce que
la prevalencia de ansiedad en la poblacion general 4% por lo que tomamos
estos datos para el calculo del tamafio muestral.

En el presente estudio se toma como la probabilidad de cometer el error tipo |
(alfa) el valor de 0,05 que es el nivel de significacion. El nivel de confianza es
del 95%. La probabilidad de cometer el error tipo 1l (beta) es 0,10 (potencia del
90%).

El tamafo de la muestra se define usando la férmula estadistica
correspondiente:

« = EEHE0) (P +Pam)
P
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donde:
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(1)

# Y dencta a las frecuencias observadas. Es el nimero de cases observadas

clasificades en |a fila i de la columna j.

¢ " dencta alas frecuencias esperadas o tedricas. Es el numero de casos esperados

correspondientas a cada fila y columna, Se puede definir coma aquella frecuencia que
se observaria si ambas variables fuesen independientas.

u

Asi, el estadistico X mide la diferencia entre el valor que debiera resultar si las dos variables fuesen
independientas v el que se ha chservado en |a realidad. Cuants mayor sea esa diferencia (v, por lo
tanto, el valor del estadistica), mayor sera la relacion entre ambas variables, El hacho de que las
diferencias entre los valores observados v esperados estén elevadas al cuadrade en (1) convierte

y

cualquier diferencia en pasitiva, El test 4 &5 asl un test no dirigido (test de planteamiento bilateral],
que nos indica si existe o no relacion entre dos factores pero no en que sentido se produce tal

asociacian.

Para obtener los valores esperados ¥, estos se calculan a traves del producto de los totales
marginales dividide por el numerg total de cases (n). Para el caso mas sencillo de una tabla 2x2 comeo |

Tabla 1, se tiens qua:

(a+b)xla+c)

"

E]l =

E _(a+b)x(p+d)

12
H

(c+d)x(a+c)

Ell =
n

e+d)x(b+d)

1
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13.5 Prueba Exacta de Fischer

& La prucha de probabilidad ewacta de Fisher

El test exacto de Fisher permite analzar si dos wariables dicotdmicas estdn ascciadas cuando la muestra
2 estudiar es demasiado peguefia ¥ no se cumplen las condiciones necesarias para que la aplicacién del

-
test 4 sea adecuada. Estas condicicnes exigen que los valores esperados de al menes el 804% de las

celdas en uma tabla de comtingencia sean mayores de 5. Asl, en wna tabla 2x2 serd necesario gue todas
las celdas verifiguen esta condicidn, si biem en la prictica swele permitirse que wna de ellas muestne
frecuencias esperadas ligeramente por debajo de eshe valor.

En situaciones como esta, una forma de plantear los resultados es su disposiciéa en una tabla de

comtingenda de dos wias. S las dos variables gue se estin considerando son dicobdmicas, nos
encomtraremos con el caso de una tabla 2 x 2 coma la gue se meestra en la Tabla 1. El test exacto de

Fisher =& basa en evaluar la probabilidad asodada a zada una de las tablas 2 x 2 que se pueden formar
manteniendo los mismos totales de filas y colemnas que los de la tabla observada. Cada vna de estas

probabilidades se obtiene bajo la hipdtesis nula de independencia de las dos varables que se estin
considerando.

abla 1. Tabla de contingamncla gemneral pars la conmpar ot

do dos varkables dicotdmilcxs en ol caxso da grupos

Caracteristicas &

Caracteristica B Presente Bussnte Total
Presente a b a+bhb
Ausenbe c d c+d

Tital a+c B+ d ]

La probabilidad exacta de observar un conjumto concrete de frecuencias a, b, ¢ ¥ d en ona tabla 2 x 2
ceande s2 asame independencia y ks tofa de filas v columnas s= consideran fijos vieme dada por la
distribucién hipergeométrica:

_la+blle+dPlatcpib+d)
F wlal Bl el A
Esta fdrmala se obtiene calculando todas las posibles formas en las gue podemos disponer n sojstos en

una tabla 2 x 2 de modo gue los totales de filas y columnas sean siempre los mismas, (a+b), (c+d),
[a+c) v (b+d).
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