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1. INTRODUCCION:

Existen enfermedades que debido a su prevalencia en nuestro pais, se consideran
como amenazas a la poblacion ya que cada dia aumenta la cifra de mexicanos
que padecen una de ellas, entre estas enfermedades se encuentra la Diabetes
mellitus. En la actualidad la Federacion Mexicana de Diabetes (FMD) estima que
existen 6.4 millones de mexicanos con el diagndstico de diabetes. Los lugares con
prevalencias mas altas en México son: Distrito Federal, Nuevo Leodn, Veracruz,
Tamaulipas, Durango y San Luis Potosi. (FMD/ENSANUT, 2012)

La importancia de tratar una enfermedad como la diabetes, radica en el hecho de
gue a pesar de la amenaza que representa para la poblacion y de los constantes
estudios realizados en torno a ella, sigue siendo una de las principales
enfermedades que afectan y seguiran afectando a la poblacion mexicana. El
hecho es que ésta enfermedad como cualquier otra incluida en la lista de las
principales en México, es complicada, degenerativa multifactorial. Por lo tanto, es
importante que este tipo de enfermedades se combatan no solo con el
compromiso del paciente, sino con ayuda tanto de sus familiares como de un
equipo de profesionales de la salud. Ademas de que la Organizacién para la
Cooperaciéon y Desarrollo Econémicos (OCDE), coloca a México en el segundo
lugar en prevalencia de obesidad a nivel mundial y el primer lugar mundial de

obesidad en nifos.

La razon por la cual el estudio en cuestion se refiere a la diabetes mellitus tipo Il
se debe principalmente a la frecuencia con la que esta enfermedad se presenta,
ya que del 90-95% de los diabéticos presentan diabetes mellitus tipo I, también
llamada no insulinodependiente, es decir, se presenta una produccion insuficiente
de insulina, por lo que es dificil conducir toda la glucosa consumida por el
organismo hacia las células. La mayoria de los diabéticos tipo 2 tiene sobrepeso u
obesidad, lo que contribuye a presentar un aumento en la resistencia a la insulina.

Por otra parte, solo el 10% de los diabéticos son del tipo 1, en estos pacientes la
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produccion de insulina es nula y tienen que ser tratados con insulina. (ROLDAN
C., AYUSO R., GONZALEZ V. 2012).

Actualmente se cuenta con tratamientos farmacolégicos y no farmacolégicos para
este tipo de padecimientos que a pesar de ser eficaces, la mayoria no logran su
objetivo principal en su totalidad, lo cual puede atribuirse a distintos motivos en los
gue se incluyen: la falta de conocimiento y participacion del paciente y de los
familiares en el tratamiento de su enfermedad; el mal manejo y malas decisiones
respecto a los medicamentos, en este caso hipoglucemiantes prescritos,
seleccionados o indicados, dispensados, administrados y monitorizados por parte
de los profesionales de la salud y ademas esta el hecho de que no se consideran
ni se tratan los factores asociados a la enfermedad, los cuales, en cualquier
momento pueden ser detonantes de otras enfermedades asociadas como la

hipertension o causar la muerte.

Por tanto, el farmacéutico, como buen conocedor de la dificultad de deslindar los
riesgos de los beneficios que aportan los tratamientos farmacoterapéuticos, debe
estar atento a las oportunidades de mejora en la calidad de la farmacoterapia que
recibe el paciente e identificar las que generan morbilidad terapéutica en el
paciente. (JIMENEZ V., 2005).

Con respecto a lo antes mencionado pienso que es importante el andlisis de los
factores asociados a la diabetes mellitus tipo Il en el paciente, para lograr prevenir
situaciones adversas e irreversibles que se presentarse por la falta de control de
dichos factores, los cuales no siempre son considerados como importantes. Para
poder lograr el andlisis de dichos factores es importante tomar en cuenta la
morbilidad farmacoterapéutica (MFT). La morbilidad farmacoterapéutica es la
morbilidad asociada a problemas relacionados con la medicacion, la cual, genera
un elevado coste en términos econdémicos y de calidad de vida tanto al paciente
como al sistema sanitario. (JIMENEZ V. 2006).



La identificacion de pacientes con MFT prevenible se realiza, con periodicidad pre-
establecida, mediante un sistema informatizado de alertas que detecta incidencias,
es decir, cualquier suceso que puede o no causar dafio al paciente, a partir de las
cuales se identifican pacientes con Errores de Medicacion (EM) y Problemas
Relacionados con la Medicacion (PRM) potenciales y/o reales. (JIMENEZ V. 2005)

Ahora bien, el caso de la diabetes, como ya se tiene claro, se encuentra en la
cumbre de las enfermedades padecidas por la mayoria de los mexicanos, de los
cuales pocos reciben una atencion de salud adecuada, mientras que la mayoria
puede que no sepa de su padecimiento o0 que tenga nocion de esta y no lleve a
cabo un control adecuado de la misma. Si bien, es dificil para la mayoria de las
personas llevar a cabo el cumplimiento al pie de la letra de la terapia
medicamentosa y no medicamentosa, considero que lo es aun mas para las
personas de la tercera edad. Por ello, de todos los grupos sociales de la poblacion
mexicana y de todo el mundo, considero a los adultos mayores, un sector que
requiere especial atencion de parte de los profesionales de la salud ya que resulta
mas complicado para ellos el sobrellevar una enfermedad, cualquiera que esta
sea, en comparacion con el resto de la poblacién, debido a que tanto social como
biol6gicamente son mas vulnerables y generalmente presentan una serie de
dificultades como depresion, ceguera, dificultad para la deglucion de tabletas o

simplemente olvidar el horario de administracion de su medicacion.

Adicionalmente hay que considerar factible que a la edad geriatrica no solo se
puede presentar la diabetes mellitus tipo Il como enfermedad a tratar, ni tampoco,
se encuentran a los hipoglucemiantes como Unicos medicamentos incluidos en su
tratamiento cotidiano, sino que existe un deterioro general de las funciones
fisiologicas normales que provocan multiples padecimientos lo que conlleva a la
polimedicacién. Esta politerapia provoca interaccion entre farmacos y se
incrementa la posibilidad de aparicion de efectos indeseables. Son frecuentes los
fallos en el cumplimiento del tratamiento, o errores en la administracion a
consecuencias de las limitaciones propias de la edad, como el deterioro de la

funcién visual, auditiva y mental. Estos pueden ser agravados por el nimero
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elevado de medicamentos que se consumen y por los efectos adversos. El
organismo senil presenta cambios fisioldgicos que por si mismos pueden alterar la
farmacologia de muchos farmacos, y las caracteristicas farmacodinamicas
también pueden diferir de los del adulto joven, la respuesta puede estar
aumentada o disminuida. (REGUEIRA N., 2000)

Por lo tanto, este estudio es una gran oportunidad para que el farmacéutico se
desarrolle profesionalmente ya que de este modo la figura del mismo podria
reflejar una gran diferencia al implementar el consejo farmacéutico basado en lo
obtenido y con ello aplicar medidas de prevencion y control de la enfermedad. No
esta de mas mencionar que la diabetes es responsabilidad y compromiso de quien
la padece, pero ademas todo profesional de la salud es requerido para que el
control de la enfermedad suceda, y el apoyo serd ain mayor si se incluye tanto a
las instituciones gubernamentales relacionadas con la salud planteando leyes o
planes estratégicos para disminuir su incidencia, asi como el apoyo por parte de
los medios de comunicacion para difundir medidas de prevencion e informacion
relacionada y con ello alentar a la poblacion a llevar una vida mas saludable y a

erradicar acciones que provoquen el deterioro de su salud.



2. OBJETIVOS:

1. Llevar a cabo una investigacion observacional, prospectiva longitudinal
acerca de la morbilidad farmacoterapéutica asociada con el uso de
hipoglucemiantes en pacientes geriatricos que padecen diabetes mellitus
tipo Il.

2. ldentificar y monitorear los diversos indicadores clinicos que provocan dicha
morbilidad en este tipo de pacientes, realizando un andlisis farmaceéutico
durante un periodo de 3 meses.

3. Monitorear un grupo de pacientes que tengan un perfil farmacoterapéutico
geriatrico-diabético internados en un hospital privado, con la finalidad de
encontrar diversas alternativas para disminuir la tasa de morbilidad y con
ello brindarles un servicio de atencion farmacéutica de calidad mejorando

su salud.

3. HIPOTESIS

Si se identifican y se monitorean los indicadores farmacoldgicos que provocan la
morbilidad asociada con el uso de hipoglucemiantes en pacientes geriatricos
diabéticos no insulinodependientes, incluyendo las reacciones adversas y las
interacciones farmacoldgicas que se hagan presentes en el tratamiento de dichos
pacientes; a través de la observacién y andlisis de los resultados obtenidos,
entonces se podran proponer medidas de correccion para disminuir la morbilidad
farmacoterapéutica para estos pacientes y con ello mejorar el servicio de atencion
farmacéutica brindando un servicio asistencial de calidad y mejoramiento de la

salud del paciente.



4. GENERALIDADES

4.1 ANTECEDENTES DE LA FARMACIA

Imagen 1. Botica. Obtenida del articulo “La silla de la botica” disponible en la direccién electrénica:

http://blogs.lavozdegalicia.es/luispousa/2009/05/21/la-silla-de-la-botica/

“Solo se puede tratar de conocer el futuro desde la perspectiva del pasado”.

(Aristoteles)

El tener conocimientos historicos de nuestra profesion, nos da la pauta para
plantear objetivos futuros que puedan ayudar a la sociedad, por lo tanto, en
nuestra profesion como farmacéuticos, es importante conocer la historia de la

Farmacia Hospitalaria.

La Farmacia Hospitalaria es una especialidad farmacéutica que se ocupa de servir
a la poblacién en sus necesidades farmacéuticas, a través de la seleccion,
preparacion, adquisicion, control, dispensacion, informacion de medicamentos y

otras actividades orientadas a conseguir una utilizaciébn apropiada, segura y


http://blogs.lavozdegalicia.es/luispousa/2009/05/21/la-silla-de-la-botica/

econdémica de los medicamentos y productos sanitarios, en beneficio de los
pacientes atendidos en el hospital y en su ambito de influencia. (GIRALDEZ J.,
1999).

Antes de adentrarse a la historia de la Farmacia Hospitalaria como tal, es
importante dar un repaso a los tiempos remotos, ya que de ahi se parte para llegar
al nacimiento de la Farmacia clinica. Para conocer la historia de la Farmacia, hay
que remontarse a Galeno (130-200 a.C). El, al igual que otros profesionales de la
Salud, ejercia simultdneamente las profesiones de médico y farmacéutico. Galeno
fue en su tiempo el médico mas renombrado de la aristocracia romana, del ejército
y de los gladiadores. (ESTEVA, 2005)

Durante siglos dejo marcadas las pautas que se conocen en su memoria con el
adjetivo “galénico”. En el siglo XIll, cuando el Emperador de Alemania y Rey de
Sicilia Federico Il de Hohenstaufen proclamé la separacion legal de la Medicina de
la Farmacia. San Cosme y San Damian fueron declarados patronos en ambas
profesiones. El primero de ellos ejercia la Medicina y el segundo la Farmacia.
(ESTEVA, 2005)

4.1.1 FARMACIA HOSPITALARIA EN EL MUNDO ARABE

La farmacia hospitalaria tiene sus inicios en el mundo arabe. Se crean grandes
farmacias en los hospitales, muchas veces anexas a las escuelas. Las recetas
eran prescritas por el médico y las indicaciones iban a la farmacia de hospital,
donde se confeccionaba el medicamento y se administraba a los enfermos.
(ESTEVA, 2005)

La calidad de los medicamentos era inspeccionada por el muhtasib, el inspector
de mercados, que comprobaba la calidad de 3,000 drogas diferentes. En farmacia
eran muy frecuentes las adulteraciones, la sustitucion de un medicamento valioso
por otro parecido de menor precio, y el muhtasib era el encargado de perseguir los

fraudes. Tenia la capacidad de obligar a los médicos a que no recetasen



medicamentos dafiinos, preparasen venenos ni hiciesen referencia a abortivos en
presencia de mujeres. (ESTEVA, 2005)

Se puede considerar la Historia de la Farmacia Hospitalaria paralela a la del
Hospital a pesar de que no surge como tal hasta el siglo Xll, en la Europa
cristiana, pues hasta entonces la profesion médica y farmacéutica concurrian en
una misma persona y era el médico el que preparaba todos los medicamentos que
precisaban sus enfermos. (ESTEVA, 2005)

4.1.2 FARMACIA HOSPITALARIA TRAS LA DIVISION DE LAS
CIENCIAS DE LA SALUD

En 1240 aparece la primera regulacion sobre la separacion de la Farmacia y la
Medicina del rey Federico Il. A este edicto se le ha llamado la Carta Magna de la
Farmacia. (ESTEVA, 2005)

Los datos mas antiguos sobre la labor de los boticarios en los hospitales estan
recogidos en los estatutos del Hospital de Espiritu Santo de Sevilla en 1580, en el
gue se decia que el boticario debia asistir a las horas de la visita del médico,
deberia “asentar” las medicinas que cada dia se ordenen a los enfermos en un
libro, también deberia administrar purgas y pildoras pero no estad claro que
“estuviera” en el hospital. (ESTEVA, 2005)

En Espafia, en el siglo XVIII se reorganizan los servicios farmacéuticos militares,
Felipe V ordené en 1704 que, entre el personal de Hospital del ejército, debia
figurar un boticario. Posteriormente, en 1760, Carlos Ill ordena que las boticas de
los hospitales estén surtidas de medicamentos legales por cuenta de la Real
Hacienda. En esta misma época también se realizaron petitorios o catalogos de
los medicamentos 6 productos que habian de ser utilizados en sus respectivas
boticas. Uno de estos petitorios inspirado en la “Farmacopea Matritens” fue hecho

en 1776 por orden del Real tribunal del Protomedicato con el fin de que los



hospitales dispusieran de un “Formulario” oficial en el que se recogiera lo que

debia servir para la curacién de los enfermos en el Hospital. (ESTEVA, 2005)
En Francia el siglo XIX se establece un sistema de interinidad en Farmacia y

posteriormente solo los interinos que superasen un examen podrian acceder a las

plazas de farmacéuticos hospitalarios. (ESTEVA, 2005)

4.1.3 FARMACIA HOSPITALARIA MODERNA

La moderna farmacia de hospital se promueve en el mundo a mediados del siglo
XX a través de los E.E.UU. por la Sociedad Americana de Farmacéuticos de
Hospitales, conocida con las siglas ASHP, y desde entonces con las mismas
siglas pero con el nombre de Sociedad Americana de Farmacéuticos de las

Instituciones del Sistema de las Salud Institucional.

En lo referente a Espafia, su actualizacion constante se debe en gran medida al
impulso dado por la Sociedad Espafiola de Farmacéuticos de Hospitales (SEHF),

Su pagina web www.sehf.org es una fuente amplia y actualizada que demuestra el

buen nivel que se ha alcanzado en este sector de Espafia, destacando

especialmente sus publicaciones periddicas.

En mayo de 1970 se convoca a la Primera Mesa Redonda sobre farmacia
hospitalaria en la Seguridad Social donde se define lo que seria la politica
farmacéutica en la moderna red de Hospitales de la Seguridad Social,
abandonandose la idea de centrarse en la adquisicion, preparacion vy
dispensacion, hacia una idea de enfocar nuestra actvidad, por la que el eje central

pasa a ser el paciente.


http://www.sehf.org/

4.2 FARMACOEPIDEMIOLOGIA

4.2.1 DEFINICION Y OBJETIVOS DE LA EPIDEMIOLOGIA

La epidemiologia es la ciencia que tiene como proposito describir y explicar la
dinamica de la salud poblacional, identificar los elementos que la componen y
comprender las fuerzas que la gobiernan, a fin de desarrollar acciones tendientes
a conservar y promover la salud de la poblacion. La epidemiologia investiga la
distribucion, frecuencia y determinantes de las condiciones de salud en las
poblaciones humanas asi como las modalidades y el impacto de las respuestas
sociales instauradas para atenderlas. (HERNANDEZ, 2007)

La epidemiologia se ha clasificado como “descriptiva” o “analitica”. En terminos
generales, la epidemiologia decriptiva hace uso de los datos disponibles para
examinar como las tasas (por ejemplo: de mortalidad) varian de acuerdo a
variables demograficas (por ejemplo, las obtenidas de los censos). (SZKLO,
2003)

En los estudios epidemiolédgicos analiticos se evalian hipoétesis relacionadas con
asociaciones entre posibles exposiciones a ciertos factores de riesgo y los

desenlaces de procesos relacionados con la salud. (SZKLO, 2003)

Los cambios en las patologias mas prevalentes y en las caracteristicas
demograficas de muchas poblaciones, asi como los avances que se han
producido en el campo biomédico han contribuido a cambiar los centros de interés

y a evolucionar los métodos propios de esta disciplina.

Una de las tareas actuales de la epidemiologia es disefiar sistemas de informacion
en salud adecuados para la adquisicion de desiciones clinicas y administrativas
gue se pueden basar en un constante caudal de informacion util. (ESPINOSA,
2000)
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Se han identificado 6 campos en los cuales la epidemiologia puede convertirse en
una fuerza poderosa para ayudar a los clinicos (y a la sociedad) a abordar los

problemas contemporaneos de la salud. (ESPINOSA, 2000)

Ellos son de manera resumida, los siguientes:

e Etiologia

e Eficacia

e Efectividad
e Eficiencia
e Evaluacion

e Educacion

En resumen, los objetivos basicos de la epidemiologia actual son:

1. El analisis de la informacion sobre el estado de salud de la poblacion
(entendiendo el concepto estado de salud en una forma amplia), su
distribucion y tendencias, para que sea Util en la planificacion y gestion
de los programas de salud.

2. El analisis de la causalidad, con el fin de hacer posibles las
intervenciones de prevencion, control y/o erradicacion.

3. La evaluacion de las intervenciones, cuyo fin es el de mejorar el estado
de salud de la comunidad. (J. ALTMIRAS, 1992)

e DEFINICION DE FARMACOEPIDEMIOLOGIA

El area de la epidemiologia que evalua el uso y los efectos de los medicamentos
en un nuamero grande de pacientes es la farmacoepidemiologia. La
farmacoepidemiologia se define como la epidemiologia de los farmacos, es decir,
el estudio del uso y efectos de los farmacos sobre la poblacion y esta rama de la

epidemiologia funciona como una herramienta muy 0til que ofrece un alternativa
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para aumentar el grado de informacion disponible sobre la poblaciéon en estudio ya
gue se usan los métodos epidemioldgicos para integrar la informacion proveniente
de la experiencia del uso de los medicamentos en condiciones habituales y los
determinantes de su uso. (ALVAREZ, 2004)

Otros autores lo definen como “la ciencia que estudia el impacto de los farmacos
en poblaciones humanas utilizando para ello el método epidemiolégico” o “la
aplicacién del conocimiento, método y razonamiento epidemioldgicos al estudio de
los efectos (beneficiosos y adversos) y usos de los farmacos en poblaciones
humanas”. (ALVAREZ, 2004)

Para el farmacéutico de hospital, los conocimientos de farmacoepidemiologia son
necesarios para ayudar en la interpretacion critica de la literatura cientifica sobre
farmacos y a su conversion en parametros aplicables a la toma de decisiones. Los
criterios y métodos de la farmacoepidemiologia son utiles para desarrollar sus
actividades en areas como la evaluaciéon de medicamentos, la farmacovigilancia y

en el disefio de estudios y programas.

Su desarrollo se ha centrado por una parte en el estudio de la seguridad de los
farmacos (reacciones adversas), sobre todo durante la etapa de pos-
comercializacion (farmacovigilancia) y por otra en el ambito de los EUM.
(ALVAREZ, 2004)

4.2.2 ESTUDIOS DE UTILIZACION DE MEDICAMENTOS

La OMS definio los estudios de utilizacion de medicamentos (EUM) como aquellos
que se ocupan de ‘la comercializacion, distribucidén, prescripcion y uso de los
medicamentos en una sociedad, con acento especial sobre las consecuencias

médicas, sociales y econdmicas resultantes”. (ALVAREZ, 2004)
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La utilizacibn de medicamentos se considera un indicador socio-sanitario, siendo
los EUM la herramienta que nos permite su evaluacion y posterior disefio de
estrategias de intervencion. El proceso de evaluacion de cualquier medicamento

incluye tres pasos complementarios:

1. La evaluacion de los beneficios de los medicamentos, por ejemplo la
evaluacion cuantitativa y cualitativa de su eficacia.

2. El estudio del riesgo de los medicamentos, tanto en estudios controlados
como en condiciones normales de cuidado.

3. La evaluacion del impacto de los tratamientos en la historia natural de la
enfermedad y en la sociedad. (ALVAREZ, 2004)

e OBJETIVOS DE LOS EUM

Algunos autores marcan como objetivos generales como mejorar la calidad de la
utilizacion de los medicamentos mediante la mejora del nivel de conocimientos
sobre los mismos, identificando problemas en su utilizacion y los factores que

condicionan la mala utilizacion. Para otros autores los objetivos se basan en:

e Identificacién de problemas relacionados con el empleo de farmacos.

e Andlisis de dichos problemas en relacion con su magnitud, causas y
posibles consecuencias.

e Propuesta de soluciones.

e Evaluacion de su impacto. (ALVAREZ, 2004)

e METODOLOGIA DE LOS EUM

La realizacién de los EUM se hace mediante alguno de los disefios y tipos de
estudios que utiliza la epidemiologia. Los expertos del DURG de la OMS
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adoptaron la DCI (Denominacién Comun Internacional), la clasificacibn ATC
(Anatomical Therapeutic Chemical- Anatomica Terapéutica Quimica) y la DDD
(Defined Daily Dose-Dosis Diaria Definida) en los EUM. (ALVAREZ, 2004)

4.2.3 SISTEMA ATC/DDD

Elcodigo ATC 6 Sistema de Clasificacion Anatdémica, Terapéutica,
Quimica (ATC: acrénimo de Anatomical, Therapeutic, Chemical classification
system) junto con la DDD (Dosis Diaria Definida), tiene como objetivo servir como
herramienta para la investigacién de la utilizacion de medicamentos. Se procura
mantener codigos estables del ATC para permitir que las tendencias de consumo

sean estudiadas sin la complicacion de cambios frecuentes en el sistema.

La clasificacion ATC esta basada en la clasificacion anatomica que habitualmente
utiliza la industria farmacéutica en sus estudios de mercado. En la clasificacion
ATC existen catorce categorias principales de grupos anatoémicos de
medicamentos. (ALVAREZ, 2004)

Consta de cinco niveles:

1. Primer nivel. Define el grupo anatémico principal. Se designa con una
letra del alfabeto (A, B, C, D, G, H, J, L, M, N, P, R, S, V). Cada una se
refiere al sistema organico sobre el que el medicamento ejerce sus
acciones principales. Por ejemplo, A es para aparato digestivo y

metabolismo.
2. Segundo nivel. Define el grupo terapéutico principal. Esta formado por

un numero de 2 digitos. Por ejemplo 02 para antiacidos, farmacos para el

tratamiento de la Ulcera péptica y los carminativos.
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3. Tercer nivel. Define el subgrupo terapéutico. Esta formado por una letra
del alfabeto. Por ejemplo, B para farmacos para el tratamiento de la Ulcera

péptica.

4. Cuarto nivel. Identifica el subgrupo quimico/terapéutico. Esta formado
por una letra del alfabeto, por ejemplo A para los antagonistas del receptor
H2.

5. Quinto nivel. Identifica especificamente un principio activo. Esta
constituido por un nimero de 2 digitos, y es especifico de cada principio
activo. Por ejemplo, 01 para Cimetidina o 02 para Ranitidina. (ALVAREZ,
2004)

e DOSIS DIARIA DEFINIDA: CONCEPTO.

Se define como la “Dosis media diaria habitual de un medicamento cuando se
utiliza para su indicacion principal en adultos”. No refleja necesariamente la dosis
diaria recomendada o prescrita, aunque se intenta que sea lo mas aproximada
posible segun datos de la bibliografia, del fabricante y de la experiencia con el
farmaco, de ahi que para los medicamentos de reciente comercializacion exista un
periodo de tres afios en que se puede modificar su DDD, tras el cual se procura

que las modificaciones sean minimas. (ALVAREZ, 2004)

A una sustancia se asigna DDD si ya esté clasificada en el sistema ATC; se basa
en el uso del principio activo en adultos, salvo en algunos preparados que se usan
exclusivamente en nifios. Cuando la dosis se establece en relacion al peso
corporal, se asume un peso de 70 kg para adultos y de 25 kg para nifilos. La DDD
refleja solamente un célculo aproximado del consumo y no un dato exacto del uso
real; proporciona una unidad de medida fija e independiente del precio y de la
presentacion, permitiendo al investigador determinar tendencias en el consumo y

realizar comparaciones entre grupos de la poblacion. (ALVAREZ, 2004)
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Siempre que es posible, la DDD se expresa en peso de principio activo g. (gramo),
mg. (miligramo), mcg. (microgramo), mmol. (milimol), E. (unidad, tanto si se trata
de utilizacion de medicamentos unidades internacionales como de otras
unidades), TE. (miles de unidades), ME. (millones de unidades)]. (ALVAREZ,
2004)

424 MORTALIDAD Y MORBILIDAD RELACIONADAS CON LOS
MEDICAMENTOS

Las medidas de frecuencia mas utilizadas en la epidemiologia son la morbilidad y
la mortalidad. Se conoce como tasa de mortalidad al indice que refleja la cantidad
de defunciones por cada mil ciudadanos de una determinada comunidad en un

periodo de tiempo concreto (por lo general, doce meses).

Tratandose de un fenbmeno mas facil de medir, las estadisticas de mortalidad han
sido ampliamente utilizadas a través de muchas etapas de la historia humana,
para estudiar la frecuencia y distribucidén de las enfermedades, y en el caso de las
enfermedades transmisibles han sido en el pasado, instrumentos muy efectivos
para orientar su control. (MOYA L. 1989)

Actualmente, al estar controladas en buena parte las enfermedades transmisibles
y al considerarse la salud como un derecho universal del ser humano, las
estadisticas de morbilidad han pasado a ocupar un puesto mas importante, ya que
existen numerosos trastornos de la salud que no son causa de muerte. (MOYA L.
1989)

La morbilidad se mide en términos de incidencia y prevalencia. Las tasas de
incidencia se utilizan para calcular el nimero de casos nuevos de una enfermedad

especifica. La tasa de prevalencia evalla, no solo los nuevos casos sino los casos

16


http://definicion.de/tiempo

ya existentes. Por su parte la mortalidad, definida en el aspecto anterior, se
estudia como la tasa de muertes en una poblacion. Las principales fuentes de
informacion de morbilidad son los datos hospitalarios, los registros poblacionales

de enfermedades y las encuestas. (ORTIZ, 1999)

Esta demostrado que los Problemas Relacionados con los Medicamentos (PRM)
son la causa de la morbilidad y mortalidad relacionadas con medicamentos y
requieren que se implementen estrategias para efectuar un adecuado abordaje de
este problema. . (ORTIZ, 1999)

Mediante las actividades de atencion farmacéutica (AF) los farmacéuticos, en
colaboraciéon con los pacientes y médicos, mejoran los resultados de la
farmacoterapia al prevenir, detectar y resolver los PRM, para asi tratar de evitar la
morbilidad y mortalidad relacionadas con los medicamentos. Una de las
actividades derivadas de la AF es el seguimiento farmacoterapéutico (SFT), que
puede definirse como la practica profesional en la que el farmacéutico se
responsabiliza de las necesidades del paciente relacionadas con su medicacion
mediante la deteccion, prevencion y resolucion de PRM, de forma continuada,
sistematizada y documentada, en colaboracion con el propio paciente y con los
demas profesionales del sistema de salud, con el fin de alcanzar resultados
concretos que mejoren la calidad de vida del paciente. Se han demostrado los
resultados del SFT en diferentes escenarios del ejercicio profesional del

farmacéutico, logrando una efectiva resolucion de los PRM. . (ORTIZ, 1999)

El coste economico de la morbilidad y mortalidad relacionadas con los
medicamentos ha sido analizado por diferentes autores. Johnson y Bootman han
publicado los costes que suponen los problemas de mortalidad y morbilidad en
E.E.U.U. Los autores estiman que en 1994, los gastos en medicamentos de
prescripcion ascendieron a 64 millones de ddlares, estimando los costos derivados
de la morbilidad y la mortalidad producidas por medicamentos en 136, 8 millones

de délares. Asimismo, Johnson y Bootman han desarrollados un modelo farmaco-
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econdmico que estima los costos derivados de la mortalidad y morbilidad
relacionada con los medicamentos y el grado en que la Atencidn Farmacéutica
puede contribuir a minimizar los resultados negativos de la terapia farmacologica.
De acuerdo al modelo disefiado, con la reduccion de los resultados negativos de la
farmacoterapia que se alcanzaria si todos los farmacéuticos comunitarios
dispensaran atencion farmacéutica, cerca del 84% de los pacientes alcanzarian

resultados terapéuticos optimos por la terapia farmacologica.

Los autores concluyen que los acontecimientos adversos con los medicamentos
representan un importante problema en los hospitales, especialmente en ancianos
con multiples enfermedades y que un mayor nuamero de medicamentos
administrados va asociado a un incremento de los acontecimientos adversos
fatales. Todo ello significa que la morbilidad y la mortalidad debida al uso
inapropiado de medicamentos es un problema epidemiolégico y econémico de
primera magnitud. Los farmacéuticos debemos asumir la responsabilidad que nos
corresponde en este terreno aportando una atencion farmacéutica que mejore los

resultados en salud de nuestros pacientes.

4.2.5 DISENOS DE ESTUDIO

Los elementos basicos que configuran los distintos tipos de disefios de estudios
en biomedicina, son la asignacién controlada del factor de estudio por el
investigador y la asignacion de los individuos a uno de los grupos de comparacion,
la existencia o no de secuencia temporal y la direccionalidad del estudio, en caso
de que esta exista. (ALTMIRAS J., 1992).

De manera general los disefios de estudio se pueden clasificar en dos tipos:

1. Estudios experimentales: Si la asignacion es controlada por el

investigador nos encontramos ante los clasicos estudios experimentales,
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gue representan la aplicacion a la investigacion humana del clasico
experimento de laboratorio. (ALTMIRAS J., 1992). En resumen, en este
tipo de estudios, las variables son controladas por el investigador y se

basan en investigaciones humanas.

2. Estudios observacionales: Aquellos en los que las variables no son
controladas por el investigador ya que el factor de estudio de produce de

forma natural.

Los distintos tipos de disefio de estudio tienen ciertos elementos basicos en

comun, estos son:

1. El factor de estudio.
La asignacion de los individuos a uno de los grupos de comparacion.
La existencia o no de secuencia temporal y la direccionalidad del estudio,

en caso de que ésta exista.

A. ESTUDIOS EXPERIMENTALES

Los ensayos epidemiolégicos aleatorizados son estudios experimentales que,
cundo se llevan a cabo de manera adecuada, proporcionan el maximo grado de
evidencia para confirmar la relacion causa efecto entre la exposicion y el evento
en estudio. Se distinguen estos estudios observacionales porque el investigador
tiene control sobre la exposicion y porque ésta se lleva a cabo mediante un
proceso aleatorio. (HERNANDEZ, 2000)

Este tipo de estudios se utilizan para evaluar la eficacia de diferentes terapias, de
actividades preventivas o para la evaluacion de actividades de planificacion y
programacion sanitarias. El gran control que se tiene sobre el disefio facilita la
interpretacion de las asociaciones como causales. (PITA, 2001)
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Los estudios experimentales, a su vez se dividen en Ensayos clinicos y en

Ensayos comunitarios.

1. Ensayos clinicos: La asignacion de los individuos es controlada por el
investigador. Es el estudio experimental mas frecuente. Los sujetos son
pacientes y evalla uno o mas tratamientos para una enfermedad o proceso.
La validez de este estudio radica fundamentalmente en que el proceso
aleatorio haga los grupos comparables en las variables mas relevantes en
relacion al problema a estudiar. (PITA, 2001)

2. Ensayo comunitario: Los individuos son sanos. Incluyen intervenciones
sobre bases comunitarias amplias. Este tipo de disefios suelen ser cuasi-
experimentales (existe manipulacion pero no aleatorizacion) en los que una
0 varias comunidades recibiran la intervencién, mientras que otras serviran
como control. (PITA, 2001)

Las ventajas de los estudios experimentales residen en que si estos tienen un
disefio cuidadoso con un tamafio muestral suficiente, un proceso de aleatorizaciéon
adecuado, una intervencidon y un seguimiento perfectamente controlados pueden
proporcionar evidencias muy fuertes que nos permitan emitir juicios sobre la

existencia de relaciones causales entre variables. (PITA, 2001)

B. ESTUDIOS OBSERVACIONALES

Existen dos tipos béasicos de disefio para estudios no experimentales
(observacionales) en los cuales, los individuos son las unidades de observacion: el

estudio de casos y controles y el estudio transversal. (SZKLO, 2003)

1. Estudios transversales: Estudio en el que no existe secuencia temporal,
es decir, en el que la identificacién del suceso y de los factores de estudio

se realiza en el mismo momento. La medida de frecuencia que se utiliza es
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la prevalencia; por ello, a los estudios transversales también se les conoce
como estudios de prevalencia. (ALTMIRAS J., 1992).

POBLACION:
E=xpuestos A

Casos E (a)
Cazos E (b)

Mo casos E (c)

Casoz E (d))
Crbservacion
E = Mo Exposicicn A = Selecrion aleatoria
E= E.}:F-::-s.c:m o suen:lP:e- En:esente:

Imagen 2: Representacion esguematica de los estudios transversales. Fuente: Altimiras, J., Bautista, J., &
Puigventés, F. (1992) 548.

La seleccion de los sujetos en este tipo de estudios se realiza generalmente
por muestreo aleatorio. El esquema anterior ejemplifica como se estudia la
presencia de la enfermedad en este tipo de estudios y se analizan los
resultados subdividiendo los sujetos seleccionados en funcién de los
factores estudiados y, de esta forma, pueden compararse las prevalencias
en cada subgrupo. (ALTMIRAS J., 1992).

La ambigiedad temporal es una de las limitaciones mas importantes de los
estudios transversales, ya que al no conocer la secuencia temporal entre
posible causa y efecto, dificimente pueden dar lugar, a explicaciones
etiologicas. Sin embargo en casos como el género y la herencia genética,
es evidente que si se puede atribuir una secuencia temporal. En
enfermedades de corta duracion, los estudios transversales pueden dar

lugar a estimaciones erroneas. (ALTMIRAS J., 1992).
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Los estudios transversales tienen una funcién generalmente descriptiva, no
son validos para contrastar hipétesis etiologicas, pero si para sugerirlas, son
rapidos y de bajo costo lo que los hace muy utiles y efectivos. (ALTMIRAS
J., 1992).

Estudios longitudinales: Estudio en el que no existe secuencia temporal.
Estos a su vez se dividen en estudios de cohorte y estudios de casos y

controles:

A) Estudios de cohorte: Si en un estudio longitudinal se parte de la
identificacién de la existencia o no de la posible causa (por ejemplo,
el uso de un determinado farmaco) y se investiga la posterior
aparicion de un efecto (por ejemplo, una reaccién adversa) estamos
ante un estudio de cohortes. (ALTMIRAS J., 1992).

El estudio de cohortes es un disefio de investigacion epidemiolégica
en el que se parte de la identificacion, en la poblacion de estudio, de
los individuos sanos, es decir, que no han desarrollado la
enfermedad, y a los que se divide en el grupo de individuos
expuestos al factor que se desea estudiar y los no expuestos. Ambos
grupos se les analiza durante el tiempo que se establezca en el
disefio, con el fin de observar los acontecimientos (enfermedad,
muerte etc.) que son los resultados que el investigador sospecha
pueden causar la exposicion al factor de estudio. En el disefio del
estudio debe quedar definido muy estrictamente lo que se considera
“‘exposicion”. El grupo de no expuestos debe provenir de la misma
poblacién que los expuestos y solo diferenciarse de él en la ausencia
de la exposicion. Este es uno de los aspectos importantes en el
disefio de un estudio de cohortes: el asegurar la comparabilidad de
ambos grupos. (ALTMIRAS J., 1992).
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Defimcson de la cohorte

Pernodo de sepnimiento

Cohorte:
IAETIAT0E — E —e Casos meowdentes E
SAMOS o casos E
E —ge _asos mncidentes E
oo casos E
| |
|
Dreterminacion
de la exposicion
B = Expuestos
E = Mo expIestos

Imagen 3: Representacion esquematica de los estudios de cohortes. Fuente: Altimiras, J., Bautista, J.,
Puigventés, F. (1992).

B) Estudios de casos y controles: Al contrario de los estudios de
cohorte, en los de casos y controles se parte de la identificacion del
efecto (por ejemplo, los individuos que sufren de una determinada
entidad patolégica compatible con una reaccién adversa) y se
investiga retrospectivamente la exposicion a determinados factores

posibles de riesgo (en nuestro caso farmacos). (ALTMIRAS J., 1992)

Estos estudios se caracterizan porque los grupos a estudiar se
identifican en base a si presentan el resultado (casos) o no lo
presentan (controles). Ejemplo de este tipo de disefio es el estudio
de la imputacién de la hemorragia digestiva alta a la exposicion a
determinados farmacos. Para ello se identifican los individuos que
desarrollen la enfermedad y el grupo de controles debera ser elegido
en funcién de su comparabilidad a los casos, excepto para el
desarrollo de la misma. Se debe vigilar que los controles y los casos
no tengan distintas probabilidades de exposicion a los farmacos
imputables. (ALTMIRAS J., 1992)
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La seleccion de los controles es uno de los problemas metodologicos
mas importantes en este tipo de estudios. Algunas veces para evitar
los problemas de comparabilidad se seleccionan los controles a
partir de dos fuentes distintas, por ejemplo, ingresos hospitalarios de
los propios centros de donde se han elegido los casos, y cuyo motivo
de ingreso sea diverso y no relacionado con los temas de estudi6 y
controles de origen comunitario. Si la identificacion de la exposicion
se realiza mediante cuestionario, puede ser necesario que el nivel
cultural sea semejante al de los casos para evitar que la informacion
sobre la exposicion sea distinta para los casos y los controles.
Debemos asegurarnos de que si los controles hubieran sido casos
serian detectados (regla de oro). (ALTMIRAS J., 1992)

Idemtificacson de casos
¥ controles

CASOS
E

2508 CACHL oEi-
< T Investipacién de la i
Casos B — 00 (restrospectiva)

CONTEOLES

Controles E ~— Iﬂ';'est:g-a_ﬂl::.ﬂ de _13. Exposi-
= - . cxon (restrospectiva))

Imagen 4: Representacion esqguematica de los estudios de casos y controles. Fuente: Altimiras, J., Bautista,
J., & Puigventés, F. (1992), 548 p.

A continuacién se presenta un diagrama que explica las subdivisiones de los

estudios observacionales y experimentales.
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Diagrama 1. Disefios de estudio. Se muestra la division entre los estudios experimentales y observacionales
gue a su vez se dividen en los respectivos estudios epidemiologicos. Basado en la referencia bibliogréafica:
Altimiras, J., Bautista, J., & Puigventos, F. (1992)

Transversales




4.3 FARMACOVIGILANCIA

Imagen 5: Farmacovigilancia; obtenida de la direccion electrénica: http://farmacovigilancia.tv/blog/la-ue-ha-

aprobado-una-regulacion-sobre-farmacovigilancia-que-mejora-la-deteccion-de-productos-peligrosos/ (ENE,

2013)

El estudio exhaustivo y el rigor requerido en el desarrollo de nuevos
medicamentos, tanto en la fase experimental como en los ensayos clinicos, no
excluye la aparicion de efectos no deseados por medicamentos en el mercado, a

veces graves y, en ocasiones, imprevisibles.

La automedicacion requiere una educacion sanitaria que, en ocasiones, no es
accesible para la poblacion debido a su entorno sociocultural. En este sentido, y
aun en los paises desarrollados, conviene tener en cuenta que la dispensacion sin
receta es un riesgo potencial para el paciente. Cuando se intenta usar en
terapéutica humana un principio activo nuevo, primero debe de mostrarse la
eficacia e inocuidad del mismo. Para ello, se hacen investigaciones preclinicas y
clinicas. En las investigaciones preclinicas se administra la sustancia en estudio a
diferentes animales de experimentacién, durante un lapso prolongado, bajo
condiciones estandarizadas, y se evallan posibles dafios histopatologicos,
fisioldgicos, bioquimicos electrofisicos y otros. Si se supera esta etapa, se pasa a
la investigacion clinica, la cual se ejecuta en humanos y comprende cuatro fases

cuidadosamente planeadas, las tres primeras tienen lugar antes de la
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comercializacién y la cuarta se inicia una vez que el farmaco ha sido aprobado
para ser usado en la terapéutica. (VALSECIA, M. 2007)

La Fase I: El farmaco se estudia en un numero reducido de voluntarios sanos con
el objeto de obtener datos de la farmacocinética y farmacodinamia. Los
participantes estan bajo estricto control clinico y en algunos casos ya se pueden
detectar efectos indeseables. (VALSECIA, M. 2007)

La Fase Il Estudia los defectos de la administracion del nuevo farmaco en un
namero reducido de enfermos cuidadosamente seleccionados. Se valora la accion
terapéutica y la dosis optima, se evallan los efectos indeseables que puedan
aparecer, si son graves 0 aparecen en un numero elevado de pacientes se
suspende el estudio clinico del farmaco. (VALSECIA, M. 2007)

La Fase Ill o ensayo clinico controlado: se realizan estudios mas amplios, los
pacientes participan en ensayos clinicos controlados prospectivos para evaluar los
efectos terapéuticos del farmaco en estudio. También se valoran los efectos
adversos. Debido al elevado costo de todo el proceso de desarrollo de una nueva
molécula, se estudia un reducido nimero de pacientes (1000 a 4000) y durante un
periodo de tiempo limitado. De este modo se podrian detectar reacciones
adversas que se presentan con una alta frecuencia y que aparecen en periodos de
administracion del farmaco relativamente cortos. En el ensayo clinico controlado
en general, se excluyen determinados sectores de la poblacibn como las
embarazadas, los nifilos y los ancianos que podrian potencialmente recibir el
farmaco una vez comercializado. (VALSECIA, M. 2007)

La Fase IV: Una vez que las autoridades regulatorias sanitarias de un pais
aprueban el nuevo farmaco este puede ser comercializado. Después de afios
pueden descubrirse nuevos efectos terapéuticos, como es el caso de la aspirina

en la prevencion secundaria del infarto de miocardio. Pero los estudios de fase IV
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0 post comercializacidon son importantes para la deteccién precoz de reacciones

adversas previamente desconocidas. (VALSECIA, M. 2007)

En décadas pasadas ocurrieron accidentes relacionados con el consumo de
medicamentos que provocaron serios dafios a la salud publica, como lo fue el
caso de la talidomida. La talidomida empezé a utilizarse en 1975 y a prescribirse
con mucha frecuencia por sus presuntas virtudes como remedio inocuo contra la
nausea del embarazo y las nauseas en general. Pero no paso mucho tiempo sin
gue se relacionara ese medicamento con una anomalia que causaba graves
malformaciones congénitas en los hijos de mujeres tratadas con él durante el
embarazo. Antes de 1965, la mayoria de los paises habian retirado a la talidomida
del mercado. No obstante siguié utilizandose para tratar lepra, y en fechas mas
recuentes se agregaron muchas mas dolencias a la lista de indicaciones, aunque
su empleo en tales casos estd autorizado Unicamente bajo estricta supervision y
por recomendacion de un especialista. (OMS, 2004)

Los dafios fueron atribuidos a reacciones adversas de los medicamentos no
detectados durante las investigaciones realizadas antes de su comercializacion.
La aparicion de reacciones adversas de los medicamentos, puede tener un gran
impacto en la salud de los individuos bajo tratamiento con tales medicamentos,
provocando un incremento en la morbilidad y mortalidad, asi como un aumento en
el costo del tratamiento farmacoldgico, entre otros aspectos. La evaluacion del
farmaco en estudios cinicos antes de ser comercializado constituye la base de las

investigaciones de seguridad de los medicamentos. (FEUM, 2010)

Los estudios de Farmacovigilancia, también llamados de post comercializacién o
de Fase IV, constituyen un conjunto de métodos, observaciones y registros
obtenidos durante el uso extendido de un medicamento en la etapa de su
comercializacién, para detectar reacciones adversas y ocasionalmente efectos
farmacoterapéuticos beneficiosos no previstos en las etapas previas de control y
evaluacion del medicamento. La deteccion de reacciones adversas en el periodo
pre comercializacion tiene el inconveniente de que la poblacién incluida en estos

estudios es reducida, si se compara con aquella que efectivamente utilizara el
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medicamento, por lo que las reacciones adversas poco frecuentes o de lento

desarrollo son mas posibles de detectar en las etapas de post comercializacion.

(VALSECIA, M. 2007)

Episodios como la tragedia de la talidomida ponen de relieve la gran importancia

de contar con sistemas eficaces de control de los medicamentos. Por lo tanto,

debemos considerar que la evaluacion del medicamento no termina cuando se

lanza al mercado, ésta continua mientras sea utilizado, ya que la informacién que

arrojan los estudios anteriores a la comercializacion del medicamento, no se

considera completa por el nimero reducido de individuos analizados, seleccion

estricta de los mismos y la duracién del estudio es relativamente corta.

Etapa

| Etapa Il

20 - 50 voluntarios sanos para 250 - 4000 pacientes en grupos més
reunir datos prel'lninarga hete Mra detgnn?::r la
sequridad y eficacia a corto plazo

Experimentacion en animales para el
estudio de la toxicidad aguda, las
lesiones organicas, la dependencia
de la dosis, el metabolismo, la
cinética, la carcinogenicidad y la
mutagenicidad/teratogenicidad

T T

Etapa ll
150 - 350 enfermos, Etapalv
para definir las Estudios posteriores a la
recomendaciones aprobacion sobre determinadas
sobre sequridad cuestiones de sequridad
y posologia

Experimentacion
preclinica Etapa | Etapa Il Etapa lll
con animales
I
Registro
< Desarrollo > | € Post-aprobacion ——>

Imagen 6: Desarrollo clinico de los medicamentos. (OMS, 2004)
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4.3.1 DEFINICION

La farmacovigilancia es la ciencia que “recoge, vigila, investiga y evalla la
informacion sobre los efectos de los medicamentos, productos biolégicos, plantas
medicinales, medicinas tradicionales, con el objetivo de identificar nuevas
reacciones adversas, conocer su frecuencia y prevenir dafios en los pacientes”
(OMS, 2002). Se incluyen también dispositivos médicos (tecnovigilancia), medicina

complementaria y vacunas.

En el ambito hospitalario, la farmacovigilancia es parte de los servicios esenciales
de la farmacia hospitalaria. Con esta herramienta es posible detectar reacciones
adversas en los pacientes con el apoyo del perfil farmacoterapéutico y mediante el
analisis de las sospechas de reacciones adversas de los medicamentos
administrados al paciente. (FEUM, 2010)

4.3.2 OBJETIVOS Y VENTAJAS DE LA FARMACOVIGILANCIA

En México la Secretaria de Salud estableci6 un Programa Permanente de
Farmacovigilancia como un mecanismo activo que permita vigilar la eficacia y la

seguridad de los medicamentos. (FEUM, 2010)

Este programa o sistema de Farmacovigilancia puede diferir al de otros paises por
diferencias en la produccién, indicaciones terapéuticas, posologias, genética

alimentacion y tradiciones de la poblacion. (FEUM, 2010)

El objetivo general de la Farmacovigilancia es, colaborar en la racionalizacion de a
terapéutica en México. A continuacion se presentan los objetivos especificos de la

Farmacovigilancia, asi como sus ventajas mas destacadas

En el Diagrama 2 se describe el procedimiento que se debe seguir para reportar
una reaccién adversa y llevar a cabo la Farmacovigilancia. Se muestran 2 tipos de
Formatos que se deben llenar tanto por el profesional de la salud (Formato 1),
como por el paciente y el personal de farmacia (Formato 2). Con ello se reporta la

reaccion adversa del medicamento en cuestion a los centros de Farmacovigilancia
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Nacional.

gque pueden ser en su caso, los centros estatales o directamente al Centro

OBJETIVOS

VENTAJAS

Proporcionar un mecanismo eficaz para
identificar posibles reacciones adversas de
los medicamentos durante su
comercializaciéon, y para confirmar su

eficacia y seguridad.

Detectar  oportunamente  problemas
potenciales asociados al uso de

medicamentos.

Identificar ~ oportunamente  problemas
potenciales en la seguridad de los
medicamentos.

Favorece el uso seguro y racional de los

medicamentos.

Proporcionar informacién a profesionales
de la salud acerca de las reacciones
adversas plenamente identificadas y que
se presentan en a poblacion mexicana con
el uso de los medicamentos para confirmar

la relacion entre beneficio/riesgo.

Comparacion con estandares nacionales
e internacionales para originar las
medidas de intervencién en los sistemas
de atencion de la salud oficiales y

privados.

Contribuir a disminuir enfermedades
iatrogénicas y los gastos de

hospitalizacion.

Deteccién de las RAM mas frecuentes y

de las mas graves en una region.

Proponer medidas de salud publica para

reducir la frecuencia de estos problemas.

Estudios farmacoeconémicos para
determinar el costo social, econémico de
las RAM, nimero de camas hospitalarias
ocupadas por RAM, determinacién de
incapacidades, pérdida laboral, y costo

directo de los tratamientos necesarios.

Tabla 1: Objetivos y ventajas de la Farmacovigilancia. Fuente “Suplemento para establecimientos dedicados a

la venta y suministro de medicamentos y demas insumos para la salud” FEUM, 2010,)
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e PROCEDIMIENTO PARA APLICAR EL
FARMACOVIGILANCIA

SISTEMA DE

\ La IF realiza seguimiento
de a sefuridad de los

. Medico y profesionales de medicamentos _ aue
la salud reportan posibles elabora y comunica al
CNF de la SS.

reacciones adversas a los

) ) centros de FV o a las IF.
£ Paciente comunica al

medico malestar con la
admon. del
medicamento.

Diagrama 2: Representacion del proceso de Farmacovigilancia. FV: Farmacovigilancia.- IF: Industria

Farmacéutica.- CNF: Centro Nacional de Farmacovigilancia.- SS.- Secretaria de Salud. La farmacovigilancia

es una actividad compartida entre las autoridades sanitarias, la industria farmacéutica, los profesionales de la

salud, los pacientes y sus familiares. Fuente “Suplemento para establecimientos dedicados a la venta y

suministro de medicamentos y demas insumos para la salud”, 2010.)

Las funciones principales de los Centros de Farmacovigilancia son: Evaluar la
reaccion adversa, Valorarla, Dictaminar y Decidir las acciones que se deben poner
el practica para cada caso y Operar, es decir, informar a los profesionales de la
salud, laboratorio productor y farmacia que medidas y acciones requeridas para el

medicamento en cuestion.

Los formatos 1 y 2 se utilizan para llevar a cabo la notificacion de manifestaciones
clinicas que el paciente presenta y que se sospecha fueron causadas por la

administracion de un medicamento. A continuacion se describen ambos.
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FORMATO 1

FORMATO 2

Formato de sospecha de reaccidon adversa de los

medicamentos

Informe de sospecha de reaccion adversa

de los medicamentos

Se anotan los datos méas importantes de:

e Paciente: iniciales del nombre, peso, género,
edad

e Medicamento: nombre genérico, denominacion
distintiva, dosis, fechas de administracion,
descripciobn de la sospecha de reaccion
adversa, consecuencia del evento.

¢ Notificador: nombre, direccién y teléfono.

Se identifica y se reporta la necesidad de
hacer estudios mas profundos para conocer
los riesgos de un medicamento o tratamiento

medicamentoso.

Uso:
e Médicos
e Profesional de la salud
e Enfermeria
e Psiquiatra

e Cirujano dentista

Uso:
e Empleado de farmacia
e Paciente
e Familiar o persona que asiste al

paciente

Tabla 2: Datos contenidos en los formatos 1 y 2 para reporte de reacciones adversas de los medicamentos.

Apoyo en fuente “Suplemento para establecimientos dedicados a la venta y suministro de medicamentos y

demas insumos para la salud”, FEUM, 2010.
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EVALUA
VALORA
DICTAMINA
DECIDE
OPERA

PROFESIONAL DE LA SALUD

CENTROS DE FARMACOVIGILANCIA

4 FORMATO 2 INFORMA

PACIENTE
%
> \\
YR
/\\‘ A
)y

{ 4
PROFESIONAL DE LA
SALUD LABORATORIO PRODUCTOR

FARMACIA

Diagrama 3: Procedimiento de Farmacovigilancia. Fuente “Suplemento para establecimientos dedicados a la

venta y suministro de medicamentos y demas insumos para la salud”, 2010.)

4.3.3 REACCIONES ADVERSAS MEDICAMENTOSAS (RAM)

e DEFINICION

Al utilizar un medicamento para curar, atenuar o diagnosticar una patologia, se

esta expuesto a que éste provoque una reaccién no deseada en el paciente.

Las reacciones adversas de los medicamentos Definidas por la OMS son: “todo
efecto perjudicial y no deseado que se presenta después de la administracién de
un medicamento a las dosis normalmente utilizadas en el hombre para la
profilaxis, diagnostico o tratamiento de una enfermedad o con objeto de modificar
una funcién biolégica” (WHO, 1975).
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Una RAM es tan solo uno de los siete tipos de PRM que pueden impedir que un
paciente obtenga un beneficio pleno del tratamiento farmacologico (Cipolle y col,
1999).

La toxicidad de los farmacos es muy compleja y, con frecuencia, dificilmente
valorable por la cantidad de factores que intervienen en su produccion, modo de
apariciéon, duracion y gravedad de las reacciones adversas. En efecto, éstas

pueden:

1. Aparecer inmediatamente después de iniciado el tratamiento, a lo largo de
la administracion o después de suspendida la medicacion.
Ser muy frecuentes o poco frecuentes.

3. Ser evitadas mediante un ajuste fino de la dosis o0 ser inseparables de la
accion terapédutica.

4. Ser expresion de una dosis terapéutica o aparecer soélo con dosis
subterapéuticas, por sobredosificacion.

5. Ser triviales, graves o incluso mortales. (DE CAZ, FLOREZ J., 1997)

Debe tenerse en cuenta ademas que el tipo de enfermedad producida por los
farmacos es clinicamente indistinguible de la enfermedad no yatrégena, lo que
hace dificil su diagnostico. Por ello resulta util mantener actualizada la historia
farmacologica del paciente, a fin de relacionar la introduccion o retirada de un
farmaco con la sintomatologia que el paciente refiera. La importancia de las
reacciones adversas esta en funcién, por una parte, de la frecuencia con que un

farmaco o una familia de farmacos las producen vy, por la otra, de su gravedad

Un evento adverso se diferencia de una reaccién o efecto adverso en que no
presupone causalidad. Los reportes de eventos adversos relatados por los
pacientes al médico, requieren un exhaustivo interrogatorio con el objeto de
obtener la mayor informacion posible que permita adjudicar causalidad y con ello
decidir la imputabilidad o la responsabilidad a determinado medicamento o

medicamentos causales del evento adverso. Aplicando los criterios de
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imputabilidad se podra transformar un evento adverso en efecto adverso.
(VALSECIA M, 2007)

Se estima que las reacciones adversas a medicamentos son la sexta causa de
muerte: en 1° lugar las cardiopatias, luego cancer, accidentes cerebrovasculares,
enfermedades respiratorias (EPOC), accidentes y RAMs. (VALSECIA M, 2007)

La estimacion de la frecuencia de las reacciones adversas depende de la
identificacién del nimero de pacientes que presentan la reaccion (numerador) y de
la estimacion del namero de pacientes expuestos al medicamento (denominador).
La determinacion de estos valores es generalmente dificil, ya que el denominador

no esté disponible, y el numerador puede ser sobre o subestimado.

A medida que aumenta la edad, aumentan las co-morbilidades y en consecuencia
también lo hace el consumo de medicamentos. Ambos hechos son determinantes
como factores de riesgo para la aparicion de Reacciones Adversas a los

medicamentos (RAMS).

Ejemplos clasicos de reacciones adversas graves

e inesperadas
Medicamento Reaccion adversa
Aminofenazona (aminopirina) Agranulocitosis
Cloranfenicol Anemia aplastica
Clioquinol Neuropatia mielodptica
Estolato de eritromicina Hepatitis colestatica
Fluotano Hepatitis hepatocelular
Metildopa Anemia hemolitica
Anticonceptivos orales Tromboembolia
Practolol Peritonitis esclerosante
Reserpina Depresion
Estatinas Rabdomiolisis
Talidomida Malformaciones congénitas

Tabla 3: Ejemplos clasicos de reacciones adversas e inesperadas. (OMS, 2004)
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e CLASIFICACION DE LAS RAM

Las reacciones adversas atribuibles a un farmaco pueden agruparse en dos tipos:

las reacciones adversas de tipo A, que corresponden a respuestas farmacologicas

exageradas y, por lo tanto, predecibles a partir del perfil de acciones del farmaco,

y la reacciones del tipo B, que son efectos del farmaco. A este grupo pertenecen
las reacciones idiosincrasicas. (DE COS, FLOREZ J., 1997)

Esta clasificacion fue propuesta por Rawlins y Thompson y es la mas aceptada en

la actualidad. Segun estos autores las reacciones adversas se podrian dividir en 2

tipos: Reacciones Adversas Medicamentosas tipo A (Dosis dependientes) y tipo B.

RAM TIPO A- DOSIS DEPENDIENTES:

RAM TIPO B - DOSIS INDEPENDIENTES:

e Son efectos farmacolégicos aumentados o
exagerados de un farmaco administrado a
las dosis habituales. Por ejemplo: La
hipoglucemia producida por insulina o la
hemorragia  gastrica  producida  por

antiinflamatorios no esteroides.

e Causa: Por un efecto colateral, una
interaccion  farmacolégica, un efecto
citotéxico o simplemente extension de un
efecto farmacolégico por una sobredosis
relativa. Por causas farmacéuticas,

farmacocinéticas o farmacodinamicas.

e Son efectos independientes de la dosis
como la idiosincrasia, la intolerancia, o la
alergia, es decir, reacciones andémalas
gue no son de esperar a partir de las
propiedades farmacologicas de un
medicamento, administrado a las dosis
habituales. Se pueden manifestar como
un cambio cualitativo en la respuesta del

paciente al medicamento.

e Causa: Se deben a un incremento de la
susceptibilidad del paciente, es decir, a
variantes farmacogenéticas o]
inmunoalérgicas del paciente. Por
ejemplo la hipertermia maligna por
anestésicos y las reacciones de

hipersensibilidad alérgica.
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El 75% de las reacciones adversas a
medicamentos son dosis dependientes, las
cuales son reproducibles en animales de
experimentacion, se pueden predecir, se

pueden evitar.

La frecuencia y la gravedad de estas
reacciones son directamente

proporcionales a las dosis administradas.

Se pueden prevenir o tratar mediante un
ajuste en la dosis de acuerdo a la
necesidad y tolerabilidad del paciente.

Estas reacciones representan menos del
25% de los casos y son dificiles de

estudiar en animales de experimentacion.

Son dificiles de evitar. También pueden
producirse, al igual que las de tipo A, por
causas farmacéuticas, farmacocinéticas o

farmacodinamicas.

Tabla 4: Tipos de RAMs. Tabla basada en la informacion de la referencia bibliografica: VALSECIA M, 2007.

Clasificacién de las reacciones adversas segtin Rawlins y Thompson ¥

Tipos de efectos adversos
Mecanismo
Farmacolégicamente predecible
Dosis dependiente

Incidencia y morbilidad
Mortalidad

Tratamiento

TIPO A TIPO B
conocido desconocido

Si No

Si No

Alta Baja

Baja Alta

Ajustar la dosis Suspender el farmaco

Tabla 5. Clasificacién de las reacciones adversas segin Rawlin y Thompson (VALSECIA M, 2007)

A su vez las Reacciones Adversas tipo B o Dosis Dependientes se pueden

clasificar en dos tipos:
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e DE CAUSA DESCONOCIDA O IDIOSINCRATICAS

En las RAM Idiosincréticas el efecto farmacol6gico es cualitativamente diferente.
Los fenbmenos de idiosincrasia o de intolerancia a farmacos se presentan en
algunos pacientes en forma muy poco frecuente. Estos fendmenos tienen una
base genética en su origen. Asi por ejemplo debido a alteraciones genéticas se
suele observar en algunos nifios y en adultos un déficit genético de la enzima
glucosa-6-fosfato deshidrogenasa en los eritrocitos, alterandose de esta forma la
concentracion de la glucosa, disminuyendo al mismo tiempo el glutatién reducido
en estas mismas células. Ambas sustancias son necesarias para mantener en

condiciones normales la membrana celular eritrocitaria. (VALSECIA M, 2007)

Tipo A: Dosis Tipo B: Dosis
dependiente independiente

Idiosincraticas Inmunoalérgicas

Diagrama 4: Clasificacidén de Reacciones Adversas Medicamentosas RAM. (VALSECIA M, 2007)

e INMUNOALERGICAS O DE HIPERSENSIBILIDAD

Son siempre secundarias a la formacion de anticuerpos por el sistema inmunitario.

Son las reacciones dosis-independientes mas frecuentes. Las RAM determinadas
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por factores alérgicos son mediadas por el sistema inmunoldgico, resultan de la
sensibilizacion previa a un farmaco determinado o0 a otra sustancia de estructura
semejante. Para que una sustancia de bajo peso molecular pueda originar una
reaccion alérgica es necesario que ella o alguno de sus metabolitos actien como
hapteno, uniéndose a una proteina endégena para formar un complejo antigénico.
Dichos complejos inducen la formacion de anticuerpos después de un periodo de
latencia. Las consecuencias de la reacciéon se amplifican por la liberacion de
histamina, leucotrienos, prostaglandinas y otras sustancias relacionadas. Las
RAM determinadas por factores alérgicos son mediadas por el sistema
inmunoldgico, resultan de sensibilizacién previa a un farmaco determinado o a otra
sustancia de estructura semejante. (VALSECIA M, 2007.)

Con respecto a las reacciones de hipersensibilidad a las penicilinas y derivados

(como amoxicilina, ampicilina) estas pueden ser:

e INMEDIATA O ANAFILACTICA, ocurre en 30 minutos. Las reacciones de
hipersensibilidad inmediata, mediadas probablemente por IgE, incluyen
anafilaxia, asma bronquial, y angioedema.

e ACELERADAS, que son semejantes a las anafilacticas, ocurren entre 1-72
horas después de la administracién, con sintomas menos severos. Las
reacciones aceleradas incluyen urticaria, fiebre, laringoespasmo e
hipotension.

e TARDIAS, que se representan con enfermedad del suero, anemia
hemolitica y fiebre producida por drogas (complejos penicilina-Anticuerpo
lgG). (VALSECIA M, 2007.)

Las reacciones alérgicas o de hipersensibilidad se pueden clasificar en cuatro

tipos clinicos principales: tipo 1 (anafilacticas); tipo 2 (citotdxicas); tipo 3

(mediadas por complejo inmune); tipo 4 (mediadas por células).
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TIPO 1. REACCIONES DE HIPERSENSIBILIDAD INMEDIATA: el

alérgeno (medicamento) interacciona con anticuerpos del tipo Ig E, que se

encuentran en la superficie de los baséfilos y mastocitos. Esto determina la

liberacion de mediadores quimicos tales como la histamina, leucotrienos,

las cininas y prostaglandinas, lo que produce vasodilatacién capilar,
contraccion del musculo liso y edema. (VALSECIA M, 2007)

TIPO 2. REACCIONES DE FIJACION AL COMPLEMENTO: son
reacciones de fijacion entre el antigeno y un anticuerpo presente en la
superficie de algunas células (p.ej. globulos rojos, globulos blancos, y
plaquetas). Algunos medicamentos al unirse a las proteinas plasmaticas
de la superficie celular constituyen un antigeno completo contra el cual
se forma un anticuerpo. Posteriormente pueden producirse reacciones
antigeno anticuerpo con fijacion al complemento que conducen a la lisis
de la célula involucrada. Por ejemplo, la metildopa puede producir
anemia hemolitica, o las sulfonamidas pueden originar agranulocitosis.
(VALSECIA M, 2007)

TIPO 3. REACCIONES DE COMPLEJO INMUNOLOGICO TOXICO:
ocurren cuando complejos antigeno-anticuerpos se depositan en
organos de tejido blanco. Cuando ocurre esto, se activa el sistema de
complemento y se produce dafio tisular mediante la liberacion de
enzimas lisosomales. Este mecanismo puede producir glomerulonefritis,
enfermedades del colageno y vasculitis cutanea. Medicamentos como la
nitrofurantoina, hidralacina, sulfonamidas, penicilinas y eritromicina,

pueden producir este tipo de reacciones. (VALSECIA M, 2007)

TIPO 4. CON MEDIACION CELULAR: estas reacciones resultan de una
interaccion directa entre un alérgeno (el medicamento) y linfocitos
sensibilizados, produciendo la liberacion de linfoquinas. La mayoria de

los casos de eczema y dermatitis por contacto son reacciones de este
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tipo y se producen por el consumo de antihistaminicos, derivados de
PABA vy los derivados mercuriales usados de forma topica. (VALSECIA
M, 2007)

e FACTORES ASOCIADOS A LAS RAM

No todas las personas tienen la misma predisposicion para presentar RAM.
Muchas veces es imposible preverlas. En otras ocasiones, puede detectarse algun
factor de riesgo que pueda hacer pensar en dicha probabilidad. (VALSECIA M,
2007)

En general se pueden diferenciar los siguientes:

A. NO PROPIOS DEL FARMACO:

e Intrinsecos al paciente: edad, sexo, caracteristicas genéticas que
modifican el patrén farmacocinético o la accion farmacodinamica, una
tendencia a la alergia, situaciones fisiolégicas y patolégicas que modifican

también el patron farmacocinético o la accion farmacodinamica.

e Extrinsecos del paciente: el propio médico y el ambiente.

B. PROPIOS DEL FARMACO:

e Debido a sus propiedades: efectos secundarios y colaterales y efectos

toxicos del farmaco o su metabolito.

e Interacciones del fArmaco.

C. MAL USO DEL FARMACO. (DE COS, FLOREZ J., 1997)
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e EDAD

CONSIDERACIONES EN ANCIANOS: Las RAM son mas frecuentes en los

ancianos. A esa edad, los procesos patolégicos son mas graves por lo que hay

gue recurrir a terapéuticas mas agresivas. Ademas se modifica la farmacocinética

de los procesos de absorcién, distribucion, metabolismo y excrecion. (VALSECIA

M, 2007)

ABSORCION: en los ancianos, la produccion de jugo gastrico es
mas lenta, el nimero de células absorbentes intestinales es menor y
la irrigacion intestinal también esta disminuida. Por lo tanto, se
encuentra disminuida la absorcién de medicamentos que requieren
transporte activo. (VALSECIA M, 2007)

DISTRIBUCION: En los ancianos varia el volumen de distribucion.
Tienen menor masa protoplasmatica activa (masa magra), menos
agua total y porcentual (en particular intracelular), aumento relativo
de los liquidos extracelulares y la masa magra total (mas en la mujer
gue en el hombre), por lo que sustancias liposolubles pueden quedar
almacenadas alli, prolongandose la vida media y la duracion de su
accion. Hay menor cantidad de proteinas plasmaticas,
particularmente albumina, por lo tanto los medicamentos se unen

menos a ellas y aumentan la fraccion libre. (VALSECIA M, 2007)

METABOLISMO: estd disminuido también en los ancianos. La
menor irrigacion hepatica, propia del envejecimiento, afecta sobre
todo a las drogas con importante efecto del “primer paso”
(propanolol, lidocaina, nitritos, etc.). La edad disminuye la actividad
de las reacciones enzimaticas de la fase | (reduccién, oxidacion,
hidrélisis, hidroxilaciéon, N- alquilacion y sulfoxidacion). (VALSECIA
M, 2007)
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- EXCRECION: También esta alterada la funcion renal. Disminuye la

irrigacion, filtracion, secrecion tubular y reabsorcion. Ejemplos:

o Los ancianos son mas susceptibles a sangrar durante la terapia con
heparina.

o Los ancianos son mas susceptibles a los analgésicos potentes.

o Los ancianos corren un mayor riesgo de intoxicacion digitalica.

o Tienen mayor tendencia a la hipopotasemia cuando se los trata con

diuréticos.

CONSIDERACIONES EN RECIEN NACIDOS: En el recién nacido no han
madurado aun los sistemas microsomales hepéticos, sobre todo son deficitarios
los sistemas de oxidacién, desaminacién y sulfonacion. También es deficiente la
glucoronizacion, por lo que sustancias que deberian circular conjugadas lo hacen
libremente y pueden desplazar a la bilirrubina de su unién a las proteinas
plasmaticas y provocar ictericia nuclear. Existe mayor permeabilidad de esta
barrera lo que permite a las drogas acceder mas facilmente al S N C. En el recién
nacido también estd4 inmaduro el rifion, con la alteracion a la excrecion de los
farmacos. La filtracion renal es de solo el 30 % de la del adulto y no existe
secrecion tubular, funcién a la que se llega aproximadamente al afio de edad.
Ejemplo: Incremento de toxicidad con el cloranfenicol en recién nacidos.
(VALSECIA M, 2007)

e GENERO: Aunque no es un factor de riesgo que predisponga a la aparicion
de RAM, existen estadisticas que indican una tasa mayor en las mujeres.
(VALSECIA M, 2007)

e PATOLOGIA ASOCIADA: La existencia de una patologia previa a la
enfermedad actual puede modificar la respuesta a los medicamentos.
Ejemplo: personas de edad avanzada con osteoporosis, la administracion

de corticoides, no solo puede empeorar el cuadro por inhibicion de la
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absorcidén de calcio y de la formacion Osea, sino que puede llegar a producir
fracturas espontaneas. (VALSECIA M, 2007)

e POLIMEDICACION o POLIFARMACIA: El uso simultdneo de varios
farmacos aumenta significativamente el riesgo de apariciéon de RAM ya que
el organismo recibe mayor agresion, ademas aumenta la probabilidad de
gue aparezcan interacciones que puedan desencadenar alguna RAM.
(VALSECIA M, 2007)

e FORMAS DE REPORTAR UNA RAM

Existen otras formas de reportar alguna RAM ademas de la forma convencional a
través de formatos al centro Nacional de Farmacovigilancia, estas se presentan a
continuacion. Ademas se puede consultar informacion sobre farmacovigilancia y
los procesos que se deben seguir en la direccibn electronica:

http://www.cofepris.gob.mx/AZ/Paginas/Farmacovigilancia/Farmacovigilancia.aspx

paciene 15 [l itrucuo

Sisterna para informar, por :

! Instructivo de llenado para
pacientes, sospechas de reacciones pacientes R
adversas de medicamentos

Prof. Salud, Centro Estatal, :.
Centro Institucional, Lab.

Sistemna para informar, por ;
Profesional de la salud . Centro f,r:g}g%w; g‘z IE;'g‘ljuod para
Estatal, Centro Institucional, Centro Estatal
Laboratorio, sospechas de Centro Institucional
reacciones adversas de Lahoratorio

medicamentos

Imagen 7: Opciones de llenado de formato para reporte de RAM. Obtenido de la direccion electrénica:

http://www.cofepris.gob.mx/AZ/Paginas/Farmacovigilancia/Formato-en-Linea.aspx Enero 2013.
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http://www.cofepris.gob.mx/AZ/Paginas/Farmacovigilancia/Farmacovigilancia.aspx

Cuando se ingresa a la pagina principal para el reporte de la sospecha de RAM a

un medicamento o suplemento alimenticio se presentan 2 opciones de formato las

cuales se presentan en la Imagen 7 y estas dependen de la persona que emite el

reporte. Ambas opciones contienen un instructivo de llenado para su facilidad.

"1

)2

)3

)4

En La pagina principal de la EOFEPR?S enel ca-r'uSe de sios de nterés Opcién 1. Se encuentra en
B % dgg’} i la dlrecscig)l;:etar:f;tronlca
MEDI 07 ey '
- s | http:/fwww.cofepris. qob.mx/P
aginas/Inicio.aspx
Opcion 2y 3. Direccion
EnélVinculo Reacciones adversas de medicamentos ﬁ/' electronica siguiente:
http://ww.cofepris. gob.my/A

En ¢l recuadro INFORMACION RELEVANTE de la pagina principal de la COFEPRIS
seccion Famacovigiiancia, en ¢ apartado de Formato en linga

IS ORMACION st ver

A Femaoitancs

=

En ¢l Centro Integral de Servicios de la COFEPRIS. Okdahoma No. 14 Colonia
Napoles. Deleqacion Benito Judrez C. P 03810 Menco D F.

Imagen 8: Reporte de RAM. Informacion obtenida de la direccid

Z/Paqinas/Farmacovigilancia
[Formato-en-Linea.aspx

n electrénica:

http://www.cofepris.gob.mx/AZ/Paginas/Farmacovigilancia/Como-notificar-una-sospecha-de-reaccion-

adversa.aspx/AZ/Paginas/Farmacovigilancia/Como-notificar-una-sospecha-de-reaccion-adversa.aspx. Enero

2013.
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4.4 ATENCION FARMACEUTICA

Tradicionalmente el médico ha asumido la responsabilidad del tratamiento
farmacologico de sus pacientes. Sin embargo la evolucién y diversificacion e los
sistemas de atencion para la salud en nuestro pis, aunado a los variados estilos de
vida del paciente hacen dificil, que este asuma por si solo esta tarea cada vez mas
compleja. Evidentemente el médico institucional y de la consulta privada,
disponen de poco tiempo para los pacientes por ende insuficiente para identificar
los Problemas Relacionados con la Medicacion (PRM), para prevenir y resolver los
Resultados Negativos Asociados a la Medicacion (RNM) reales o potenciales.
(FEUM, 2010)

Por otro lado el consumo irracional de medicamentos caracterizado por préacticas
de automedicacion, polifarmacia y falta de adhesion a la terapia e ha incrementado
en Meéxico, en los ultimos tiempos. El fendmeno se agrava si sumamos que no
siempre que el paciente utiliza un medicamento el resultado es Optimo, ya que
puede presentar riesgos y en algunas ocasiones presentarse fallas en la
farmacoterapia. (FEUM, 2010)

La mayoria de las fallas en la farmacoterapia se atribuyen a mala utilizacion de los
medicamentos, lo que dafia la salud y provoca pérdidas en la economia del
paciente. La Atencion Farmacéutica (AF) proporciona una solucién para estos
problemas de salud publica y la implementacién a nivel hospitalario y ambulatorio
otorga un beneficio directo al paciente ya que el Profesional Farmacéutico es
responsable directo ante las necesidades relacionadas con su medicacion.
(FEUM, 2010)

La AF, engloba todas las actividades que realiza el Profesional Farmacéutico
orientadas al paciente con el propdsito de conseguir el maximo beneficio posible
en términos de salud mediante un mejor control y seguimiento de la
farmacoterapia. (FEUM, 2010)
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La Atencion Farmacéutica consiste en la realizacion del seguimiento

farmacologico en el paciente, con dos objetivos:

1. Responsabilizarse con el paciente de que el medicamento le va a hacer
el efecto deseado por el médico que lo prescribio o por el farmacéutico que

lo indicé.

2. Estar atento para que a lo largo del tratamiento no aparezcan o
aparezcan los minimos problemas no deseados, y si aparecen, resolverlos

entre los dos o con la ayuda de su médico. (Faus y Martinez, 1999)

“‘Es un concepto de préactica profesional en el que el paciente es el principal
beneficiario de las acciones del farmacéutico..... Es el compendio de actitudes,
comportamientos, compromisos, inquietudes, valores éticos, funciones,
conocimientos, responsabilidades y destrezas del farmacéutico en la prestacion de
la farmacoterapia, con objeto de lograr resultados terapéuticos definidos en la
salud y calidad de vida del paciente” Reunion Organizacion Mundial de la Salud,
Tokio 1993.

4.4.1 ANTECEDENTES DE LA ATENCION FARMACEUTICA

El concepto de Atencidon Farmacéutica surge como un nuevo modelo de préactica
profesional para el Farmacéutico ya que conforme se ha dado el desarrollo de los
Sistemas de Salud, se le ha demandado a la profesion farmaceéutica nuevos roles
tanto complejos como especificos, generando una revolucion en el pensamiento y
actuacion de muchos farmacéuticos. (SALGADO Y., 2007)

El concepto que actualmente se maneja tiene sus origenes en la Farmacia Clinica
y su combinacién con la Farmacoterapia, dicho concepto nace por la década de
los sesenta, cuando se da el surgimiento de la Farmacia Clinica por la necesidad
de satisfacer los cambios sociales y econdmicos que surgieron en Estados

Unidos, en especial aquellos relacionados con el paciente, por lo cual era
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necesario desarrollar nuevos roles para el farmacéutico con la finalidad de
solucionar estos problemas. (SALGADO Y., 2007)

Imagen 9. Atencién Farmacéutica disponible en la direccién electrénica:

http://cemefar.wordpress.com/2009/09/14/formacion-en-atencion-farmaceutica-vii-edicion/. Enero 2013

En la década de los setenta se da un notable desarrollo en la Farmacia Clinica en
Estados Unidos y Europa, es decir, un desarrollo en el ambiente hospitalario, este
avance supone un paso previo a la Atencion Farmacéutica. Por la década de los
ochenta, se observé un deterioro notable en los modelos sanitarios tanto de
Estados Unidos como de Europa, dichos problemas estaban relacionados con el
incremento de coste de la prestacion Farmacéutica. Estos problemas se veian
reflejados en los datos de morbi-mortalidad relacionados con los medicamentos
desde 1975 hasta 1990 en Estados Unidos. (SALGADO Y., 2007)

Los antecedentes mas remotos de la atencién farmaceéutica, se encuentran en dos
autores norteamericanos. En 1966, D.C. Brodie proponia, en una ponencia titulada
El reto de la farmacia en tiempos de cambio, el término control de utilizacion de
medicamentos, definiéndolo como “el sistema de conocimientos, entendimiento
juicios, procedimientos, habilidades, controles y ética que garantizan la seguridad
optima en la distribucion y uso de la medicacion. En 1975 R. L. Mikeal y cols.

definieron la atencion farmacéutica como “la atencién que un paciente concreto
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requiere y recibe que garantiza el uso seguro y racional de los medicamentos”. En
1980, de nuevo Brodie y cols. Consideraron que la atencion farmacéutica incluye
la determinacion de las necesidades de los pacientes. A partir de ese momento el
nuevo concepto propuesto comenzd a tener relevancia entre los farmacéuticos.
(HERRERA J., 2003)

De acuerdo con Faus y Martinez, 1999, la atencion farmacéutica consiste en la
realizaciéon del seguimiento farmacoldgico en el paciente, con dos objetivos: el
primero es el de responsabilizarse con el paciente de que el medicamento le va a
hacer el efecto deseado por el médico que lo prescribié o por el farmacéutico que
lo indic6. El segundo se refiere a estar atento para que a lo largo del tratamiento
no aparezcan o aparezcan los minimos problemas no deseados, y si aparecen,

resolverlos entre los dos o con la ayuda de su médico. (SALGADO Y., 2007)

Existen diferentes definiciones en torno a este término que forma parte de la
actividad farmacéutica y cada uno de ellos engloba la esencia de lo que significa
como tal la Atencion Farmacéutica. En la Reunion Organizacion Mundial de la
Salud realizada en Tokio en 1993 se defini6 como el compendio de actitudes,
comportamientos, compromisos, inquietudes, valores éticos, funciones,
conocimientos, responsabilidades y destrezas del farmacéutico en la prestacion de
la farmacoterapia, con objeto de lograr resultados terapéuticos definidos en la
salud y calidad de vida del paciente. (HERRERA J., 2003)

En 1985 Hepler analiza la insuficiencia de informar y aconsejar, su punto de vista
es que hay que pasar a “cuidar” de los pacientes que usan medicamentos,
acufiando el término Pharmaceutical Care y en 1988 se produce una fusion entre
el punto de vista filosofico de Hepler y las ideas practicas de Strand reorientando
la profesion del farmacéutico, debido a los problemas presentados. Ellos partieron
del ambito hospitalario en la Farmacia Clinica y se dirigieron a su implantacion en
la Farmacia Comunitaria con el concepto “Pharmaceutical Care (Atencion
Farmacéutica)” definiéndola en 1990 como la provision responsable de una terapia

medicamentosa con el propésito de conseguir resultados definidos que mejoren la
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calidad de vida de los pacientes. Desde entonces “La Atencion farmacéutica ha

sido definida como la provision directa de farmacoterapia al paciente, con vista a

obtener unos resultados que mejoren su calidad de vida.”(SALGADO Y., 2007)

Al mismo tiempo que se implementaba el término “Pharmaceutical Care”, se

definieron los siguientes conceptos:

Atencién Farmacéutica
Atencién Farmacéutica Clinica

Seguimiento farmacoterapéutico

A continuacion de describen los conceptos anteriores

Atencidén Farmaceéutica: Es la participacion activa del farmaceéutico para la
asistencia al paciente en la dispensacion y seguimiento de un tratamiento
terapéutico, cooperando asi con el médico y otros profesionales sanitarios,
a fin de conseguir resultados que mejoren la calidad de vida del paciente.
También conlleva la participacion del farmacéutico en actividades que

proporcionen buena salud y prevengan las enfermedades.

Atencion Farmacéutica Clinica: Es la practica farmacéutica dirigida a
usuarios y grupos de usuarios que incluye actividades de prevencion de la
enfermedad, educacion sanitaria, farmacovigilancia, = seguimiento
farmacoterapéutico individualizado y todas aquellas otras que se relacionen

con el uso de los medicamentos.

Seguimiento farmacoterapéutico personalizado: Es la practica
profesional en la que el farmacéutico se responsabiliza de las necesidades
del paciente relacionadas con los medicamentos mediante la deteccidn,
prevencion y resoluciébn de problemas relacionados con la medicacion

(PRM), de forma continua, sistematizada y documentada, en colaboacion
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con el propio paciente y los demas profesionales del Sistema de Salud, con
el fin de alcanzar resultados concretos que mejoren la calidad de vida del

paciente.

Ahora bien, para lograr estas metas, se debe hacer un plan en coordinacion con el
equipo de Salud, en donde participe el Farmacéutico de manera activa, con el fin
de implantar y monitorear un plan terapéutico. Todo ese plan debe estar enfocado
a la aplicacion de conocimientos y habilidades para lograr la prevencién, deteccién
y solucion de Problemas Relacionados con los Medicamentos (PRM’s), teniendo
siempre en cuenta que el nucleo fundamental de la Atencién Farmacéutica es por
tanto, un seguimiento del tratamiento farmacol6gico dirigido a la eliminacion de
dichos PRM en el paciente y de esta manera, surge el concepto de PRM.
(SALGADO Y., 2007)

PRM, se puede definir como la experiencia indeseable del paciente que involucra
a la farmacoterapia y que interfiere real o potencialmente con los resultados
deseados del paciente” (Strand and col. “Drugs-releated problems: their structure
and function” Am. Pharmacotheraphy. 1990)

En la década de los noventa la Administracion Federal de los Estados Unidos
propuso un conjunto de medidas que ahondaban en un compromiso de ahorro del
coste de tratamiento farmacologico, dicho proyecto se conoce como OBRA-90 y
aunque supuso un relativo éxito en su objetivo primordial no supuso el avance que
se esperaba ya que dicho modelo americano se inclin6 mas por la parte
econdémica dejando de lado la parte primordial que era la mejora asistencial.
(SALGADO Y., 2007)

La llegada de la Atencion farmacéutica a Europa fue muy répida, en 1991 el
profesor Hepler expuso su concepto en una conferencia en Londres y al afio
siguiente, ya se estaban considerando los distintos métodos de investigacion en

atencion farmacéutica en la reunion de Hillerod (Dinamarca), con lo que se
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pusieron en marcha proyectos de intervencion en pacientes como los que se
mencionan a continuacion. (SALGADO Y., 2007)

1. TOMASMA. Pacientes con Asma Dinamarca

2. TOMOR. Pacientes post-infartados. Espafia. Coordinado por Alvarez de
Toledo, uno de los pioneros de la Atencién Farmacéutica en Espafia. Los
resultados fueron expuestos en el primer Congreso Nacional de Atencion
Farmacéutica (1992).

El principal problema para demostrar la efectividad de la atencién farmacéutica
resida en los sistemas de medicion de resultados. En relacion al concepto del
problema relacionado con el medicamento, su desarrollo en Espafia se lo
debemos a tres profesores de la Universidad de Granada: M.J. Faus, F. Martinez y
F. Fernandez quienes fueron los precursores del seguimiento farmacolégico en las
farmacias elaborando el reconocido “Programa Dader” y se les considera
precursores del “Consejo de Granada sobre PRM” (1998) del que salid la
clasificacion taxonomica de problemas relacionados con el medicamento mas
aceptada actualmente. (SALGADO Y., 2007)

Estos tres profesores también crearon un grupo de investigacion de Atencién
Farmacéutica en la Universidad y estimularon la inclusion curricular de la misma
en la carrera de Farmacia. Ademas, crearon el primer Programa Master en
Atencidén Farmacéutica. (SALGADO Y., 2007)

En conclusion la introducciéon del concepto de PRM y en extension de la atencion
farmacéutica, ha venido reflejado a nivel nacional, en la celebracion anual de un
congreso de atencion farmacéutica donde se han publicado resultados de diversas
iniciativas. La elaboracién de un “Documento de Consenso sobre atencion
farmacéutica” por el ministerio de sanidad, la creacion de un plan estratégico para
la implantacion de la atencion farmacéutica que esta involucrando a un gran
namero de compafieros y la incluso de la atencion farmacéutica en la reforma de
la Ley del medicamento, suponen el futuro esperanzador de la practica habitual
del farmacéutico del siglo XXI. (SALGADO Y., 2007)
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El grupo de investigacion en Atencion Farmacéutica de la Universidad de Granada
ha venido desarrollando un esfuerzo formativo de posgrado con la implementacion
de actividades de especializacion como el Master de Atencion Farmacéutica y los
cursos de Capacitacion en Atencion Farmacéutica o el mismo Programa Dader de
Seguimiento Farmacoterapéutico. (SALGADO Y., 2007)

4.4.2 OBJETIVOS Y RAMAS DE LA ATENCION FARMACEUTICA

Los objetivos esenciales de la Atencion Farmacéutica son:

e Asegurarse que el medicamento prescrito por el médico indicado por el
farmacéutico, tenga el efecto deseado sobre el paciente.

e Llevar a cabo un registro de la evolucién del paciente y estar atento a
cualquier problema o efecto no deseado del medicamento administrado.

e Si se presenta un efecto no deseado a causa del medicamento
administrado, buscar la forma de resolverlo con ayuda del médico que
prescribio. (SALGADO Y., 2007)

Hepler y Strand clasificaron la Atencién farmacéutica en dos grandes ramas:

global y por grupo:

e Atencion farmacéutica global: corresponde al modelo propuesto por Strand:
Comprehesive Pharmaceutical Care (CPHC).

e Atencién farmacéutica en Grupos de Riesgo (enfermos crénicos, ancianos,
poli-medicados, etc.): corresponde al modelo propuesto por Hepler:
Therapeutics Outcomes Monitoring (TOM). (FAUS, MARTINEZ, 1999)

4.4.3 ATENCION FARMACEUTICA GLOBAL

La Atencion Farmacéutica Global se refiere al seguimiento de todos los

tratamientos con medicamentos que estén prescritos para aquellos pacientes que
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deseen participar en el Programa. Este seguimiento se hace con el propdsito de
conseguir los objetivos terapéuticos de la prescripcion meédica, indicacion
farmacéutica o de la automedicacion asistida. Otro de los propdsitos no menos
importantes se trata de evitar posibles reacciones adversas o de toxicidad. (FAUS,
MARTINEZ, 1999)

Los pasos para la implementacion de este tipo de Atencion Farmacéutica son:

1. Mencionar los beneficios que el paciente tendra en su calidad de vida al
incorporarse a un programa de Atencion Farmacéutica Global.

2. Abrir al paciente una ficha farmacoterapéutica, donde se recojan junto a
datos generales (edad, género, enfermedades, hébitos sanitarios, etc.), la
medicacién que reciba el paciente, con objeto de evitar efectos adversos.

3. Establecer junto con el paciente los objetivos terapéuticos se desean
conseguir y la pauta a seguir.

4. Realizar el seguimiento farmacoterapéutico e intervenir para que sus
objetivos se alcancen.

5. Evaluar los resultados obtenidos para asegurar que se han conseguido los
objetivos propuestos y en caso negativo tomar las medidas oportunas que
permitan alcanzarlo. (FAUS, MARTINEZ, 1999)

4.4.4 ATENCION FARMACEUTICA EN GRUPOS DE RIESGO

La Atencién Farmacéutica en Grupos de Riesgo es la modalidad que se centra en
controlar la farmacoterapia en pacientes con enfermedades crénicas o en
situaciones especiales, que requieran la utilizacion de medicamentos durante
largos periodos o de por vida y que en muchos casos necesitan ademas una

educacion sanitaria para sobrellevar su enfermedad. (FAUS, MARTINEZ, 1999)
Los puntos que son necesarios para llevar a cabo esta modalidad son:

e Delimitar el tipo ¢ tipos de pacientes con los que se llevaran a cabo
proyectos de Atencion Farmacéutica.
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Adquirir conocimientos claros y amplios sobre a patologia de los pacientes
elegidos y sobre su farmacoterapia.

Identificar a los pacientes candidatos a participar en el programa de
Atencion Farmaceéutica.

Explicare al paciente seleccionado las ventajas que tiene el programa de
Atencidén Farmacéutica para su calidad de vida asi como el compromiso por
ambas partes y la dinAmica que se seguira.

Realizar una ficha del paciente con los datos generales y especificos de
su patologia y establecer los objetivos terapéuticos que se desean
conseguir.

Educar al paciente sobre aquellos aspectos de su enfermedad para que
conozca sobre su tratamiento y sobre los habitos saludables que mejoraran
su calidad de vida.

Hacer un seguimiento del tratamiento farmacolégico del paciente.

Intervenir cuando surjan situaciones que puedan afectar al curso de la
enfermedad del paciente o a su calidad de vida, tomando decisiones de
pautas a seguir o remitiéndole al médico cuando sea necesario.

Evaluar los resultados obtenidos y tomar decisiones dependiendo del
sentido de los mismos. (FAUS, MARTINEZ, 1999)

4.4.5 OTRAS DEFINICIONES DE ATENCION FARMACEUTICA

Atencion Farmacéutica se entiende como un concepto utilizado en la préactica

profesional de los farmacéuticos en donde el paciente es el principal beneficiado.

La Atencion Farmacéutica es la respuesta sanitaria a la necesidad social de

ayudar a los pacientes para obtener el maximo beneficio de sus medicamentos.
(SALGADO Y. 2007)

La Atencién Farmacéutica que corresponde al concepto de Pharmaceutical Care

es un trabajo profesional en el cual se hace un seguimiento sistematico de los
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medicamentos que utiliza un paciente con el objetivo de obtener el maximo
beneficio de los mismos con el menor nimero de efectos adversos posibles y este
deberia ser quiza el término empleado: Seguimiento del Medicamento o
Seguimiento del Tratamiento Farmacoldgico, tal y como se estd denominando al
proceso en algunos paises europeos. (SALGADO Y. 2007)

Como tal, en sintesis, se define a la Atencién Farmacéutica como el seguimiento

del tratamiento farmacoldgico del paciente con dos objetivos los cuales son:

1. Responsabilizarse con el paciente de que el medicamento va a tener el
efecto deseado por el médico que lo prescribio o por el farmacéutico que lo
indico.

2. Estar atento para que a lo largo del tratamiento no aparezcan o aparezcan
los minimos problemas no deseados y si aparecen resolverlos entre el

paciente y farmacéutico o con ayuda de su médico. (SALGADO Y. 2007)

También se entiende como “Atencidn Farmacéutica es la provisién responsable de
la farmacoterapia con el propdsito de alcanzar resultados concretos que mejoren

la calidad de vida de cada paciente”. Estos resultados son:

e Curacion de la enfermedad
e Eliminacién o reduccion de la sintomatologia del paciente
e Interrupcién o enlentecimiento del proceso patoldgico

e Prevencion de una enfermedad o de una sintomatologia

4.4.6 ATENCION FARMACEUTICA EN MEXICO

La situacion de México es un poco particular con respecto a la Atencion
Farmacéutica, aunque hoy en dia las cosas han avanzado con respecto a este
servicio presentado por los profesionales farmacéuticos y poco a poco se ha ido

implementando el apoyo como complemento de la Atencion a la salud.
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El problema de México es que en las Universidades en general, no incluyen
formacion con respecto a la Farmacia ya que las areas farmaceéuticas se
encuentran relacionadas estrechamente y estan ubicadas en las Escuelas de
Ciencias Quimicas, por lo que el egresado del area de Farmacia se identifica
como un profesional de la quimica y no como un profesional de la salud.
(SALGADO Y., 2007)

Ya sea en el caso de obtener un titulo de Quimico Farmacéutico Biélogo u otros
relacionados, indican claramente que su educacion esta centrada en el
medicamento y no como tal en el efecto que se obtiene en el paciente. De la
misma manera, las politicas farmacéuticas se encuentran planteadas de manera
poco clara y muchas veces errénea, con respecto al paciente, debido en cierta
medida al desconocimiento y desinformacion sobre los medicamentos visualizados
como un producto comercial cualquiera y no como una solucion a la salud y

bienestar del paciente.

Aunque la Industria Quimico Farmacéutica se encuentra estrechamente regulada
en cuanto a la eficacia, seguridad y calidad del medicamento, las Farmacias no
estan consideradas como fundamentales en la cadena de la salud, ya que se
supone que una vez que el medicamento ha salido al mercado, seré
responsabilidad del consumidor y no se considera la prestacion de un servicio

posterior como el de la Atencion Farmacéutica. (SALGADO Y., 2007)

Dado el panorama tan negativo, algunos educadores farmacéuticos mexicanos se
dieron a la tarea de modificar los planes de estudio universitarios para orientarlos
hacia la educacién centrada en la comunicacion con el paciente y aun siendo la
tarea dificil, desde ese entonces se proponia lograr la incorporacion del
farmacéutico al equipo de salud. Dicha modificacion fue exhortada por las
recomendaciones de la Primera Reunibn Panamericana e Educacion
Farmacéutica que se celebr6 en Miami Florida en 1990 apoyada por la
Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) y por la Asociacion Americana de
Escuelas de Farmacia (AACP), a la cual asistieron 23 paises del continente

americano y diversos observadores de Europa. (SALGADO Y., 2007)
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A la fecha, los Servicios Estatales de Salud del Estado de Hidalgo (el sexto mas
pobre de Meéxico), consideran al Licenciado en Farmacia, como miembro
fundamental de su Sistema de Salud y lo han incorporado a sus hospitales, al
igual que muchos hospitales privados. Por lo anterior, desde 1998 a la fecha, se
ha ido desarrollando la Atencién farmacéutica en este Estado y se trabaja con los
demas profesionales de la salud que, al fin entienden que es necesario apoyar y
facilitar el Uso Racional de Medicamentos y que es necesario ademas de un buen
diagnostico y una prescripcién adecuada, optimizar la terapia, disminuir costos en
medicamentos, vigilar el cumplimiento de la terapia, dar seguimiento y educacion
al paciente en referencia a su terapia no medicamentosa y su farmacoterapia para
elevar la atencion en salud y mejorar la calidad de vida de los pacientes.
(SALGADO Y., 2007)

En el Hospital del Nifio del DIF el Servicio de Farmacovigilancia ha detectado,
notificado y evaluado 150 sospechas de Reacciones Adversas de Medicamentos,
al Centro Nacional de Farmacovigilancia del pais (Secretaria de Salud) quien a su
vez, envia las evaluaciones al Centro Internacional de Farmacovigilancia de la
Organizacion Mundial de la Salud. (SALGADO Y., 2007)

Hidalgo se esta convirtiendo en un modelo en Servicios a la Salud, para el resto
del pais, englobando conocimientos, destrezas, habilidades, calidad de servicio y
conceptos éticos del Licenciado en Farmacia de la Universidad Autonoma del
Estado de Hidalgo, permitiendo que poco a poco, se logre incorporar con gran
éxito a hospitales de otros Estados del Pais, implementando y apoyando
conceptos como la Farmacovigilancia y los Estudios de Utilizacion de
Medicamentos. (SALGADO Y., 2007)

Hoy en dia, en Guadalajara, Jalisco, los Quimicos Farmacéuticos Bidlogos (QFB)
y los Licenciados en Farmacia de varios Estados de México, se han unido para
crear laRed Mexicana de Atencibn Farmacéutica y Farmacoterapia
(REDMAF), liderada por Raymundo Escutia Gutiérrez, Académico de la
Universidad de Guadalajara y Jefe de los Servicios Farmacéuticos del Instituto
Palia de la Secretaria de Salud Jalisco. (SALGADO Y., 2007)
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REDMAF es un nuevo grupo mexicano de trabajo, creado por iniciativa de colegas
farmacéuticos residentes en la ciudad de Guadalajara, Jalisco, y con el apoyo de
farmacéuticos de otros Estados del pais, surge con la necesidad de colaborar y
dar respuesta a aquellos profesionales farmacéuticos que laboran en &reas
asistenciales, realizando actividades de Atencion Farmacéutica, Actualizacion en
Farmacoterapia, Farmacocinética Clinica, entre otras, con el objetivo de establecer
vinculos entre los colegas nacionales e internacionales y de esta forma fortalecer
relaciones profesionales. (SALGADO Y., 2007)

Raymundo Escutia Gutiérrez, presidente de la REDMAF, opina que la Red
Mexicana de Atencién Farmacéutica y Farmacoterapia fue creada con el fin de
contar con una Red que facilite el establecimiento de vinculos entre los
farmacéuticos que trabajan activamente otorgando servicios farmacéuticos.
Favoreciendo a la realizacion de convenios de colaboracién con Asociaciones
Nacionales e Internacionales afines a la nuestra, de tal forma que podamos
compartir experiencias y organizar eventos de divulgacion cientifica. (SALGADO
Y., 2007)

Dicha Red tiene como lema "Compartiendo Fortalezas”, el cual fue planteado con
el fin de definir lo que necesitamos los farmacéuticos en México. Raymundo
Escutia Gutiérrez en la entrevista realizada el 5 de Mayo, publicada en la pagina
del Circulo de encuentros Iberoamericanos de Farmacia Hospitalaria, menciona:
“‘Sabemos que de forma aislada e individual contamos con excelentes
farmacéuticos que estan desarrollando trabajos de gran calidad, sin embargo
dificilmente se difunden dichas experiencias, por tal motivo, mediante la REDMAF
se pretende que cada uno de sus miembros tenga la oportunidad de compartir sus
fortalezas profesionales con sus colegas. De esta forma podemos desarrollar
avances firmes y decididos hacia el crecimiento de la Atencién Farmacéutica y la
Farmacoterapia en nuestro pais.” (SALGADO Y., 2007)

4.4.7 EUNDACION PHARMACEUTICAL CARE
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El 27 de Mayo de 1998 con la aportacion de 24 patronos-fundadores que
pertenecen a la profesion farmacéutica en un 80% médicos, gestores y
economistas el otro 20% en la Fundacion, se integraron como patronos varias
sociedades cientificas que podian cooperar en el desarrollo de la atencién
farmacéutica entre ellas estaba la REAP citada anteriormente y la Sociedad
Espafola de Farmacéuticos de Atencion Primaria (SEFAP) representando a los
farmacéuticos de Atencidon Primaria. (SALGADO Y. 2007)

4.4.8 PROBLEMAS RELACIONADOS CON LA MEDICACION
(PRM)

El uso de medicamentos ha conseguido evitar la mayoria de las causas de las
muertes prematuras, ademas de poder controlar enfermedades y aliviar sus
sintomas, aunque no siempre se consiguen resultados positivos en la salud de los
pacientes, ya que en ocasiones la farmacoterapia falla provocando dafios

adicionales y evitando que se consigan los objetivos terapéuticos buscados.

En 1990 cuando STRAND Y COL. publicaron el primer articulo en el que se tratd
conceptualmente el término “drug-related problems”, que fue traducido al espafiol
como Problemas Relacionados con los Medicamentos (PRM). Desde entonces, el
debate acerca de la idoneidad y significado de este término se encuentra abierto, y

es de resaltar que no se ha conseguido hasta la fecha una unidad terminoldgica.”

Se dice, con Cipolle y col.,, que se hace Seguimiento del Tratamiento
Farmacologico a un paciente cuando se pone en practica una metodologia que
permita buscar, identificar y resolver, de manera sistematica y documentada, todos
los problemas de salud relacionados con los medicamentos de ese paciente,
realizando una evaluacion periédica de todo el proceso. (FAUS M., MARTINEZ F.,
1999)
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De acuerdo con Cipolle y col., Problema Relacionado con Medicamentos (PRM)
es todo problema de salud que sucede (PRM manifestado) o es probable que
suceda (PRM no manifestado) en un paciente y que esta relacionado con sus
medicamentos. En el trabajo original se define como PRM a aquella experiencia
indeseable del paciente que involucra a la terapia farmacolégica y que interfiere
real o potencialmente con los resultados deseados del paciente y se especifica
gue para que un suceso sea calificado de PRM deben de existir al menos dos

condiciones:

1. El paciente debe estar experimentando o debe ser posible que experimente
una enfermedad o sintomatologia.

2. Esta patologia debe tener una relacion identificable o sospechada con la
terapia farmacolégica. (FAUS M., MARTINEZ F., 1999)

El Consenso de Granada de 1998, presentd una definicion que puede parecer
diferente, aunque apenas varia de la original de 1990, pero si propone una nueva
modificacion a la clasificacién, acortdndola a 6 categorias en base al trabajo de
Alvarez Toledo y col y agrupada en tres supra-categorias de indicacion,
efectividad y seguridad. (PROBLEMAS, S. C. D. G. S., 2002)

En el Consenso de 1998 se defini6 Problema Relacionado con Medicamentos
como: “Un problema de salud, vinculado con la farmacoterapia y que interfiere o
puede interferir con los resultados esperados de la salud en el paciente”.
(PROBLEMAS, S. C. D. G. S., 2002)

Méas tarde Espejo y col., publicaban una nueva definicion que trataba de poner en
claro lo comentado anteriormente respecto a proceso y resultados “Los PRM son
fallos de la farmacoterapia que, producidos por diversas causas, conducen a que
no se alcancen los objetivos terapéuticos o se produzcan efectos no deseados”.
(PROBLEMAS, S. C.D. G. S., 2002)
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En el Consenso de 1998 se present6 una clasificacion original de seis categorias

gue se enunciaban textualmente como sigue:

PRM 1.

El paciente no usa los medicamentos que necesita.

PRM 2.

El paciente usa medicamentos que no necesita.

PRM 3.

El paciente no responde al tratamiento.

PRM 4.

El paciente usa una dosis, pauta y/o duracion interior a la que necesita

de un medicamento correctamente seleccionado.

PRM 5. El paciente usa una dosis, pauta y/o duracion superior a la que necesita
de un medicamento correctamente seleccionado.
PRM 6. El paciente usa un medicamento que le produce una Reaccién Adversa.

Tabla 6: Clasificacion de PRM Consenso de Granada (Dic 1998), Pharm Care Esp 1999;1:107-112

y Pharm Care Esp 2000;2:139-140




Por ultimo Fernandez-Llimés al analizar algunos malos usos de la clasificacion de
Consenso de 1998, propone un nuevo enunciado de todos los PRM vy tras el
andlisis, el Segundo Consenso de Granada sobre Problemas Relacionados con
Medicamentos adopta la siguiente clasificacion.

PRM 1. El paciente sufre un problema de salud consecuencia de no recibir una
medicacion que necesita.

PRM 2. El paciente sufre un problema de salud consecuencia de no recibir una

medicacion que no necesita.

PRM 3. El paciente sufre un problema de salud consecuencia de una
inefectividad no cuantitativa de la medicacion.

PRM 4. El paciente sufre un problema de salud consecuencia de una

inefectividad cuantitativa de la medicacion.

PRM 5. El paciente sufre un problema de salud consecuencia de una inseguridad

no cuantitativa de la medicacion.

PRM 6. El paciente sufre un problema de salud consecuencia de una inseguridad

cuantitativa de la medicacion.




Tabla 7. Clasificacién de Fernandez-Llimés. Actual clasificaciéon. (PROBLEMAS, S. C. D. G. S., 2002)

4.5 PAPEL DEL FARMACEUTICO EN LA FARMACIA DE HOSPITAL

Imagen 10. Farmacéutico hospitalario. Disponible en la direccién electrénica:

http://medicablogs.diariomedico.com/inquietudesap/cateqgory/politica-sanitaria/page/8/

De todos los profesionales sanitarios, el mas adecuado para realizar este control
de la farmacoterapia es el farmaceéutico asistencial: el farmacéutico de hospital
mientras dure el internamiento del paciente y el farmacéutico comunitario durante
el resto de su vida. Las razones de la idoneidad del farmacéutico asistencial son
en primer lugar sus conocimientos, ya que son los expertos en medicamentos que
la Universidad forma, en segundo lugar su gran accesibilidad para los pacientes y
en tercer lugar su actia desaprovechamiento profesional. Todo este proceso
encaminado a que los medicamentos alcancen los objetivos terapéuticos que el
médico persigue al prescribirlos o el farmacéutico al indicarlos, constituye un
nuevo concepto de practica sanitaria denominado Atencién Farmacéutica y cuyo
objetivo es prevenir la morbilidad y mortalidad debida a medicamentos, a través de
una préctica profesional dirigida a asegurar una farmacoterapia apropiada, segura
y efectiva para todos los pacientes. (FAUS, MARTINEZ, 1999)

Tal como menciona Faus y Martinez, el farmacéutico se encuentra apto para

desempefiar la Atencion Farmacéutica ya que es ideal para el control de la
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farmacoterapia por tener una formacion especifica en medicamentos, adema de la
accesibilidad con los pacientes ya que formamos parte del puente de
comunicacion entre el meédico y el paciente con el fin de mejorar la terapia
medicamentosa y resolver las dudas en torno a los medicamentos ya sean dudas

presentadas por los pacientes o por los mismos médicos.

El farmacéutico esta encargado de brindar la informacion verbal o escrita lo cual
esta incluido el acto de la dispensacion de los medicamentos que debe ser lo
extensa y pormenorizada posible que se considere oportuna a juicio del

farmacéutico incluyendo lo siguiente:

1. Como tomar la medicacion: horarios, si debe tomarse antes, durante,
después de las comidas principales.

2. Como preparar y conservar la medicacion: preparacion de mezclas
extemporaneas, fraccionamiento de comprimidos, uso correcto de los
sistemas inhalatorios, utilizacion de jeringas precargadas.

3. Riesgos derivados de un posible incumplimiento: pacientes croénicos,
tratamientos de larga duracién antibioterapia.

4. Advertencias y precauciones adicionales: medidas higiénicas, dietéticas, asi
como las complementarias y potenciadoras de los tratamientos de
pacientes diabéticos, hipertensos, asmaticos, obesos.

5. Advertencias y precauciones adicionales a determinados grupos de
pacientes: embarazadas, madres lactantes, nifios, mayores.

6. Advertencias y precauciones dirigidas a pacientes poli medicados: personas
mayores.

7. Advertencias y precauciones sobre posibles reacciones adversas a los

medicamentos.

En general, las responsabilidades de un profesional Farmacéutico se describen a

continuacion:

1. Dispensacion. Acto profesional cuyos objetivos son la entrega de insumos

para la salud en las condiciones 6ptimas y de acuerdo con la normatividad
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vigente y la proteccion del paciente frente a la posible aparicion de PRM.
Ademas implica la informacién al paciente sobre la medicacién que va a
utilizar, la deteccion de situaciones en las que hay un riesgo de sufrir
problemas relacionados con los medicamentos y tomar decisiones

benéficas para el paciente. (FEUM, 2010)

Consulta o indicacién farmacéutica: es el servicio profesional por el que
el profesional Farmacéutico se responsabiliza de la seleccion de un
medicamento que no necesita receta médica con el objetivo de aliviar un
sintoma a instancias del paciente, o su derivacién al médico cuando el

problema de salud necesite de su actuacion. (FEUM, 2010)

Seguimiento farmacoterapéutico: servicio profesional que tiene como
objetivo la deteccion de problemas relacionados con medicamentos (PRM),
para la prevencién y resolucion de resultados negativos asociados a la
medicacion (RNM). Este servicio implica un compromiso, y debe de
proveerse de forma continuada, sistematizada y documentada, en
colaboraciéon con el propio paciente y con los demas profesionales del
sistema de salud, con el fin de alcanzar resultados concretos que mejoren
la calidad de vida del paciente. Con este servicio se busca alcanzar la
maxima efectividad y seguridad de los medicamentos que el paciente va a
utilizar o ya esta utilizando. (FEUM, 2010)

Educacién para la salud: proporciona a la poblacion conocimientos sobre
las causas de las enfermedades y los dafos provocados por los efectos
nocivos del ambiente. Lo anterior, se lleva a cabo orientando y capacitando
a la poblacién preferentemente en materia de nutricion, salud mental,
planificaciéon familiar, riesgos de automedicacién, prevencion de
farmacodependencia, uso adecuado de los servicios de salud, entre otros.
(FEUM, 2010)
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Llevar a cabo un seguimiento farmacoterapéutico es de suma importancia ya que
forma parte de la cadena terapéutica del medicamento por parte del farmacéutico

de la evolucién de la farmacia asistencial.

La Atencion Farmacéutica consiste en asumir por parte de los farmacéuticos el
papel que les corresponde en las materias relacionadas con los medicamentos
desde la seleccion de los farmacos mas adecuados colaborando con el médico en
la toma de decisiones para la prescripcién, la recomendacion y consejo a los
pacientes sobre su uso de medicamentos de dispensacion sin receta médica en la
monitorizaciéon de los tratamientos farmacoterapéuticos que deben seguir los
pacientes en vigilancia del cumplimiento de los tratamientos y de las reacciones
adversas y finalmente en la evaluacion de los resultados cooperando con los
médicos. (SALGADO Y., 2007)

Los profesionales Farmacéuticos estan capacitados, porque:

e Conocen los principios de aseguramiento de la calidad de los
medicamentos y demas insumos para la salud.

¢ Manejan la cadena de distribucion, almacenamiento y reposicion eficientes
de insumos para la salud.

e Conocen los esquemas de fijacion de precios de los insumos para la salud.

e Pueden dar consejos a los pacientes con enfermedades leves y a menudo
a los que tienen afecciones crénicas que reciben terapia de mantenimiento.

e Ademas constituyen un eslabon entre la responsabilidad de recetar y la de
vender medicamentos y demas insumos para la salud, y al hacerlo se

eliminan conflictos de interés entre esas funciones.

Dentro del hospital existen 6 servicios en los que el farmacéutico de hospital
puede desarrollarse profesionalmente y ademas se considera necesario para

optimizar la atencion al paciente. Los servicios incluyen:

e Suministro de medicamentos

e Comité de Farmacia y Terapéutica
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e Distribucion de medicamentos

e Unidad de Mezclas Intravenosas

¢ Informacion de medicamentos

e Elaboracion de medicamentos magistrales y oficinales.
e SUMINISTRO DE MEDICAMENTOS

El sistema de suministro de medicamentos, es la base del funcionamiento de la
farmacia en el hospital, constituye el soporte de los servicios farmacéuticos. Se
refiere a las actividades que implica la planificacion de los recursos, del
funcionamiento y de la evaluacion del sistema. Se inicia con la seleccion de
medicamentos, continuando con los componentes logisticos de programacion,

adquisicion, almacenamiento y distribucién de los medicamentos. (FEUM, 2010)

e COMITE DE FARMACIA Y TERAPEUTICA

Las multiples alternativas terapéuticas de los presupuestos institucionales y la
responsabilidad ético-legal con el paciente, obligan a que cada hospital cuente con
un programa de uso racional de medicamentos, la base de este tipo de programas
es el establecimiento de un formulario institucional el cual a su vez requiere de un
equipo multidisciplinario para su desarrollo llamado comité de farmacia y
terapéutica (CFT). Este comité es asesor del cuerpo médico y administrativo, tiene

como funciones:

- Seleccionar los medicamentos segun criterios de seguridad, eficacia y
calidad.

- Elaborar el cuadro basico de medicamentos y la guia farmacoterapéutica
que contengan los medicamentos aprobados para su empleo en el hospital.

- Establecer politicas de utilizacion de medicamentos en el hospital.

- Elaborar y revisar normas de prescripcion, dispensacion, protocolos clinicos
de uso de medicamentos.

- Establecer criterios para la adquisicion de medicamentos.

- Fomentar la investigacion.
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- Apoyar la farmacovigilancia y farmacia hospitalaria.

- Fijar politicas de seleccion y manejo de medicamentos.

- Evaluar el s clinico de los medicamentos.

- Elaborar y mantener actualizado el formulario del hospital. (FEUM, 2010)
e DISTRIBUCION DE MEDICAMENTOS

La distribucion de medicamentos es uno de los procesos clave de los servicios de
farmacia en el a&mbito hospitalario. Los sistemas de distribucién comprenden el
curso que siguen los medicamentos desde que entran a la farmacia hasta que se
le administran a los pacientes. Si bien es cierto que una de las responsabilidades
del servicio de farmacia es asegurarle al paciente la disponibilidad de los
medicamentos en las areas de hospitalizacion, también lo es garantizar el uso
seguro de los mismos. Ambas responsabilidades se logran cuando se cuenta con
un sistema de distribuciéon de medicamentos que involucre en todos sus procesos,

la intervencion de un Profesional Farmacéutico. (FEUM, 2010)

e UNIDAD DE MEZCLAS INTRAVENOSAS

Esta area requiere Licencia Sanitaria otorgada por la COFEPRIS antes de iniciar
las operaciones y debe cumplir con las disposiciones aplicables a los centros de
mezclas. La via de administracion con mas riesgos es la intravenosa, los riesgos
incluyen flebitis, fiebre, incompatibilidades, infecciones y en el peor de los casos,
la muerte, de ahi que los farmacéuticos sean responsables de a elaboracién y
dispensacién de preparaciones estériles con la correcta composicién, pureza,
estabilidad y esterilidad, con un acondicionamiento idéneo y una identificacion
precisa y apropiada para cada paciente. Se deben disefiar unidades centralizadas
de mezclas intravenosas clase A (NOM-059-SSA1-2006) dedicadas a la
preparacion, control dispensacion e informaciébn sobre terapéutica de
administracion parenteral. En estas unidades se pueden preparar mezclas

medicamentosas, citostaticos y mezclas nutricionales. (FEUM, 2010)
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e INFORMACION DE MEDICAMENTOS

La informacion de medicamentos es una actividad basica del Profesional
Farmacéutico y constituye parte de los servicios farmacéuticos hospitalarios. Por
lo que se considera necesario que todo hospital cuente con un Profesional
Farmacéutico para ofrecer informacién sobre medicamentos ya que se considera
una necesidad que el equipo de salud y pacientes puedan contar con acceso a
informacion objetiva e independiente sobre medicamentos ya sea a través de
Servicios de Informacién de Medicamentos (SIM) o de Centros de Informacion de
Medicamentos (CIM). Los SIM y CIM apoyan a los comités del hospital y la
directiva de la institucién con la informacion necesaria para decidir en materia de
medicamentos. (FEUM, 2010)

e ELABORACION DE MEDICAMENTOS MAGISTRALES Y OFICINALES.

En general, en los hospitales las preparaciones se clasifican en formulas oficinales
y magistrales. Los medicamentos magistrales son aquellos que se preparan
conforme a la formula prescrita por un médico y los medicamentos oficinales,
cuando la preparacion se realiza de acuerdo con los lineamientos de la
Farmacopea de los Estados Unidos Mexicanos (FEUM), de la Farmacopea
Herbolaria de los Estados Unidos Mexicanos, Farmacopea Homeopatica de los
Estados Unidos Mexicanos y del Suplemento de la FEUM. El profesional
farmacéutico prepara y dispensa los medicamentos magistrales al paciente por
prescripcion médica. Lo anterior implica analizar la prescripcion, preparar el

medicamento y realizar su dispensacion para el uso correcto. (FEUM, 2010)
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4.6 FARMACOEPIDEMIOLOGIA GERIATRICA

Imagen 11. Geriatria. (MENDOZA N., 2008)

La geriatria es una rama de la medicina que se encarga del estudio de los
problemas biomédicos que se desarrollan en relacién con la vejez. (MALGOR-
VALSECIA, 1992).

La definicién de vejez o ancianidad depende de factores relativos. En general, se
acepta la edad de 65 afios como limite para el comienzo de la ancianidad o vejez.
Sin embargo en los ultimos afios este concepto ha sufrido algunos cambios
considerandose que el campo de la geriatria abarca o aplica a individuos mayores
de 75 afios de edad, aun cuando esta sea una definicion demasiado arbitraria.
(MALGOR-VALSECIA, 1992).

El nimero de personas mayores de 60 afios va en aumento en casi todas las
sociedades del mundo. A nivel mundial, se ha estimado que en el 2050 seran casi
2 millones de personas, triplicando los 672 millones que existian en 2005. Este
grupo de edad consume proporcionalmente mas medicamentos que en cualquier
otro, no solo porque presenta una mayor prevalencia de enfermedades cronicas
sino porque a menudo consultan a varios médicos, cada uno de los cuales les

prescribe medicamentos y porque ellos mismo recurren a la automedicacién. Por
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otra parte existe una gran variabilidad interindividual en la respuesta a
medicamentos debida a los cambios fisiolégicos, patolégicos y farmacoldgicos que
se dan en este segmento de la poblacion. Estos cambios en combinacion con el
uso de numerosos medicamentos ponen a los ancianos en mayor riesgo de

presentar reacciones adversas. (MENDOZA N., 2008)

Entre estos cambios se encuentra una mayor incidencia de enfermedades
multiples con la edad avanzada, problemas nutricionales, recursos financieros
reducidos, y en algunos pacientes, la falta de administracion de las dosis por
diversas razones. En general, puede afirmarse que los fendmenos de sobredosis y
reacciones adversas se relacionan con los cambios farmacocinéticas que ocurren
en la vejez. (MENDOZA N., 2008)

Es también frecuente que el paciente anciano no cumpla o cumpla mal las
indicaciones de una prescripcion. Este es un factor al que debe prestarse especial
atencién. En un estudio estadistico se demostré que el 40% de los ancianos no
cumplen correctamente con las indicaciones de la prescripcion y a veces ello
ocasiona graves consecuencias. (MALGOR-VALSECIA, 1992).

El 85 % de los pacientes ancianos se administra su propia medicacion; por lo
tanto, el médico debe tener en cuenta una serie de factores que pueden influir en
la adherencia al tratamiento. La causa mas frecuente de utilizacion inadecuada de
farmacos en los pacientes es la pérdida de memoria. Enfermedades
neuropsiquiatricas, como la demencia, pueden empeorar tanto la memoria como el
juicio y plantear problemas para recordar cuando y como se debe tomar la
medicacién. Otras alteraciones que pueden influir en la toma de la medicacion
son; pérdida de vision esencial para poder leer los prospectos o el nombre de los
farmacos, defectos sensoriales en las manos que afectan a la destreza manual e
impiden abrir los envases y pérdida de audicion que pueden dar lugar a que el
paciente anciano no comprenda como debe utilizar la medicacién. (FERNANDEZ
P., 2008)
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Alrededor del 80% de los ancianos padecen alguna enfermedad crénica, como
diabetes, hipertension, artrosis, insuficiencia cardiaca, etc. Ademas, muchos de
esto pacientes presentan varios procesos patolégicos simultaneamente. Muchas
enfermedades como hepatopatias, diabetes, hipertiroidismo, hipotiroidismo,
insuficiencia cardiaca, broncopatias o insuficiencia renal, modifican por si mismas
la respuesta frente a los medicamentos. (FERNANDEZ P., 2008)

Por otro lado, los farmacos administrados para el tratamiento de dichas
enfermedades pueden suponer un riesgo de interacciones y disminuir la respuesta
terapéutica o potenciar la toxicidad. (FERNANDEZ P., 2008)

La utilizacion de los medicamentos en los ancianos desempefia una importante
funcién en su calidad de vida, por lo que la estrecha vigilancia de las reacciones
adversas medicamentosas (RAM) que tienen lugar por esta causa, constituye
también un eslabon fundamental en la mejora continua de dicha calidad y un
desafio para los servicios de salud que deben garantizar una vida saludable para
el anciano. (GARCIA D., BERMUDEZ 1., 2013)

Por lo tanto, es importante que el farmacéutico encargado de brindar un apoyo de
tipo farmacoldgico al paciente geriatrico, tome en cuenta tanto los cambios que se
presentan en la respuestas farmacoldgicas asi como las mdltiples razones en
general que pudieran evitar al paciente llevar una terapia adecuada para su

padecimiento.

4.6.1 FEISIOPATOLOGIA: CAMBIOS FARMACOLOGICOS RELACIONADOS
CON LA VEJEZ

El envejecimiento se define como todas las modificaciones morfoldgicas,
fisiologicas, bioguimicas y psicolégicas que aparecen como consecuencia de la

accion del tiempo sobre los seres vivos.

Caracteristicas:
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e Disminucién de la reserva funcional que aflora con el esfuerzo biologico
afectando fundamentalmente a la funcién renal, cardiaca y a la esfera
psiquica. Provoca un aumento de la susceptibilidad al dafio tisular.

¢ Disminucién de masa magra que afecta a la funcionalidad del individuo.

e Disminucién de la capacidad d homeostasis interna y de adaptacion
externa a los cambios. Todos estos cambios provocan un aumento de la
vulnerabilidad debido a esta situacion de equilibrio inestable.

e Envejecimiento diferencial es decir una disminucion de las funciones de los
organos a diferentes escalas ya que no todos ellos disminuyen su
capacidad funcional por igual.

e Disminucién de la vitalidad, entendida como la capacidad individual de
hacer frente a los requerimientos bioldgicos de la vida diaria.

e Limitacion de la respuesta tisular a la agresion, de a capacidad replicativa
de las células, de la capacidad reparadora del ADN, y se la sintesis
proteica. (EUSKO J., 2012)

El anciano se ve rodeado de otras circunstancias que van a complicar la terapia, lo

gue produce una particular demanda de atencién socio-sanitaria:

- Una mayor incidencia de enfermedad.

- Enfermedades que presentan mayor tendencia a la cronicidad, lo que hace
gue se le rescriban medicamentos de forma continuada.

- Mayor numero de medicamentos utilizados.

- Administracion concomitante de distintos medicamentos para el tratamiento
de distintas patologias crénicas durante un largo periodo de tiempo.

- Prescripcion realizada por distintos especialistas que en la mayor parte de
los casos no tienen en cuenta el resto de los farmacos que toma el paciente
lo que hace aumentar el riesgo de reacciones adversas y/o interacciones
medicamentosas.

- Dificultad de administracion y manejo de medicamentos.
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- Dificlil situacioén social, en gran parte de las personas mayores, siendo cada
vez mas elevado el nimero de personas mayores que viven solas, con bajo
poder adquisitivo.

- Capacidad mental disminuida en algunos casos.

- Frecuentes trastornos de nutricion. (EUSKO J., 2012)

Una de las consecuencias directas del envejecimiento de la poblacion es el
aumento de la prevalencia a enfermedades crénicas, lo que implica un mayor
consumo de farmacos y derivado de ello, un incremento de problemas
relacionados con los medicamentos (PRM). Ademas las persona mayores
presentan una serie de caracteristicas diferenciales respecto a otros grupos de
poblacion, que determinan que los PRM sean mas frecuentes y potencialmente
mas graves. En las personas polimedicadas las reacciones adversas, el
incumplimiento de los tratamientos y las interacciones entre diferentes farmacos
constituyen un grave problema sanitario. Por todo esto en las personas mayores
es importante una correcta seleccién y dosificacion de medicamentos. (EUSKO J.,
2012)

Por lo anterior, es importante conocer tanto los cambios farmacocinéticos y
farmacodinamicos que se presentan en los adultos mayores ya que estos influyen

en la terapéutica del paciente anciano.

4.6.2 CAMBIOS FARMACOCINETICOS EN EL ADULTO MAYOR

La Farmacocinética es la rama de la Farmacologia que estudia el paso de los
farmacos a través del organismo en funcion del tiempo y la dosis. (FERNANDEZ
L., 2008)

Los principales parametros farmacocinéticos se modifican con el envejecimiento
alterdndose la respuesta a las drogas prescritas. Como un concepto general
puede afirmarse que los problemas farmacoterapéuticos originados ocurren en
general porque las dosis utilizadas resultan muy altas para los ancianos (dosaje

excesivo). Por ende y como una regla general las dosis usuales de los farmacos
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deben ser reducidas para evitar sobredosis y efectos adversos. Los ancianos
poseen un tamafio corporal menor que la poblaciéon general y los oOrganos
fundamentales para la biotransformaciéon y eliminacion de los farmacos se
encuentran en una relativa insuficiencia. (MALGOR-VALSECIA, 1992).

De este modo, los adultos mayores no pierden funciones especificas a una
velocidad acelerada en comparacion con los jovenes y los adultos jovenes, sino
gue acumulan mas deficiencias con el paso del tiempo. Algunos de estos cambios
originan una farmacocinética alterada. Para el farmacéutico y el médico lo mas
importante de esto es que disminuye la funcion renal. Otros cambios Yy
enfermedades concomitantes quiza alteren las caracteristicas farmacodinamicas
del paciente.

e CAMBIOS FARMACOCINETICOS EN EL ANCIANO

- Existe hipotrofia o atrofia de la mucosa gastrica, como

consecuencia el pH del contenido gastrico aumenta y ello
dificulta la absorcion de farmacos acidos débiles y la solubilidad
de otros.

- Un pH més alcalino acelera el tiempo de vaciamiento gastrico
dificultando la absorcion de los acidos débiles e incrementando
la absorcion de bases débiles ya que llegan mas rapidamente al

intestino delgado donde se absorben.

- La motilidad y el tono muscular de la fibra muscular lisa géstrica
estan disminuidos en el anciano, ello conduce a un retraso en el

vaciamiento del estomago y ademas el transito de tabletas y
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capsulas esta enlentecido. A medida que transcurre la edad se
va produciendo aclorhidria y esta modifica el grado de absorcion
de los farmacos. Se retrasa la absorcion de los medicamentos
gue tienen caracter acido y por el contrario los farmacos
débilmente basicos tenderan a no estar ionizados, difundiran

mejor a través de las membranas y aumentara su absorcion.

Los opiaceos, los anticolinérgicos o los antidepresivos
triciclicos, dificultan la absorcion en una forma mas importante
en ancianos que en los jovenes debido a que modifican de la
motilidad gastrointestinal.

La absorcion de calcio, hierro, tiamina, vitamina B12 disminuyen
con la edad, coincidiendo con la disminucién de la actividad de
los procesos de transporte activo.

CONSECUENCIA

Las drogas como lidocaina, propranolol o labetalol que poseen
un alto indice de metabolizacion en el primer paso por el
higado, exhiben una mayor biodisponibilidad en ancianos que

en jovenes, debido a la relativa insuficiencia hepatica.

Condiciona la técnica de la administracion dando lugar a
lesiones nerviosas, menor disponibilidad de éareas donde
realizar la inyeccion, mayor produccién de dolor, etc.

Se reduce el gasto cardiaco y se produce una disminucion de
irrigacion por lo que hay menor capacidad de absorciéon de los
farmacos. Las enfermedades circulatorias periféricas son
frecuentes en el anciano por lo que la absorcién estara
retardada e incluso puede reducirse la cantidad de farmaco
absorbido.

78



CONSECUENCIA

Los farmacos hidrofilicos que se distribuyen en la masa magra
corporal principalmente, exhibiran mayor concentracion en
ancianos.

El volumen de distribucion de un farmaco hidrosoluble es menor
en el anciano con una mayor concentracion plasmatica, (p.ej. el
alcohol, digoxina, cimetidina) por lo que las dosis por Kg de
peso deben reducirse.

Los farmacos altamente lipofilicas como el tiopental tienen un
mayor volumen de distribucién en personas ancianas por la
mayor cantidad de grasa corporal.

CONSECUENCIA

La albumina sérica fija muchos de los farmacos, en especial los
acidos débiles. Puede existir un aumento concomitante en el
orosomucoide sérico (a-glucoproteina acida), proteina que se
fijla a muchos farmacos alcalinos. Asi los farmacos éacidos
débiles se unen a la albumina y como esta disminuida en el
plasma aumenta la fraccion libre que es la farmacol6gicamente
activa, por lo que se altera la dosis carga, aumentando los
efectos del mismo.

Lo contrario ocurriria con bases débiles (lidocaina por ejemplo)

gue disminuiria la fraccion libre.

Una disminucion del gasto cardiaco y de la resistencia
periférica, puede traer una disminucion en el flujo sanguineo y
repercutir en la distribucién y en los efectos farmacoldgicos del
farmaco. Deben tenerse en cuenta los flujos sanguineos de los

rifiones, higado, cerebro, pulmones, corazon, etc.
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CONSECUENCIA

Disminucion de las oxidaciones: Ocasiona problemas con
medicamentos como ansioliticos o hipnéticos. La mayoria de las
benzodiacepinas (BZ) deben ser primero oxidadas (metabolitos
activos, fase 1) y luego conjugadas (metabolitos inactivos, fase
II). Los metabolitos oxidados pueden ser activos y ligarse o
unirse al receptor de BZ.

La fase | se demora y se acumula farmaco activo y metabolitos
activos, produciendo un efecto de sobredosis y posible

incremento de los efectos adversos.

CONSECUENCIA

Existen cambios menores en la propiedad del higado para
efectuar reacciones de conjugacion fase I, por lo tanto, la
glucuronacion, sulfatacion y acetilacién no estan tan afectadas
en ancianos.

En pacientes con cirrosis, enfermedad hepética avanzada o en
ancianos no se afecta significativamente la actividad enziméatica

conjugativa.

Por ejemplo, las que se ocasionan por el alcohol o la hepatitis
viral. Un antecedente de enfermedad hepética reciente en un
anciano, debe significar que se tomen precauciones en la
dosificacion con los farmacos que se depuran en primera
instancia en el higado.

Disminucion de la permeabilidad de la membrana celular del
hepatocito al pasaje de moléculas.

Alteraciones en la concentracion de enzimas o hemoproteinas
celulares.

Disminucion de la concentracion del citocromo P450 y del
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sistema de NADPH.
- Disminucién de la citocromo P450 reductasa

CONSECUENCIA

- Declinacién en la depuracion de creatinina. La produccion de
creatinina también se reduce conforme la masa muscular
declina con la edad.

- El resultado es la marcada prolongacion de vida media de
muchos farmacos y la posibilidad de acumulacion a
concentraciones toxicas si la dosis no se reduce en tamafio y
frecuencia.

CONSECUENCIA

- Declinacion en la filtracion glomerular y las funciones excretoras
tubulares. Esto puede resultar en un incremento de la vida
media de los farmacos, tendencia a acumulacion y produccion
de efectos toxicos. (p.ej. la digoxina, principalmente eliminada
por rifion).

- Particularmente los siguientes farmacos disminuyen su
eliminacion renal en ancianos: Aminoglucésidos, ampicilina,
cefalosporinas, doxiciclina, sulfonamidas, tetraciclinas. Tiazidas,
furosemida y triamtireno. Atenolol, digoxina. Fenobarbital,

amantadina, cloropropamida

Tabla 8: Cambios farmacocinéticos en el anciano. Basada en MALGOR-VALSECIA, 1992.




e COMPARACION DE LA FARMACOCINETICA DEL ANCIANO Y EL

ADULTO.

ADULTO ANCIANO

- La aclorhidria afecta - 65 afios: la incidencia de
aproximadamente a un 4-5% de aclorhidia supera el 25 %.

la poblacion. (20 Afios)

*La aclorhidria modifica el grado de absorcion de los farmacos y se retrasa la
absorcion de los medicamentos que tienen caracter acido. Con la edad se

reduce la absorcién de los farmacos.

correspondiente al agua es de
61%.

ADULTO

El porcentaje de masa corporal
de tejido magro es de 19%.

La grasa o lipidos corporales
en porcentaje del peso corporal
son: 26-33% en mujeres y 18-
20% en hombres.

Los transportadores biolégicos
como la albumina sérica tiene
una concentracion corporal de
4.7 gldL.

El flujo sanguineo hepético se

considera que esta en

- El porcentaje de peso corporal - El porcentaje de peso corporal

correspondiente al agua es de
53%.

ANCIANO

El porcentaje de masa
corporal de tejido es de 19%.
La grasa o lipidos corporales
en porcentaje del peso
corporal son: 38-45% mujeres,
36-38% en hombres ancianos.
Los transportadores biolégicos
como la albumina sérica
disminuyen su concentracion
corporal a 3.8 g/dL.

El flujo sanguineo hepético

disminuye a un 55-60% en
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perfusion constante comparacion con un adulto

considerandose como al 100%. joven.

*Si disminuye el % de agua corporal, los farmacos hidrofilicos presentan mayor
concentracién. El volumen de distribucién de un farmaco hidrosoluble disminuye
y por lo tanto tienen mayor concentracion plasmatica.

Si el % de grasa corporal aumenta, los farmacos altamente lipofilicos tienen un
mayor volumen de distribucion.

Si disminuye la concentracion de albumina sérica, aumenta la fraccion libre del
farmaco acido débil (farmacolégicamente activa), y aumentan los efectos de la
misma. Lo contrario ocurriria con bases débiles.

Si disminuye el gasto cardiaco, disminuye el flujo sanguineo, y repercute en la
absorcion, distribucidn y los efectos farmacolégicos del farmaco.

- La masa y el flujo sanguineo se - Lamasay el flujo sanguineo
encuentran constantes. hepatico estan reducidos un
40% y se disminuye el
metabolismo oxidativo.
*El enlentecimiento del metabolismo de los farmacos puede traer consecuencias
si se padece de una enfermedad cardiaca que altere el flujo hepatico o si existe
una enfermedad hepética grave.

ADULTO ANCIANO
- La depuracion de creatinina entre - La depuracion de creatinina
los 20-40 afos es de 140 ml/min. puede reducirse hasta un
De 40-55 afios es de 127 ml/min. 50% a los 80 afios. De 65 a

75 afios es de 110 mil/min y
de 75 a 85 es de 95 ml/min.

Tabla 9. Comparacién de la farmacocinética del anciano y el adulto. Basada en MALGOR-VALSECIA, 1992.
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Farmacos con biodisponibilidad incrementada

Amitriptilina
Clordiazepdxido
Clometiazol
Cimetidina
Desipramina

€n personas mayores

Imipramina Metronidazol
Labetalol Propranolol
Levodopa Quinidina
Lidocaina Trazodona
Metoprolol Verapamilo

Tabla 10. Farmacos con biodisponibilidad incrementada en personas mayores. (RATIOPHARM,

2011)

Efecto de la edad en la union a proteinas plasmaticas
de algunos farmacos en pacientes ancianos

Farmacos con union a proteinas plasmaticas disminuida

(fraccion libre aumentada)

Acetazolamida Flufenazina Temazepam
Carbenoxolona Flurazepam Teofilina
Clometiazol Naproxeno Tolbutamida
Desmetildiazepam Fenitoina

Diflunisal Salicilatos

Farmacos con union a proteinas plasmaticas aumentada

Amitriptilina
Enalapril

(fraccion libre disminuida)

Etomidato Naproxeno
Flurazepam Propranolol

Tabla 11. Efecto de la edad en la unién a proteinas plasmatica de algunos farmacos en pacientes

ancianos. (RATIOPHARM, 2011)
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Acetazolamina Hemélisis debida a acumulacion de eritrocitos
Diazepam Incremento sedacion

(también debido a efecto farmacodinamico)
Fenitoina Osteomalacia, toxicidad cerebelosa
Warfarina Riesgo de hemorragias
(Dicumarinicos)
Tolbutamida Hipoglucemia
Salicilatos, Naproxeno Hemorragia gastrointestinal
Fenilbutazona Toxicidad gastrointestinal, toxicidad medular
Penicilina Bajo efecto

Tabla 12. Efectos clinicos debidos a la disminucién de la unién a albumina. (GENUA [, 2002)

Disminucién relacionada
con la edad en la
depuracién hepatica
determinada

No se encontré
diferencia con la ednd

Alprazolam Etanol
Barbituricos Isoniacida
Carbenoxolona Lidocaina
Clobgmm Loracepam
Clordiacepdxido Nitracepam
Clormetiazol Oxacepam
Dgsmetildiacepam Prazosina
Dlagepam Salicilatos
Fenilbutazona Warfarina

Fluracepam
Imipramina
Meperidina
Nortriptilina
Propranolo!
Quinidina, quinina
Teofilina

Tolbutamida

Tabla 13. Efectos de la edad en la depuracién hepética de algunos farmacos. (KATZUNG 2007)

4.6.3 CAMBIOS FARMACODINAMICOS EN EL ADULTO MAYOR

La farmacodinamia se refiere a los procesos implicados en la interaccion entre un
farmaco y un o6rgano efector/receptor que conduce a una respuesta. La
farmacodinamia mide la intensidad, el pico y la duracion de la accion de un
medicamento. (EUSKO J., 2012)
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El envejecimiento puede afectar la respuesta a los farmacos de diversas formas.
La involucion funcional, unida a la presencia de multiples patologias, altera la
sensibilidad del anciano a los farmacos y la respuesta compensadora a su accion.
(EUSKO J., 2012)

Las consecuencias mas comunes que se presentan por los cambios

farmacodinamicos que se presentan en el paciente geriatrico, son:

e Problemas que afectan su calidad de vida

e Tracto Gl (dificultad para defecar y reflujo gastroesofagico)

e Pérdida del tono del esfinter vesical (incontinencia urinaria)

e Disminucién de los sentidos (pérdida de interés en actividades de

entretencion y pérdida de equilibrio)

No se dispone de mucha literatura sobre la modificacién farmacodinamicas en el
anciano, pero algunos estudios han demostrado que en la vejez los receptores
sufren modificaciones, tanto en su nimero como en su sensibilidad y la respuesta

celular. Algunas evidencias relativas a la edad son las siguientes:

e Disminucién de degradacion enzimatica por la monoamino-oxidasa.

e Alteraciones en la respuesta de los barorreceptores sanguineos a cambios
de presion.

e Disminucién en la respuesta de receptores beta-adrenergicos.

e Aumento en la tolerancia al dolor.

e Disminucién en la respuesta inmunoldgica a las vacunas.

e Disminucion en la sensibilidad de cortisol. (RATIOPHARM, 2011)

El ajuste de dosis es generalmente necesario, debido a que muchos de estos
farmacos también se encuentran afectados por cambios fisiolégicos relacionados
con la edad, especialmente relacionados con distribucion y eliminacién.
(RATIOPHARM, 2011)

En los receptores, puede presentarse una diferente sensibilidad provocando

respuestas que en algunas ocasiones se ven aumentadas o disminuidas con
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respecto a los farmacos y su sitio de union, tanto por diferentes patologias como

por el funcionamiento disminuido de los mismos receptores.

No existen reglas basadas en modificacion farmacodindmica para prescribir en
forma segura ya que estos cambios no siempre se dan de manera constante por lo
tanto el prescriptor debe tener presente tanto las variaciones farmacocinéticas
como farmacodinamicas para este grupo de pacientes, con el fin de disminuir las
(RAM).

La respuesta a los farmacos en el anciano se ve alterada como consecuencia en
la sensibilidad y el niumero de receptores farmacolégicos. Por ello, aparecen
modificaciones en los mecanismos de la homeostasia debido a una disminucion
de la sensibilidad de barorreceptores, quimioreceptores, sistema inmune y centro
termorregulador igualmente hay que tener precaucién con los farmacos que
actian a nivel sistema nervioso central, ya que la barrera hematoencefalica es
mas permeable y con aquellos que afectan al sistema cardiovascular y

genitourinario por estar deteriorado en el anciano.

Pardmetro Efecto por la edad Implicaciones clinicas

Absorcion Poco afectada Interacciones farmaco-lameaco

- Férmacos liposolubles (p.&. benzod
S 1 cocente grasa/agua Farmacos hidrosolubles (paracetam
Distribucion de towcdad

4 albdmina ' o {
SWUITHING baria A "I/ AC 5 e, <
= T @I6Cl0 Ge farmacos que Se unen a proteinas

4 Masa y flujo sanguineo hepatico - Férmacos con metabolismo por oxidacion més afectados: diazepam

Metabolismo ) metaboismo de férmacas - metabolismo por conjugacidn no se ve afectado (loracepam, oxacepam.)

fenitoina, antidepresivos, verapamil

= Uso de fbrmulas de estimaadn de fitrado glomerular. La creatinina sérica no s buen indicador de funcidn renal

10 | Taca filtracidn elomenit \ 1 |
Excreadn + lasa firacon gomeruir - Ajustes de dosificacidn en fémacos de excrecidn renal (muchos antbidticos, digaring,...)

Menos predecible
.. Aleractnenla sensbiidady nime- = Morina:feco proongado
Farmacodinamia g do receptares ‘ - Benzodiacepinas: mayor sedacion

| concihilidad racantnrec heta adrndroicnc
Efectos mds intensos - sensibilidad receptores beta adrenérgicos

Tabla 14. Cambios en la Farmacocinética y farmacodinamia de los medicamentos en el anciano. (INFAC,

2009)
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Proceso Efecto fisioldgico

Disminucion de produccion dcida gastrica
Disminucion de tasa de vaciado gastrico
Absoreidn oral Disminucion de motilidad gastrointestinal
Disminucion de flujo sanguineo gastrointestinal
Disminucion de superficie absortiva

Disminucion de masa corporal total

Incremento del poreentaje de grasa corporal

Disminucion del porcentaje de agua corporal
Distribucidn Disminucion de albdmina plasmatica

Incremento de alfa-1-glicoproteina dcida

Alteracion de la perfusion tisular

Alteracion de la unidn a proteinas

Disminucion de masa hepatica

Disminucion de flujo sanguineo hepatico
Metabolismo Disminucion de capacidad metabdlica hepatica

Disminucion de actividad enzimatica

Disminucion de induccion enzimatica

Disminucion de flujo sanguineo renal
Excrecion Disminucion de filtracion glomerular
Disminucion de funcidn secretora tubular

Alteracién en nimero de receptores
Alteracion en afinidad de receptores
Sensibilidad tisular Alteracion en la funcidn de sequndos mensajeros
Alteracion en respuesta celular
Alteracion en respuesta nuclear

Tabla 15. Cambios fisiol6gicos asociados con la edad. (RATIOPHARM, 2011)

4.6.4 ESTADO NUTRICIONAL Y EFECTO DE LOS FARMACOS.

Con frecuencia el estado nutricional de los ancianos no es éptimo. Los mismos
puede padecer deshidratacion, un déficit proteico, puede afectar la sintesis
proteica, la sintesis de enzimas y por ende la metabolizacién, el transporte
plasmatico y la excrecién. El habito de fumar, la nicotina, incrementa la induccion
de enzimas microsomales hepaticas. Se induce asi el metabolismo de algunas
drogas como la teofilina. (MALGOR-VALSECIA, 1992)



4.6.5 MEDICAMENTOS INAPROPIADOS PARA SU USO EN ANCIANOS

Las normas generales son similares a las recomendaciones en otras edades pero

existen algunos aspectos diferenciales que deben tenerse en cuenta:

Determinar si realmente necesita el tratamiento farmacolégico.

Administrar el menor niumero posible de medicamentos.

Elegir el farmaco mas apropiado para su edad y caracteristicas evitando los
gue son poco Seguros.

Tener un buen conocimiento de la farmacocinética, interacciones y efectos
secundarios de los farmacos usados.

Comenzar el tratamiento con dosis bajas y aumentarlas poco a poco hasta
alcanzar niveles eficaces. Seleccionar la forma farmacéutica mas idonea
para que la administracion sea sencilla.

Revisar en cada visita médica la eficacia y seguridad de los medicamentos
gue esta tomado, es decir evaluar los objetivos terapéuticos.

Informar al paciente o a su cuidador sobre la indicaciéon del farmaco, la
forma de administracion, los efectos adversos y la forma de proceder si
estos aparecen.

El poder terapéutico del placebo no disminuye con la edad.

El sindrome de aislamiento social en el anciano no se trata con
medicamentos.

Al prescribir tener en cuenta los criterio que listan los medicamentos
inapropiados en personas mayores (Beer, STOPP-START).

Establecer un plan de seguimiento continuo de la terapia para su control y
estimular su cumplimiento y promover la adherencia al mismo.

Tener en cuenta la edad biologica, el apoyo social, peso, co-morbilidad
nutricibn medicacion previa, esperanza de vida, cambios fisiologicos y de la
funcion renal y hepética del paciente, situacion mental y funcional para
valorar las posibilidades de cumplimiento y evitacion de iatrogenia.
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e Tienen dificultad para el uso de inhaladores y debido al temblor y otras
incapacidades fisicas, presentan dificultad para dosificar formas liquidas.
(EUSKO J., 2012)

En 1991 un grupo de expertos en geriatria y farmacologia de Estados Unidos y
Canada, elabor6 unos criterios de consumo para el uso seguro de los
medicamentos en esta poblacion. De ellos, los mas extendidos son los del grupo
de Beers y col. Los criterios de Beers son una relaciéon consensuada de farmacos
que se consideran inapropiados en el ambito de la geriatria por presentar un perfil
beneficio / riesgo desfavorable. La aplicacion de los criterios de Beers en la
practica clinica se considera de gran valor en cuanto a la seguridad de la terapia
farmacologica. (EUSKO J., 2012)

En el 2008 surgieron los criterios STOPP-START (Screening Tool of Older
Person’s Potentially inapropiate prescriptions) (Screening Tool to Alert doctors to
the Rigth aproppropiate, indicated Treatment) que son europeos y se han validado
en Espafa. Una caracteristica respecto a los Beers es que ademas de enumerar
medicamentos inapropiados (STOPP) contienen otro listado de medicamentos que
deberian prescribirse en patologias concretas por las evidencias disponibles
respecto a su uso (START), en relacion a los objetivos asistenciales, siendo
excluidos en dichos criterios aquellos pacientes con otros criterios de paliatividad.
(EUSKO J., 2012)

Existen farmacos considerados como inapropiados en ancianos, estos se definen
como todo principio activo que no debe ser administrado en el anciano, o si es que
es adecuado se ha prescrito a dosis excesivas o0 durante un tiempo superior al
adecuado. A continuacibn se presenta una tabla resumiendo aquellos

medicamentos inapropiados para los adultos mayores.
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DIAGNOSTICO MEDICAMENTO MOTIVO SEVERIDAD
Anorexia y malnutricion Estimulantes del SNC {metilfenidato y fluoxetina) Supresian del apetito Alta
Arribmlas Antidepresivos triciclicos (imipramina, doxepina, Efectos proarritmicos v capacidad de producir cambios Alta

amitriptilina) en el intervalo QT
- Anticolinérgicos, antiespasmaodicos, relajantes
Dafo cognitivo e i Efectos adversos sobre el SNC Alta
Depresion Benzodiacepinas de larga accidn. Metildopa Puede producir o exacerbar la depresidn Alta
Enfermedad de Parkinson Metoclopramida, antipsicoticos tipicos, tacrina Efectos extrapiramidales Alta
- . - Pueden disminuir el umbral convulsivo con resgo de
Epilepsia o crisis onvulsivas | Bupropion, clozapina, dorpromazina crisis convul Alta
uhstrLl::"ir:anﬁL:T‘cﬂ:POC] Benzodiacepinas de accidn larga Efectos adversos sobre el SHNC Alta
= —F Blogueantes de canales de calcio, anticolinérgicos, = .
Estrefiimiento cronico antidepresivos triciclicos Puede exacerbar el estrefiimiento Baja
Hipertensian Fenilpropanolamina, pseudoefedrina Pueden elevar la presion arterial Alta
Hiponatremia Antidepresivos [SRS Pueden exacerbar la hiponatremia Baja
Alfablogueantes, anticolinérgicos, antidepresivos .
Incontinencia de estrés tricidicos, benzodiacepinas de accién larga Pueden producir poliuria y agravar la incontinencia Alta
Insomnio Descongestivos sistémicos, teofilina, metilfenidato Efectos estimulantes del SHC Alta
. . o ; i Efecto inotrdpico negativo. Riesgo de retencion de
Insuficiencia cardiaca Disopiramida, sales con alto contenido en sodio liquidos y exacerbacién de la insuficiencia cardiaca Alta
Obesidad Olanzapina Riesgo de estimular & apetito e incrementar el peso Baja
Obstruccién de vias urinarias | "nticolinérgicos, antihistaminicos, antiespasmodicos Pueden disminuir &l flujo urinario y ocasionar retencion
(u bk ) gEISlI‘CIIn.tEEtII'lah.!E, I'E|EI_.'|EII'IIZE5 musculargs, uxllhu?lnllna, e Alta
L tolterodina, antidepresivos, descongestivos sistémicos
. 5 Benzodiacepinas de accion corta e intermedia, Riesgo de produdir ataxia, dafio en la funcion
Sy Yl caklas antidepresivos tricidicos psicomotora, sincope y caidas i
Trastomnos de coagulacién o . ' . o
en tratamiento con i‘;ﬁ;ﬁ;ﬁgﬁﬁgﬁdﬂ':; m esterpkdens, dipikamol, Riesgo de hemorragia (necesidad de ajustar la dosis) Alta
anticoagulantes !
Ulcera gastrica o duodenal Antiinflamataorios no esteroideos y AAS Riesgo de exacerbar las dbceras o producir nuevas. Alta

Tabla 16. Criterios Beers para medicamentos potencialmente no adecuados en el anciano: considerando el diagnéstico o la condicidn clinica. (EUSKO J., 2012)
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MEDICAMENTO MOTIVO SEVERIDAD

Ketorolaco Riesgo potencial de reacciones gastrointestinales graves. Uso restringido a hospitales Alta
Metildopa Riesgo potencial de bradicardia y exacerbacién de la depresion Alta
Miorrelajantes (metocarbamiol) Tienen importante actividad anticolinergica Alta
Nifedipino accidn corta Riesgo potencial de hipotension Alta
MNitrofurantoina Riesgo potencial de dafo renal Alta
Oxibutinina Tiene importante actividad anticolinérgica Alta
Penibeanhis ?Dr;a;?;u':jr::r ?:LT;:EE;E;I;E incidencia de efectos adversos sobre el SNC Alia
Petidina Riesgo potencial de confusion Alta
Sulfato ferroso (dosis=325 mg) A dosis mayores no mejora la absorcidn, incrementando el riesgo de estrefiimiento Baja
Ticlopidina r?ji:aec:;gx;rzgunr;xzrieﬂvidad que el AAS como antiagregante plaguetario Aka

Tabla 17. Continuacién. Criterios Beer para medicamentos potencialmente no adecuados en el anciano: independiente del diagnostico o la condicién clinica.

EUSKO J., 2012

A . Sistema cardiovascular:

Digoxina a dosis superiores a 125 pg/dia a largo plazo en presencia de insufidencia renal® {aumento del Mesgo de intoxicacidn)

2. Diureticos de asa para los edemas maleolares aislados, sin signos clinicos de insuficiencia cardiaca (no hay evidencia de su eficacia; las medias compresivas
son normalmenta mas apropiadas)

3. Diureticos de asa como monoterapia de primera linea en la hipertension (existen alternativas mas seguras y efectivas)

4. Divreticos tiazidicos con antecedentes de gota (pueden exacerbar la gota).

5. Blogueadores beta no cardioselectivos en la enfermedad pulmonar obstructiva cronica (riesgo de broncoespasmao)

6. Blogueadores beta en combinacion con verapamilo {riesgo de blogueo cardiaco sintomatico )

7. Uso de diltiazem o verapamilo en la insuficiencia cardiaca grado 111 o IV de la NYHA (pueden empeorar la insuficlencia cardiaca)

8. Antagonistas del calcio en el estrefiimiento cronico (pueden agravar el estrefimianto)

9, Uso de la combinacién de AAS y warfarina sin antagonistas H; (excepto cimetidina por su interaccion con bos anticoagulantes) o [BP (alto riesgo de hemormragia
digestiva).

10. Dipiridamol como monoterapia para la prevencion cardiovascular secundaria (sin evidencia de eficacia )

11. AAS con antecedentes de enfermedad ulcerosa péphica sin antagonistas Hy o IBP (resgo de hemorragia )

12. AAS a dosis superiores a 150 mg/dia {aumento del resgo de sangrado, sin evidencia de una mayor eficacia )

13. AAS sin antecedentes de cardiopatia isguemica, enfermedad cerebrovascular, enfermedad arterial periferica o un antecedente oclusivo arterial (mo indicada)

14. AAS para tratar un mareo no claramente atribuible a enfermedad cerebrovascular (no indicada )

15. Warfarina para un primer episodio de trombosis venosa profunda no complicado durante mas de & meses (no se ha demostrado un beneficio adicianal )

16. Warfarina para una primera embolia de pulman no complicada durante mas de 12 meses (no se ha demostrado beneficia)

17. AAS, clopidogrel, dipiridamaol o warfarina con una enfermedad hemorragica concurrente (afto resgo de sangrado )

Tabla 18. Criterios STOPP: herramienta para la deteccion de prescripciones potencialmente inapropiadas en personas mayores (EUSKO J., 2012)




. Sistema nervioso central y psicofarmacos:

ATC con demendia (riesgo de empeoramiento del deterforo cognitiva)

ATC con glaucoma [posible exacerbacidn del glavcoma )

ATE wun Lreslunnus de la conduicidn cardioce (efecios progr eibrics])

ATC con estrefimiento (probable empeoramiento del estrefimiento)

ATC con un opidces o un antagonista del caldo (riesgo de estrefiimiento grave)

ATC con prostatismo o con antecedentes de retendidn urinaria {nesgo de retencidn urinaria)

Uso prolongado (mas de 1 mes) de benzodiazepinas de vida media larga (como clordiazepéxido, flurazepam, nitrazepam, clorazepato) o benzodiazepinas con
metabolitos de larga accdn (como diazepam) (riesgo de sedacidn prolongada, confusidn, trastomos del eguilibrio, caidas)

Uso profongado (mas de 1 mes) de neurolépticos como hipndticos a largo plazo (resgo de confusion, hipotensidn, efectos extrapiramidales, caidas)

Uso profongado de neurclépticos (mas de 1 mes) en el parkinsonismo (es probable gue empeoren los sintomas extrapiramidales)

. Fenotiazinas en pacientes con epilepsia (pueden bajar ef umbral convulsivo)

. Anticolinérgicos para tratar lose fectos secundarios extrapiramidales de los neurolépticos (riesgo de toxicidad anticolinérgica)

. ISRS con antecedentes de hiponatremia clinicamente significativa {hiponatremia inferior a2 130mmol/l no iatrogénica en los dos meses anteriores)

. Uso prolongado (més de 1 semana) de antihistaminicos de primera generacién, como difenhidramina, clorfeniramina, ciclizina, prometazina (riesgo de

sedacidn y efectos secundarios anticolinéngicos).

C. Sistema gastrointestinal:

1.

Difencxilato, loperamida o fosfato de codeina para el tratamiento de la diarrea de causa desconocida (riesgo de retraso diagndstico, pueden agravar un
estrefimignto con diarrea por rebosamiento, pueden precipitar wn megacodon toxico en la enfermedad inflamatoria intestingl, pueden retrasar la curacidn en
[a gastroenteritis no diagnosticada)

Difenoxilato, loperamida o fosfato de codeina para el tratamiento de la gastroenteritis infecciosa grave, esto es, con diarmrea sanguinolenta, fiebre elevada o
afectacién sistémica grave (riesgo de exacerbacidn o prolongacion de la infeccidn)

Proclorperazina o metoclopramida con parkinsonismo {(nlesgo de agravamiento del parkinsonismao)

IBP para la enfermedad ulcerosa péptica a dosis terapéuticas plenas durante mas de 8 semanas (estd indicada la suspensidn o descenso de dosis mds precoz
para el tratamiento de mantenimiento/proflactico de la enfermedad wicerosa péptica, la esofagitis o I3 enfermedad por reffujo gastroesoEgico)

Espasmoliticos anticolinérgicos en el estrefiimients cronico (resgo de agravamiento del estrefimiento)

D. Sistema respiratorio:

Teofilina como monoterapia en la EPOC {existen altermnativas mas seguras y efectivas, resgo de efectos adversos por el estrecho indice terapéutico)
Corticosteroides sistemicos en lugar de corticosteroides inhalados para el tratamiento de mantenimienta en la EPOC moderada-grave (exposicion innecesarnia
a los efectos secundarios a largo plazo de los corticoides sistémicos)

Ipratropio inhalado en el glaucoma (puwede agravar el glaucoma)

E. Sistema musculoesquelético:

1.

.

3.

AINE con antecedentes de enfermedad ulcerosa peptica o hemorragia digestiva, salvo con wso simultaneo de antagonistas Hz, IBP o misoprostol (riesgo de
reaparicidn de la enfermedad ulcerosa)

AINE con hipertensian moderada-grave {moderada:160/100mmHg=179/109mmHg; grave: igual o superior a 180/110mmHg) (resgo de empeoramiento de la
hi =

AINE con insuficiencia cardiaca (nesgo de empeoramiento de la insuficiencia cardiaca)

Tabla 18.

Continuacién. Criterios STOPP: herramienta para la deteccién de prescripciones potencialmente inapropiadas en personas mayores. (EUSKO J., 2012)
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4.

= in

F.
1.
"}
A
4.
5.

6.

G.

Uso prolongado de AINE {mas de 3 meses) para el alivio del dolor articular leve en la artrosis (los analgésicos sencillos son preferibles y normalmente son
igual de eficaces para aliviar el dolor)

Warfarina y AINE juntos (riesgo de hemorragia digestiva)

AINE con insuficienda renal cronica® (resgo de deterioro de la funcidn renal)

Corticosteroides a largo plazo (mas de 3 meses) como monoterapia para la artritis reumatoide o la artrosis (riesgo de efectas secundarios sistémicos mayares
de los corticoides)

AINE o colchicina a largo plazo para el tratamiento cronico de la gota cuando no existe contraindicacion para el alopurinol {ef alopuringl es el fErmaco
profilactico de primera linea en Ia gota)

Sistema urogenital:

Farmacos antimuscarinicos vesicales con demencia (rlesgo de mayor confusion y agitacian)

Farmacos antimuscarinicos vesicales con glaucoma cronico (resgo de exacerbacicn aguda del glaucoma)

Farmacos antimuscarinicos vesicales con estrefiimiento cronico (Fesgo de agravamiento del estrefimienta)

Farmacos antimuscarinicos vesicales con prostatismo cronico (resgo de retencidn urinaria)

Blogueadores alfa en varones con incontinencia frecuente, esto es, uno o mas episodios de incontinencia al dia (resgo de palaguiuria v de agravamiento de la
incontinencia)

Bloqueadores alfa con sonda vesical permanente, esto es, sonda durante mas de dos meses (frmaco no indicado)

Sistema endocrino:

Glibenclamida o dorpropamida con diabetes mellitus tipo 2 (nesge de hipogivcemia profongada)

Blogueadores beta en la diabetes mellitus con frecuentes episodics de hipoglucemia, esto es, 1 & mas episodios al mes (riesgo de enmascaramiento de los
sintomas de hipoglucemia)

Estrigenos con antecedentes de cancer de mama o tromboembolismo venoso (aumento del riesgo de recumencia)

Estrogenos sin progestagenas en mujeres con Utero intacto (Hesgo de cancer de endometrio)

H. Farmacos que afectan negativamente a los propensos a caerse (1 0 mas caidas en los dltimo tres meses):

1. Benzodiazepinas (sedantes, pueden reducir el sensorio, detenoran &l equilibrio)

2. Meurolepticos (pueden causar dispraxia de la marcha, parkinsonisma)

3. Antihistaminicos de primera generacion (sedantes, pueden reducir el sensoria)

4. Vasodilatadores de los que se sabe que pueden causar hipotension en aquellos con hipotension postural persistente, esto es, descenso recurrente superior a
20 mmHg de la presian sistdlica (resgo de sincopes, caidas)

5. Opidceos a largo plazo en aquellos con caidas recurrentes {resgo de somnolencia, hipotensidn postural, vértigo)

1. Analgésicos:

i. Uso a largo plazo de opidceos potentes, como morfina o fentanilo, como tratamiento de primera linea en el dolor leve a moderado (inobservancia de la
escalera analgésica de la OMS)

2. Opiaceos regulares durante mas de dos semanas en aguellos con estrefiimients cronico sin uso simultdaneo de laxantes (riesgo de estrefiimiento grave)

3. Opidceos a largo plazo en la demencia, salvo cuando estan indicados en cuidados paliativos o para el manejo de wn sindrome doloroso moderado/grave

[riesgo de empeoramiento del deterioro cognitivo)

Tabla 18. Continuacion. Criterios STOPP: herramienta para la deteccién de prescripciones potencialmente inapropiadas en personas mayores. (EUSKO J., 2012)
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J.

Clase de medicamento duplicada:

Cualquier prescripcion regular de dos farmacos de la misma clase, como dos opidceos, AINE; ISRS, diuréticos de asa, IECA simultdneos (debe optimizarse la
monoterapia dentro de una sola clase antes de considerar el cambio a otra clase de farmaco). Se excluven las prescripciones duplicadas de farmacos aue
pueden precisarse a demanda; como agonistas beta-2 inhalados (de larga y corta duracion) para el EPOC o el asma, u opidceos para el manejo del dolor
irruptivo.

Tabla 18. Continuacién. Criterios STOPP: herramienta para la deteccién de prescripciones potencialmente inapropiadas en personas mayores. (EUSKO J., 2012)

Tabla 19. Criterios START: herramienta para llamar la atencion al médico sobre tratamientos indicados y apropiados. Estos medicamentos deben ser

A.

Ul

G

C.

1.
2.

Sistema cardiovascular:

Warfarina en presencia de una fibrilacion auricular crénica.

AAS en presencia de una fibrilacion auricular cronica, cuando la warfarina esté contraindicada pero no lo esté el AAS

ASS p clopidogrel con antecedentes bien documentados en enfermedad arteriosclerotica coronaria, cerebral o arterial periférica en pacientes en ritmo sinusal.
Tratamiento antihipertensivo cuando la presion arterial sistdlica sea normalmente superior a 160 mmHg

Estatinas con antecedentes bien documentados de enfermedad arteriosclerdtica coronaria, cerebral o arterial periférica, cuando la situacion funcional sea de
independencia para las actividades basicas de la vida diaria v la esperanza de vida superior a 5 arios.

IECA en la insuficiencia cardiaca cronica.

IECA tras un infarto agudo de miocardio.

Blogueadores beta en la angina cronica estable.

Sistema respiratorio:

Agonista beta-2 o anticolinérgico inhalado pautado en el asma o la EPOC leve a moderada.

Corticosteroide inhalado pautado en el asma o la EPOC moderada grave, cuando la FEV1es inferior al 50%.

Oxigenoterapia domiciliaria continua en |a insuficiencia respiratoria tipo 1 (p0;<8,0 kPa [60mmHag], pCO; < 6,5 kPa [49 mmHg]) o tipe 2 (p0. < B,0 kPa [60
mmHg], pCOs; > 6,5 kPa [49 mmHg]) bien documentada.

Sistema nervioso central:

Levodopa en la enfermedad de Parkinson idiopatica con deterioro funcional evidente v consecuente discapacidad.
Antidepresivos en presencia de sintomas depresivos moderados a graves durante al menos tres meses.

considerados en personas de 65 0 mas afios que tengan las siguientes enfermedades, cuando no exista contraindicacién para su uso. (EUSKO J., 2012)
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4.6.6 EFECTOS ESPECIFICOS DE FARMACOS EN EL ANCIANO

1. ANALGESICOS.

Los opidceos como morfina, meperidina, pentazocina exhiben una vida media
mas prolongada y una menor metabolizacién en los ancianos, por los parametros
farmacocinéticos alterados que antes se mencionaron. Por eso los ancianos, en
general son mas sensibles que los jovenes, sobre todo en lo referente a la
depresion respiratoria. (MALGOR-VALSECIA, 1992)

Los AINEs son potencialmente mas peligrosos en los ancianos. Las drogas tipo
aspirina causan con mas frecuencia irritacion de la mucosa gastrointestinal,
gastritis y hemorragia digestiva, que a veces puede ser mortal. Los AINEs también
pueden causar otros trastornos como hipercalcemia e insuficiencia renal a veces
irreversible. Por eso los ancianos con enfermedades cronicas que requieren estos
agentes como osteoartritis por ejemplo, deben ser frecuentemente controlados en
su funcion renal, ya que los AINE tienden a acumularse y provocar dichos efectos.
Los agentes AINEs como indometacina, piroxicam, ibuprofeno disminuyen el
efecto diurético de la furosemida (diurético de alta eficacia) y antagonizan o
declinan el efecto antihipertensivo de bloqueadores beta adrenérgicos, tiazidas,
inhibidores de convertasa de angiotensina y otras drogas por inhibir la sintesis de
prostaglandinas renales. La elevacion de la presion puede ser leve o severa en
paciente hipertensos cuando se administran conjuntamente los AINEs con estos
antihipertensivos. (MALGOR-VALSECIA, 1992)

2. ANTICOAGULANTES.

Los cumarinicos (warfarina) pueden ser mas peligrosos en ancianos que en
jovenes, aungue aun es controversial y por ende no aceptado por todos. Algunos
estudios demuestran un efecto mayor de la warfarina en su accién inhibidora de la

sintesis de vitamina K y factores de coagulacion k dependientes. Por eso es
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factible la aparicibn de hemorragias como complicacion por lo que debe
controlarse con gran cuidado el tiempo de protrombina. (MALGOR-VALSECIA,
1992)

3. DROGAS CARDIOVASCULARES.

La administracion de digoxina debe ser cuidadosa ya que la excrecion renal de la
gue depende su vida media puede estar disminuida. El volumen de distribucién
depende de la masa magra que esta disminuida en ancianos. Por eso las dosis
deben ser controladas, sobre todo las iniciales. Los diuréticos pueden producir
mayores efectos adversos en los ancianos: hipocalcemia, hiperglucemia,
hiponatremia, hiperuricemia. (MALGOR-VALSECIA, 1992)

Los antiarritmicos sobre todo quinidina, lidocaina, procainamida, NAPA, exhiben
una vida media mas prolongada en ancianos por lo que se incrementa el riesgo de
toxicidad. (MALGOR-VALSECIA, 1992)

Los bloqueantes de los canales de calcio, verapamilo o diltiazen, también
producen mayores efectos en los ancianos. Los 3 bloqueantes fueron investigados
extensivamente, estos agentes pueden ser peligrosos en enfermedad pulmonar
obstructiva cronica, en arteriopatias periféricas, insuficiencia cardiaca, sindromes
depresivos, etc. (MALGOR-VALSECIA, 1992)

4. PSICOFARMACOS.

Los neurolépticos producen mas efectos adversos en ancianos. Por supuesto
son Utiles en indicaciones precisas, pero deben ser estrictamente monitoreados.
Los efectos antimuscarinicos de las fenotiazinas pueden provocar inconvenientes
mayores en ancianos que en jovenes. De la misma manera la hipotension
ortostatica de la clorpromacina y derivados es también mas evidente que en

jovenes. Los efectos sedativos de los neurolépticos pueden ser mayores en los
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ancianos. En tal caso utilizar Haloperidol que tiene poca accion sedativa. A veces
los efectos sedativos son convenientes (usar tioridazida en este caso). Los efectos
extrapiramidales son intensos con las butirofenonas, siendo mas evidentes en
ancianos. Por supuesto no estan indicados en ancianos con enfermedad de
Parkinson y a veces pueden desencadenar esta enfermedad en con
sintomatologia subclinica. (MALGOR-VALSECIA, 1992)

En general, la vida media de las fenotiazinas aumenta. La tioridazina duplica su
vida media plasmatica en ancianos. El transporte plasmatico se modifica, ya que la
fraccion libre se incrementa. (MALGOR-VALSECIA, 1992)

El litio, debe ser monitoreado estrechamente por las variaciones mas evidentes
del aclaramiento renal. Debe cuidarse la interaccion con diuréticos o con las dietas

hiposédicas.

Los antidepresivos triciclicos producen mayores efectos adversos en los
ancianos. Es preferible elegir los que menores acciones antimuscarinicas posean
como desipramina o nortriptilina. Los IMAO también potencian sus efectos
adversos. (MALGOR-VALSECIA, 1992)

La enfermedad de Alzheimer (pérdida progresiva de la memoria y el juicio critico)
tiene como supuesta base bioquimica una disminucién de la colinacetilasa en el
SNC y disminucion de la acetilcolina de las neuronas. Las neuronas colinérgicas
tienden a desaparecer o destruirse. También se observaron disminuciones en las
concentraciones de noradrenalina, dopamina, 5- hidroxitriptamina y somatostatina.
Estos enfermos se agravan significativamente con antimuscarinicos os centrales.
En 1990 la FDA autorizdé el uso limitado de tetrahidroaminocridina (THA) un
inhibidor de colinesterasa de larga duracion, sus resultados no son audn
alentadores. También el deprenil (IMAO-B) ha demostrado ciertos efectos utiles.
Los llamados vasodilatadores cerebrales no poseen ningun efecto Util en esta
enfermedad. (MALGOR-VALSECIA, 1992)
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Los ansioliticos producen en ancianos, mayores signos de sobredosis, confusion
mental, amnesia, sedacion excesiva y dependencia. En resumen, puede afirmarse
gue los pacientes con edad avanzada poseen cambios fisiolégicos en su
estructura biolégica que influencian la absorcion, distribucion, transporte
plasmatico, metabolismo y excrecién de los farmacos. Por lo tanto el paciente
debe ser considerado en forma integral de acuerdo con el déficit biolégico que
pueda padecer a fin de que la terapéutica farmacoldgica sea realmente racional y

beneficiosa para el mismo.

4.6.7 INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS EN GERIATRIA

Los adultos mayores consumen méas de un 30% de todas las prescripciones en
promedio, el anciano en comunidad consume mas de 4 farmacos y el internado
generalmente consume mas de 5 medicamentos. En un estudio prospectivo con
100 ancianos, se observo que 6% de las hospitalizaciones fueron atribuidas a
interacciones farmaco-farmaco y mas del 12% tenian interacciones farmacolégicas

significativas al momento de la hospitalizacion. (GAC, H., 2012)

Las interacciones medicamentosas son causantes de 4,4% de todas las
hospitalizaciones atribuidas a farmacos y representan 4,6% de todas las
reacciones adversa medicamentosas (RAM) en pacientes hospitalizados. Junto
con el numero de medicamentos recibidos, es la edad avanzada un factor clave en
su frecuencia de aparicion. Existen numerosas definiciones del concepto de
interaccion farmacologica pero lo fundamental es la presencia de un efecto
farmacoldgico, terapéutico o toxico, de intensidad diferente a la habitual o prevista
como consecuencia de la presencia o accion simultdnea de otro farmaco; en otras
palabras, dos o mas medicamentos se administran en forma concomitante y el
efecto del primero se ve modificado por la accion del segundo. Por lo tanto la
interaccién farmacoldégica es un evento que aparece cuando la accion de un

medicamento administrado con fine de diagnostico, prevencion o tratamiento, es
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modificada por otro farmaco o por elementos de la dieta o ambientales del
individuo. (GAC, H., 2012)

En ocasiones, al asociar farmacos, se potencian sus efectos terapéuticos,
ocurriendo este fendmeno con tal frecuencia que utilizamos esta interaccion para
obtener, mediante su asociacién, un beneficio terapéutico. Sin embargo las
interacciones que mas preocupan, porque complican la evolucion clinica del
paciente, son aquellas cuya consecuencia no resulta beneficiosa sino perjudicial,
bien porque originan efectos adversos o porque tienen una respuesta insuficiente
por defecto. Las interacciones medicamentosas entre dos o mas farmacos se
producen cuando se afiade un farmaco a una pauta terapéutica o cuando se retira

uno que ya estaba administrado. (GAC, H., 2012)

e De caracter farmacéutico: Se refieren a las incompatibilidades de tipo
fisico-quimico que impiden mezclar dos o mas farmacos en una misma
solucion. Los servicios de farmacia son indispensables para estableces y

preparar correctamente las soluciones que hay que infundir.

e Interacciones farmacocinéticas: Son aquellas en las que los procesos de
absorcidn, distribucion, metabolismo y eliminacion de un farmaco resultan

modificados por la administracién concomitante de otro u otros farmacos.

e Interacciones relacionadas con la absorcion: Pueden modificar la
velocidad de absorcidén o la cantidad absorbida. En general son de poca
trascendencia clinica y la mayoria se resuelve separando adecuadamente
la administracion de los farmacos implicados. Existen varios mecanismos
por los que un farmaco puede alterar la absorcion de otros: quelacion,
modificaciones del pH gastrointestinal, modificaciones en la movilidad
gastrointestinal, destruccion de la flora bacteriana, cambios del

metabolismo intestinal.
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Interacciones relacionadas con la distribucion: La distribucion d un
farmaco por el organismo se realiza a través del torrente circulatorio unido
en distinta proporcion a determinadas proteinas plasméaticas hasta alcanzar
su lugar de accion o para ser conducido a los 6rganos en los cuales tendra

lugar su metabolismo o excrecion.

Interacciones relacionadas con el metabolismo: Son las que con mayor
frecuencia tienen repercusion clinica y producen por la capacidad de
algunos farmacos de inducir o inhibir las enzimas encargadas del
metabolismo de otros farmacos. Pueden ser por induccion o inhibicion

enzimatica.

Interacciones relacionadas con la eliminacion: Estas interacciones se
producen fundamentalmente a nivel renal, aunque también pueden en

menor medida afectar a la excrecion biliar.

Interacciones farmacocinéticas: Son aquellas en las que un farmaco
determinado causa una alteracion en la relacion concentracion-efecto de
otro farmaco cuando se administran conjuntamente. Se deben a las
modificaciones en la respuesta del o6rgano efector, dando origen a

fendmenos de sinergia, antagonismo y potenciacion. (GAC, H., 2012)

Warfarina — AINEs

1.

2 Warfarina - Sulfas

i Warfarina — Macrolidos

4. Warfaina - Quinolonas

3 Warfarina — Fenitoina

. Inhibidores ECA — Suplementos de potasio
7 Inhibidores ECA - Espironolactona

& Digoxina — Amiodarona

9. Digoxina = Verapamilo
10. Teofilina = Quinelonas (ciprofloxacina,

enoxacina, nofloxacina y ofloxacina)

Tabla 20. Las diez interacciones farmacolégicas mas frecuentes en geriatria (OSCANOA T,

2004)
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* Realizar una prescripcion razonada (diagndstico preciso y abjetivo terapéutico clara).

+ Considerar tratamientos no farmacolégicos.

* Revision periddica de la medicacion (incluye plantas medicinales, medicamentos sin receta y suplementos distéficos).

* Interrumpir terapia innecesaria.

+ Considerar como posible RAM cualquier nuevo sintoma (caidas, confusion, incontinencia urinaria, cambios de comportamiento,
depresion...).

* Sustituir por alternativas mas sequras.

+ Usar dosis recomendadas en ancianos (formulas de calculo del aclaramiento renal).

* Monitorizar frmacos probleméticos (p. gj. iones en tratamiento con diuréticos, IECA/ARA ).

+ Promover la adherencia al tratamiento.

Tabla 21. Estrategias para mejorar la prescripcion en el anciano. (INFAC, 2009)

4.6.8 PAPEL DEL FARMACEUTICO EN GERIATRIA

Es importante que la atencion sanitaria que se le dé al paciente geriatrico este
basado en un estudio multidiciplinario, ya que es comun que este tipo de pacientes
presente pluripatologia y por lo tanto tenga como consecuencia, la aplicacion de

una polifarmacia como su tratamiento para sus diversos malestares.

Por lo cual, el farmacéutico debe participar proactivamente en los equipos de
atencién geriatrica, pero esto implica una demanda de mayor conocimiento sobre
los cambios fisiolégicos del envejecimiento, medicamentos considerados
inapropiados para los adultos mayores y la polifarmacia y sus consecuencias,
entre otros. Cabe mencionar que entre mas preparado se encuentre el
farmacéutico en todos los aspectos relacionados con el paciente geriatrico, mejor
y de mayor calidad seréa el servicio que le brinde a la comunidad. (SALGADO Y.,
2007)

Es importante también que el farmacéutico se empape de conocimientos
generales sobre los padecimientos mas comunes que se presentan en la vejez, o
los cambios relacionados con esta etapa de la vida ya que esto le permite al

farmacéutico brindar un buen consejo para la mejora de la salud del paciente, es
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decir, nos permite brindar una buena atencion farmacéutica y educacién sanitaria.
(SALGADO Y., 2007)

Si bien en los hospitales los farmacéuticos estamos mas organizados y conocemo
la necesidad y la dificultad que tenemos de participar en los equipo de atencion
directa, en los demas ambitos de atencion, el farmaceutico es un pequefio

desconocido.

En area como la gerontologia, el farmacéutico es una pieza importante para lograr

gue se lleven a cabo las siguientes actividades con el paciente:

e Asegurar que el anciano reciba el medicamento adecuado en las
condiciones adecuadas.

e Verificar que se le administre correctamente en el intervalo adecuado.

e Verificar que se le realice un seguimiento del tratamiento (cumplimiento,
reacciones adversas).

e Asegurar que reciba una correcta informacion del medicamento.

e Encargarse de que el personal que le rodea al anciano reciba una correcta
educacion sanitaria.

e En la seleccion de medicamentos, ademas de los medicamentos
seleccionados segun los criterios habituales en cada grupo terapéutico se
elegirAn medicamentos segun los criterios de farmacocinética vy
farmacodinamia en el adulto mayor.

e La dispensacion debera realizarse por el sistema establecido como mas
seguro, el sistema de distribucion de medicamentos en dosis unitarias.

e Preparar las dosis especificas y formas farmacéuticas individualizadas de
medicamentos que existiendo en el mercado farmacéutico, no se dispone
de esa dosificacion para personas mayores.

e Establecer un sistema de deteccion de posibles interacciones
medicamentosas, de especial interés en pacientes con gran numero de

medicamentos.
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Vigilar el cumplimiento de la prescripcion, para lo cual se debe establecer
un sistema de dispensacion adecuado que garantice que el medicamento
llegue al paciente en el momento adecuado y a las dosis correctas.

Hacer programas de educacion especialmente dirigidos a personas
mayores sobre los medicamentos que constituyen su tratamiento y sobre
todo aquello relacionado con la medicacién que pueda contribuir a mejorar
la terapéutica tanto durante su estancia en el hospital como para cundo
sean dados de alta.

Realizar programas de farmacocinetica de medicamentos con estrecho
margen terapeutico, sobre todo de aquellos utilizados para el tratamiento de
patologias cronicas como la digoxina, teofilina, aminoglucosidos... con el fin
de individualizar la terapia.

Reaizar estudios de utilizacion de medicamentos.

Participar con el equipo sanitario en la seleccion de medicamentos y
material sanitario con criterios de seguridad y eficacia en la tercera edad.
Unificar las ordenes medicas en un documento para evitar asi las
prescripciones repetitivas, detectando y comunicando al médico
responsable si lo hubiera y si no al equipo de atencién directa, la existencia

de dosis inadecuadas y posibles interaccione medicamentosas.

Colaborar con el equipo multidiciplinario en todas aquellas materias en los
gue los conocimientos podrian ser Utiles: farmacovigilancia, educacion,

dietética, educacion sanitaria, etc. (Genua |, 2002)

Los conocimientos del farmacéutico no solo se quedan en la parte clinica, sino que

también estamos capacitados para orientar tanto al paciente como al médico

acerca de los medicamentos que se pueden prescribir y la forma farmacéutica

mas adecuada para este tipo de pacientes ya que se pueden presentar

complicaciones por el desconocimiento tanto del paciente geriatrico con respecto a

como tomar sus medicamentos o la dificultad que esto les conlleva por la mala

eleccion de la forma farmacéutica, como del médico en el aspecto de que
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medicamentos pueden prescribirse a este tipo de pacientes, que dosis es la mas
adecuada con respecto a los cambios farmacocinéticos y farmacodinamicos que
presentan, asi como que formas farmacéuticas pueden fraccionarse y cuales no
deben ser fraccionadas. En todos los aspectos anteriores nosotros como
farmacéuticos podemos acudir a brindar un servicio y contribuir para que se

obtenga una terapéutica de calidad.

Por dltimo, es muy importante llevar a cabo periédicamente un seguimiento
farmacoterapéutico para evaluar el funcionamiento de la terapia y el cumplimiento
farmacoterapéutico, corregir los errores que se estén presentando en cuanto a
administracion del medicamento, molestias que se pueden dar por la presencia de
reacciones adversa 0 por interacciones entre sus medicamentos o sus alimentos

ya que es comun que se presente una polifarmacia en este tipo de pacientes.

Aun cuando la atencion farmacéutica de los adultos mayores puede ser una gran
desafio el trabajo es realmente enriquecedor en cuanto a conocimientos vy
destrezas que se adquieren, por lo tanto, es importante que el farmacéutico

considere esta area como una oportunidad para brindar un servicio de calidad.
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4.7 FISIOLOGIA Y ANATOMIA NORMAL

4.7.1 EL PANCREAS

B AT e L},-f
2 Tl T

Imagen 12. Pancreas. Disponible en la direccidn electrénica:

http://www.medicinayprevencion.com/pancreas.htm

Anatémicamente el pancreas es una glandula retroperitoneal alargada, situada a
nivel de la primera vértebra lumbar y extendida transversalmente desde la
segunda porcion del duodeno (con la que esta intimamente relacionada) hasta el
bazo. La irrigacion arterial del pancreas esta suministrada por varias ramas del
tronco celiaco, de la arteria mesentérica superior y de la arteria esplénica. El
drenaje venoso forma parte del sistema portal. La inervacién pancredtica esta
compuesta, como en la mayoria de los 6rganos del abdomen superior, de fibras
parasimpéticas suministradas por el vago y fibras simpaticas provenientes del
plexo celiaco. (DOMARUS, 2001)

El pancreas posee funciones exocrinas y endocrinas, la mayor parte de la glandula

tiene funciones exocrinas, el 80% de las células son acinares y sélo el 2% son
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células de los islotes de Langerhans. Tiene un peso de 100 gramos y diariamente
produce 500 cc de jugo pancreéatico compuesto por agua, electrolitos y enzimas

digestivas. El pancreas tiene tres funciones fisiologicas generales:

a. Neutralizar el acido gastrico que ingresa al duodeno

b. Sintetizar y segregar enzimas digestivas

c. Liberar hormonas con funciones metabdlicas. (LIZARAZO J., 2008)

El pancreas endocrino en el adulto humano esta formado aproximadamente por un
millon de islotes de Langerhans dispuestos entre la glandula pancreatica. Dentro
de los islotes se encuentran al menos cuatro células productoras de hormonas.
(KATZUNG, 2005)

Los 4 tipos diferentes de células estan asociados con la secrecion de una
hormona peptidica. Casi tres cuartos de las células del Islote son células 8 (beta),
gue producen insulina y se suelen localizar en las posiciones insulina y se suelen
localizar en las posiciones mas centrales del Islote. Otro 20% son células a (alfa),
gue secretan glucagén y se localizan cerca de la periferia donde forman una
corteza de células que rodea a las beta mas centrales. La mayor parte de las
células restantes son células D que secretan somatostatina, localizadas
tipicamente en la periferia del islote. Restan una pequefia proporcion de células
gue producen el polipéptido pancreatico, cuya importancia funcional todavia se
desconoce. (LIZARAZO J., 2008)

Las células alfa (a) producen glucagén, hormona fundamentalmente de accion
hiperglicemiante. Las células beta (B) segregan insulina de efecto opuesto o

hipoglicemiante.
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Conducto

Ceélula Delta

Célula T
Izlotes de Ceélula Alfa 5, - 2
Langerhans Al _f

Imagen 13: Células pancreaticas: Obtenida de la direccién electrénica

http://www.dav.sceu.frba.utn.edu.ar/homovidens/Bustamante/TFinal/gluceml.html

El pancreas esta compuesto por dos tipos principales de formaciones celulares;
los acinos, que forman el pancreas exocrino y que secretan jugos digestivos al
duodeno y los islotes de Langerhans, que constituyen el pancreas endocrino, ya
gue secretan insulina y glucagén directamente a la sangre. Los Islotes de
Langerhans fueron descritos en 1869 por el anatdmico aleman Paul Langerhans al
gue deben su nombre. (GAL B., 2007)

El acino pancreatico estd compuesto por 20 a 50 células acinares dispuestas en
forma piramidal. En condiciones normales las células acinares sintetizan las
enzimas pancreaticas en los polisomas que luego son transferidas al reticulo
endoplasmico rugoso y al aparato de Golgi, posteriormente son almacenados en
forma de granulos de zimogenos y secretados por exocitosis hacia el sistema
ductal, en tanto que las hidrolasas lisosomales después de sintetizadas son
localizadas en forma separada de los zimégenos en los lisosomas. (LIZARAZO J.,
2008)
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Imagen 14. Estructura macroscépica del pancreas (A). Detalle de un Islote de Langerhans en el gue se
muestran la distribucién y los tipos celulares que lo componen (B y C) (GAL, 2007)

La unidad funcional exocrina del pancreas consiste en el acino y el canaliculo. El
acino produce diversas enzimas digestivas encargadas de la hidrolisis de los
alimentos (proteinas, carbohidratos, y grasas), mientras que el sistema canalicular
segrega agua Y electrolitos. El jugo pancreatico normal es transparente y alcalino
con un pH alrededor de 8. (DOMARUS, 2001)

Las células que componen los acinos sintetizan precursores inactivos de las
enzimas proteoliticas: tripsindbgeno, quimotripsindgeno y procarboxipeptidasas. La
enteroquinasa, una enzima segregada por la mucosa duodenal, convierte el
tripsindgeno en tripsina en la luz intestinal. Esta su vez, activa las otras enzimas
proteoliticas y a la fosfolipasa. Las células acinares también segregan amilasa,

encargada de hidrolizar los carbohidratos; dos nucleasas para desdoblar acidos
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nucléicos; fosfolipasa para hidrolizar fosfolipidos y lipasa encargada de desdoblar

los triglicéridos en acidos grasos y glicerol. (DOMARUS, 2001)

En el pancreas normal, la secrecibn de enzimas proteoliticas, lipoliticas y
amiloliticas es paralela. Sin embargo en condiciones patolégicas la produccion de
ciertas enzimas como la lipasa puede estar relativamente mas afectada. El jugo
pancreatico también contiene una pequefia cantidad de moco y un inhibidor de la
tripsina encargado de neutralizar la que pudiera formarse en los acinos o
canaliculos a través del tripsindgeno evitando de esta forma la protedlisis intra-
pancreatica. (DOMARUS, 2001)

La composicion electrolitica del jugo pancreético es la de una solucién acuosa
isotonica de bicarbonato sodico. El bicarbonato proviene del plasma y también; en
parte del metabolismo de las células acinares y canaliculares. Las
concentraciones de sodio y potasio en el jugo pancreatico son similares a las del
plasma e independientes de la actividad secretora de la glandula. Asi mismo estan
presentes en pequefias cantidades, el calcio, el magnesio y el zinc. (DOMARUS,
2001)

e [NSULINA

La insulina es wuna proteina pequefia con peso molecular de 5808
aproximadamente, conteniendo 51 aminoacidos ordenados en dos cadenas (A'y
B) que se unen a través de puentes disulfuro. Para su fabricacion se utiliza a la
proinsulina la cual es una molécula proteinica de una cadena que se procesa en el
Aparato de Golgi y se empaca en granulos donde se hidroliza en insulina y en un
segmento conector residual llamado péptido C, por la remocién de 4 aminoé&cidos.
La insulina y el péptido C, se secretan en cantidades equimolares en respuesta a
todos los secretagogos de insulina; también se libera una pequefia cantidad de
proinsulina no procesada o parcialmente hidrolizada. Mientras que la proinsulina
puede causar algun efecto hipoglucemiante leve no se conoce funcion fisiologica
del péptido C. (KATZUNG, 2005)
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Los granulos dentro de las células B, almacenan la insulina en forma de cristales
consistentes en dos atomos de cinc y seis moléculas de insulina. ElI pancreas
humano contiene hasta 8 mg de insulina, lo que representa alrededor de 200U
biologicas. (KATZUNG, 2005)

La insulina se libera en las células B del pancreas, a una velocidad basal baja, la
cual es mayor en respuesta a varios estimulos, especialmente la glucosa. Se
reconocen otros estimulos como otros azucares por ejemplo, la manosa o a
ciertos aminoacidos como la Leucina y arginina, asi como la actividad vagal. La
liberacion de insulina depende de dichos estimulos sea cual sea el que se
presente, la hiperglucemia eleva los valores intracelulares de ATP, dandose un
cierre de los canales de potasio dependientes de ATP. Esta disminucién de flujo
de potasio al exterior de la célula ocasiona despolarizacion de la célula B y se da
la apertura del canal de calcio abierto por voltaje ocasionando un aumento en la
concentracion de calcio intracelular lo que dispara la secreciéon de la hormona.
(KATZUNG, 2005)

El higado y el rifion son los dos 6rganos principales que eliminan la insulina de la
circulacion. El higado normalmente elimina de la sangre 60% de la insulina
proveniente del pancreas, en virtud de si localizacion como el sitio terminal del
drenaje venoso de la vena porta; el rifion se encarga de excretar 35 a 40% de la
hormona endégena. Sin embargo en pacientes tratados con insulina por via
subcutanea, la proporcion se invierte y hasta un 60% de la insulina exégena es
removida por el rifion y no mas de 30 a 40% por el higado. La vida media de la
insulina circulante es de 3 a 5 min. (KATZUNG, 2005)

Una vez que la insulina ha entrado a circulacion, se une a receptores
especializados que se encuentran en las membranas de la mayor parte de los
tejidos. Las respuestas biolégicas promovidas por estos complejos insulina-
receptor se han identificado en los tejidos blanco primarios, es decir, higado,
musculo y tejido adiposo. Los receptores se fijan a insulina con gran especificidad
y afinidad en el rango picomolar. El receptor completo de insulina esta formado por

dos heterodimeros unidos de forma covalente, cada uno de ellos contiene una
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subunidad a, completamente extracelular y constituye el sitio de reconocimiento y
por la subunidad B, que es transmembranal. La subunidad B contiene una
tirocinasa. La unién de una molécula de insulina a las subunidades a en la
superficie externa de la célula produce la activacion del receptor y a través de un
cambio conformacional atrae las asas cataliticas de las subunidades
citoplasmicas opuestas a la proximidad, lo que facilita la fosforilacion de los

residuos de tirosina y la actividad de la tirosinacinasa. (KATZUNG, 2005)

La insulina promueve el almacenamiento de grasa, asi como el de glucosa (ambas
fuentes de energia) dentro de células blanco especializadas e influyen en el
crecimiento celular y en las funciones metabdlicas de gran variedad de tejidos.
(KATZUNG, 2005)

El glucagén tiene funciones opuestas a la insulina, ambas hormonas son
secretadas por los Islotes de Langerhans. El glucagon se secreta cuando
desciende la concentracion sanguinea de glucosa. Su funcién més importante es
aumentar la glucemia, un efecto exactamente opuesto al de la insulina. (GAL B.,
2007)

La insulina y el glucagdn actdan en conjunto para mantener la glucemia en un
rango aceptable. La importancia de mantener constante la glucemia, reside en el
hecho de que aunque la mayoria de los tejidos pueden emplear las grasas y las
proteinas para obtener energia en ausencia de glucosa, para el encéfalo, la retina
y el epitelio germinativo de las génadas es el Unico nutriente que pueden utilizar
en condiciones normales en cantidad suficiente como para suministrar de forma

Optima la energia que precisan. (GAL B., 2007)

La glucosa ingerida se emplea para la produccién de energia y el exceso de
glucosa se almacena en forma de glucogeno o en forma de grasas. Los
aminoacidos absorbidos se emplean en la sintesis de proteinas. Durante el ayuno,
el principal objetivo a la hora de regular el metabolismo es evitar la disminucién de

la concentracion plasmatica de glucosa. Cuando predomina el glucagén, el higado
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emplea el glucdégeno y otros compuestos neoglucogénicos para sintetizar glucosa

gue se libera a la sangre. (GAL B., 2007)

4.7.2 REGULACION DE LA SECRECION PANCREATICA EXOCRINA

Conducto
cistico

Wesicula biliar § 3
Ampolla
del vater

Pancreas

Conducto de
Wirsung

Imagen 15. Regulacién de la secrecién de insulina. Disponible en la direccién electrénica: http://biologia-

4to.wikispaces.com/Papel+de+la+glucosa+y+el+oxigeno

La secrecion pancreética esta primordialmente bajo control hormonal, aunque los
impulsos vagales y posiblemente de origen simpatico también participan. Las
hormonas gastrointestinales de mayor importancia en la regulacién de la secrecion
pancredtica son los polipéptidos secretina y colecistoquinina, ambos segregados
por la mucosa intestinal. Otras hormonas como la gastrina, el glucagon entérico y
el péptido intestinal vasoactivo, también contribuyen pero de forma mas

secundaria.
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Durante la digestién de las comidas, el control neuro-hormonal de la secrecién
pancreatica puede describirse, tal como la secrecion gastrica, como la integracion
de tres fases: cefélica, gastrica e intestinal. Las fases cefélica (olor, gusto,
masticacion de la comida) y gastrica (distension del fundus) actian a través del
vago estimulando una secrecidn pancreatica particularmente rica en enzimas. Por
el contrario, durante la fase intestinal, el control hormonal predomina. Debido a la
extraordinaria capacidad de estimulacion hormonal de ciertos productos de la
digestion alimenticia y secreciones enddgenas (&cidos grasos, aminoacidos y
calcio para la colecistoquinina y acido para la secretina), la secrecidn pancreética
después de las comidas ordinarias alcanza casi invariablemente el maximo nivel
posible. Sin embargo, modificaciones en la composicion de la dieta y su valor
caldrico, pueden influenciar el grado y la duraciéon de la respuesta pancreética.
Alimentos compuestos predominantemente de carbohidratos (los cuales no
causan secrecion de colecistoquinina), liquidos y de bajo valor calérico son
relativamente menos estimulantes y por lo tanto constituyen el tipo de dieta
aconsejable cuando conviniera clinicamente dejar en reposo relativo a la glandula

sin interrumpir la alimentacién oral del enfermo.(DOMARUS, 2001)

e POLIPEPTIDO PANCREATICO

Se trata de un péptido de 36 aminoacidos con un peso molecular aproximado de
4300 Daltons. El papel fisiol6gico que puede jugar este péptido no esta todavia
determinado. La ingestion de proteinas es el mejor estimulo para su secrecion,
mientras que la ingestion de grasas y carbohidratos no modifica la liberacion del
péptido. (GAL B, 2007)

e PRUEBAS FUNCIONALES PANCREATICAS

El objetivo comun de estas pruebas es medir la secrecion pancreatica de fluido,
electrolitos o enzimas (individualmente o combinados) durante estimulacién de la

glandula bien por: a) hormonas administradas por via endovenosa (pruebas
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directas) o b) por comidas de pruebas o introduciendo en la luz del intestino
sustancias (acidos grasos, aminoacidos esenciales, etc.) que provocan la
secrecion de las hormonas estimulantes del pancreas (pruebas reflejas). Un tercer
grupo de pruebas (pruebas indirectas) evalla la funcion pancreatica a través de
las anormalidades digestivas (creatorrea, esteatorrea) o metabdlicas (diabetes),
consecuencia de la insuficiencia pancreatica exécrina o endocrina. (DOMARUS,
2001)

e Las pruebas directas de funcidon pancreédtica son las mas precisas y
especificas.

e Las pruebas reflejas e indirectas suelen ser mas sencillas de ejecutar e
Utiles en ciertos casos, pero tienen el inconveniente de ser menos
especificas, y a menudo son anormales en enfermedades de la mucosa
intestinal u otras causas de mal absorcidbn aun cuando el pancreas sea
completamente normal. (DOMARUS, 2001)

La determinacion de la insulina pancreatica circulante puede llevarse a cabo por
medio de la prueba de radioinmunoandlisis la cual permite la deteccion de insulina
en cantidades picomolares. Esta prueba se basa en el anticuerpo desarrollado en
cobayos dirigidos contra insulina ovina o porcina. Debido a las semejanzas entre
estas dos insulinas y la insulina humana, la prueba resulta efectiva para la

medicion de la hormona proveniente de humanos. (DOMARUS, 2001)

Con esta prueba se deben encontrar valores basales de insulina de 5 a 15pU/mL
(30 a 90 pmol/L) en humanos sanos con un incremento maximo de 60 a 90 pU/mL
(360 a 540 pmol/L) con los alimentos. Se han desarrollado pruebas similares para

esta determinacion incluyendo péptido C y proinsulina).
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4.7.3 EL HIGADO

Lébulo derecho
del higado Lébulo izquierdo
del higado

FAIDAM.

Imagen 16: Higado. Obtenido de la direccién electrénica: http://www.clinicadam.com/imagenes-de-
salud/8848.html

El higado es una glandula anexa al sistema digestivo que vierte la bilis, producto
de su secrecion externa, en el duodeno. Se considera el 6rgano mas voluminoso
del organismo y esta situado debajo del diafragma, por encima el duodeno y por

delante del estomago.

Dispone de una vascularizacion particular ya que la sangre que llega a él, se
conduce por dos vias; la de la arteria hepatica y la de la vena porta hepatica. Esta

sangre sale del higado por las venas hepaticas. (LATARJET M.,2007)
Presenta dos caras y un borde:

e Cara diafragmética: Comprende las caras tradiciOonalmente designadas
antero superior y la parte experitoneal de la cara posterior. La porcion
posterior de la cara diafragmatica (borde posterior) es gruesa y se adelgaza
de manera progresiva hacia la izquierda; la sigue la insercién de la hoja o

lamina inferior del ligamento coronario.
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e Cara visceral: Comprende la cara inferior y la porcién revestida del
peritoneo de la cara posterior.

e Borde inferior: Une las caras diafragmética y visceral. (LATARJET M.,
2007).

Este 6rgano esta rodeado por el peritoneo y por una membrana propia, la capsula
fibrosa del higado. Estad constituido por un parénquima hepético semejante en
todas las partes del higado (también llamada de Glisson), del cual salen los

conductos excretores de la bilis.

V. cova Infetior

Imagen 17: Ubicacién del higado. (LATARJET, RUIZ, 2007).

El higado pesa aproximadamente 1.5 kg y es uno de los 6rganos mas grandes del
ser humano. Aunque solo represen te el 2 a 3% de la masa corporal, consume del
25 al 30% del oxigeno. La célula principal en este 6rgano, se denomina hepatocito,
la cual representa cerca de 90% de su masa celular y constituyen el sitio central
del metabolismo intermedio. (KOOLMAN J., 2004)
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Estas células se hallan en estrecho contacto con la sangre que ingresa en el
higado por la vena porta y la arteria hepatica, fluye a través de los denominados
sinusoides y es recolectada nuevamente en las venas centrales de los lobulillos
biliares. Los hepatocitos son ricos en reticulo endoplasmico, porque realizan una
sintesis activa de proteinas y lipidos. En el citoplasma se encuentran granulos de
glucdgeno insoluble. Entre los hepatocitos hay capilares biliares por los que se

liberan lo componentes de la bilis.

Eritrocito
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Imagen 18: Hepatocito. (KOOLMAN, ROHM, 2004,306)

4.7.4 EUNCIONES DEL HIGADO

Las funciones principales del higado son:

1. Captacion de nutrientes, que son transportados desde el intestino por la
vena porta.
2. Biosintesis de los compuestos del organismo, su almacenamiento,

transformacion y degradacion en moléculas desechables (metabolismo).
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Suministro constante de metabolitos y otras sustancias biosintéticas.

4. Destoxificacion de compuestos nocivos por medio de su
biotransformacion.

5. La excrecion de sustancias por medio de la bilis. (KOOLMAN, ROHM,

2004)
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Imagen 19: Funciones del higado. (KOOLMAN, ROHM, 2004,306)

e METABOLISMO HEPATICO

El higado participa en el metabolismo de practicamente todos los grupos de
metabolitos. Su funcidn consiste fundamentalmente en contrarrestar las
variaciones de la concentracion de estas sustancias en el plasma, para mantener
constante el suministro de estos metabolitos a los tejidos periféricos
(homeostasis). (KOOLMAN, ROHM, 2004)
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e Metabolismo de los carbohidratos

El higado toma la glucosa y otros monosacaridos del pasma. La glucosa puede
ser almacenada en forma del polisacarido glucégeno o puede ser transformada en
acidos grasos. Cuando disminuye el nivel de azucar en sangre el higado libera
otra vez glucosa por la degradacién del glucégeno. Si la reserva de glucdgeno se
agota, puede formar glucosa a partir del lactato, del glicerol o del esqueleto
carbonado de los aminoacidos con la ayuda de la gluconeogénesis. (KOOLMAN
J., 2004)

e Metabolismo lipidico

Los &cidos grasos son degradados en el higado hasta unidades de acetato. A
partir de estas unidades pueden sintetizarse las grasas y los fosfolipidos que se
liberan en la sangre como lipoproteinas. El higado también tiene la capacidad de
transformar los acidos grasos en cuerpos cetonicos y liberarlos nuevamente en el
torrente sanguineo. (KOOLMAN J., 2004)

El higado como otros 6rganos, sintetiza colesterol que es suministrado a otros
tejidos como constituyente de las lipoproteinas plasmaticas. El exceso de
colesterol se transforma en el higado en sales biliares o es eliminado con la bilis.
(KOOLMAN J., 2004)

e Metabolismo de los aminoéacidos y las proteinas

El higado controla el nivel de aminoacidos en el plasma. El exceso de
aminodacidos es degradado durante el ciclo de la urea, el nitrégeno se convierte en
urea, la cual es excretada por los rifiones. El esqueleto carbonatado de los
aminoéacidos llega hasta el metabolismo intermedio y sirve para la sintesis de
glucosa o para la obtencion de energia. En el higado también se producen y se
degradan casi todas las proteinas plasmaticas. (KOOLMAN J., 2004)
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e Biotransformacién

Las hormonas esteroides y la bilirrubina, asi como los farmacos, el etanol y otros
xenobibticos son captados por el higado e inactivados por una serie de reacciones
de transformacion que los convierten en metabolitos méas polares. (KOOLMAN J.,
2004)

e Almacenamiento

Ademas de reservas energéticas y compuestos para sintetizar, el higado
almacena elementos como ciertos minerales oligoelementos y vitaminas entre los
gue figuran el hierro, el retinol y las vitaminas A, D, K, acido félico y B12.
(KOOLMAN J., 2004)

Tabla 22: Metabolismo del higado. (KOOLMAN, ROHM, 2004,306)
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4.7.5 FUNCION AMORTIGUADORA EN EL METABOLISMO ORGANICO

Todos los tejidos del organismo requieren continuamente metabolitos vy
compuestos energéticos. Estos compuestos les son suministrados con los
alimentos pero de manera irregular y en cantidades variables. Aqui es donde el
higado, junto con otros 6rganos, sobre todo con el tejido adiposo, actia como
organo amortiguador y de almacenamiento. Durante el metabolismo es posible
diferenciar una fase de absorcion directamente posterior a la ingesta y una fase
mas tardia de pos-absorcién que puede extenderse hasta el ayuno. La regulacién
del metabolismo organico entre ambas fases tiene lugar de acuerdo con el nivel
sanguineo de los metabolitos que aportan energia y esta a cargo de la accion

conjunta de hormona y del sistema nervioso vegetativo. (KOOLMAN J., 2004)

e FASE DE ABSORCION

La fase de absorcién comienza con la ingesta de alimentos y dura de 2 a 4 horas
pos-alimentacion. Debido a la digestion de los alimentos aumentan
transitoriamente los niveles plasmaticos de glucosa, aminoacidos y grasas. El
pancreas endocrino responde con una excrecion variable de hormonas: la insulina
es secretada en forma abundante mientras que la secrecion de glucagon
disminuye. La elevaciéon del cociente insulina/glucagon y la disponibilidad de los
sustratos desencadenan una fase anabolica en los tejidos, especialmente en el
higado, el musculo y el tejido adiposo. (KOOLMAN J., 2004)

El higado produce glucogeno y grasas a partir de los sustratos que le son
suministrados. El glucogeno se almacena y las grasas son liberadas en la sangre
en forma de lipoproteinas del tipo VLDL. El masculo también llena su reserva de
glucogeno y forma proteinas a partir de los aminoacidos. El tejido adiposo toma
los &cidos grasos libres contenidos en las lipoproteinas, vuelve a formar
triacilgliceroles con ellos y los almacena en forma de gotitas insolubles.
(KOOLMAN J., 2004)
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El corazon vy el tejido nervioso utilizan predominantemente glucosa en la fase de
absorcion como proveedora de energia pero no pueden formar ninguna reserva
energética importante. Las células cardiacas son en cierto sentido las comilonas
porque para producir energia pueden utilizar otros sustratos (&cidos grasos,
cuerpos cetoénicos). Por el contrario, el sistema nervioso central (SNC) depende de
la glucosa y recién después de un ayuno prolongado puede utilizar los cuerpos
ceténicos. (KOOLMAN J., 2004)

e FASE POS-ABSORTIVA

Cuando falta el suministro de alimentos inicia rapidamente la fase de pos-
absorcion, gue comienza por la secrecion variable de hormonas pancreéticas: las
células A vierten un exceso de glucagon mientras que las células B reducen su
produccion de insulina. El cociente insulina/glucagon disminuido en el plasma
produce un cambio en el metabolismo intermedio. El organismo debe echar mano
de sus reservas de energia. Por esa razén degrada las sustancias de reserva
(glucégeno, grasas y proteinas) y se moviliza entre los 6rganos los metabolitos
gue producen energia. (KOOLMAN J., 2004)

El higado vacia en primer lugar su reserva de glucogeno sin embargo no utiliza la
glucosa liberada para si, sino que se la suministra a los demas tejidos. El cerebro,
la médula suprarrenal y los eritrocitos son los que mas dependen del suministro
continuo de glucosa, porque no disponen de ninguna reserva importante de ella.
Despues de 12 a 24 horas, cuando las reservas de glucogeno hepatico se han ago
tado se echa a andar la gluconeogénesis. Los sustratos disponibles para este fin
proceden del musculo (los aminoacidos) y del tejido adiposo (el glicerol, a partir de
la degradacion de las grasas). Con los acidos grasos liberados de las grasas, el
higado comienza a producir cuerpos ceténicos que son liberados en la sangre y
sirven como importantes proveedores de energia durante la fase de ayuno.
(KOOLMAN J., 2004)
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4.7.6 MECANISMOS DE REGULACION DE LA GLUCOSA EN SANGRE

La glucosa es la principal fuente de energia para la mayoria de las células del
cuerpo. En una persona normal, la concentracion de glucosa en la sangre se
encuentra entre 70.110 mg/dL. Esta concentracion se eleva a 140 mg/dL después
de una hora de la ingesta, pero un sistema hormonal devuelve estos valores a los
normales. A la inversa, en momentos prolongados de inanicién, el higado se
encarga de mantener la glucemia mediante la glucogendlisis y la gluconeogénesis.
(KOOLMAN J., 2004)

Después de las comidas, una parte de la glucosa se convierte en glucégeno para
ser almacenado por el higado y por los musculos esqueléticos. La principal
hormona reguladora de la concentracion de glucosa en el cuerpo es la insulina, a
pesar de que existen otras hormonas como el glucagon, la epinefrina y el cortisol
gue también influyen en ella. (KOOLMAN J., 2004)

Cuando la concentracién de glucosa en la sangre es baja, el pancreas libera
glucagon, hormona que estimula la degradacion del glucégeno y a salida de
glucosa del higado. (KOOLMAN J., 2004)

Por otro lado cuando la concentracion de glucosa en sangre es elevada, el
pancreas libera insulina, que incrementa a absorcion de glucosa por las células y

promueve su conversion y almacenamiento en glucogeno. (KOOLMAN J., 2004)

En situaciones de estrés, la hormona adrenocorticotréfica (ACTH) producida por la
hipofisis anterior, estimula la corteza suprarrenal. Esta libera cortisol y otras
hormonas que incrementan la degradacién de lipidos y proteinas y su conversion
en glucosa en el higado. Por otra parte la estimulacién de la medula suprarrenal
por las fibras nerviosas del Sistema Nervioso Autdbnomo, produce la liberacion de
adrenalina y noradrenalina que también elevan la concentracién de glucosa en la
sangre. La hormona del crecimiento y la somatostatina que también afectan los
niveles de glucosa. La hormona del crecimiento, inhibe la absorcion y la oxidacion

de la glucosa y estimula la degradacién de los acidos grasos y ejerce asi un efecto
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hiperglucemiante. La somatostatina influye en la velocidad a la cual la glucosa es

absorbida por el torrente sanguineo desde el tubo digestivo. (KOOLMAN J., 2004)
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Imagen 20: Hormonas involucradas en el mecanismo de regulacién de la glucosa en el

organismo. Obtenida de la direccién electrénica:
http://www.dav.sceu.frba.utn.edu.ar/homovidens/brunner/ TRABAJO%20FINAL/Hormonas%20y%2Ho

meostasis.html
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4.8 EPIDEMIOLOGIA DE LA DIABETES MELLITUS TIPO II

DIABETES

KNOW THE SYMPTOMS

No :'tinﬁs:
mo or
hands or feet. -

Imagen 21: Sintomas de |la Diabetes. Disponible en la direccién electrénica:http://lucero-

biogumica.blogspot.com/2009/04/diabetes-mellitus.html

4.8.1 DEFINICION

La diabetes es una enfermedad metabdlica que se caracteriza por elevados
niveles de glucosa en sangre, secundaria a una alteracion absoluta o relativa de la
secrecion de insulina y/o a una alteracion de la accion de dicha hormona en los
tejidos insulinodependientes. La hiperglucemia crénica se acompafia de
modificaciones del metabolismo de carbohidratos, lipidos y proteinas. (MURILLO,
FERNANDEZ, VALLS, 2004).
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Los sintomas mas caracteristicos son polidipsia, polifagia, poliuria y vision borrosa,
teniendo ademas una mayor predisposicion para padecer infecciones. En
cualquier caso los efectos mas graves se producen cuando aparece cetoacidosis o
sindrome hiperosmolar. (MURILLO, FERNANDEZ, VALLS, 2004).

El farmacéutico puede desempefiar un papel importante en el seguimiento del
tratamiento farmacoldgico de los pacientes diabéticos ya que cuando esta
controlada esta enfermedad, se minimizan las anormalidades metabdlicas y sus

complicaciones.

Cuando un paciente es diagnosticado, en casi todos los casos recibe una
educacion basica y un programa de entrenamiento suministrado por su médico,
enfermera y dietista. Su educacion posterior le permite tener un conocimiento mas
amplio de su enfermedad y de su tratamiento. Sin embargo, existen estudios que
indican que muchos pacientes tienen dificultades para comprender y retener esta
informacion. Por ello los farmacéuticos ademas de dispensar insulina, jeringas,
hipoglucemiantes orales, tiras reactivas y proporcionar consejos sobre su
utilizacién, pueden reforzar la educacién del diabético en todos aquellos aspectos
relacionados con su enfermedad, y dada la gran accesibilidad que el farmacéutico
asistencial puede tener con sus pacientes diabéticos, es posible desarrollar con
los mismos programas de Seguimiento Farmacoterapéutico. (MURILLO,
FERNANDEZ, VALLS, 2004).

Los objetivos generales del tratamiento de la diabetes son:
e Evitar las descompensaciones agudas.
e Prevenir o retrasar la aparicion de las complicaciones tardias de la

enfermedad.

e Disminuir la mortalidad y mantener una buena calidad de vida.
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Por lo que se refiere a las complicaciones crénicas de la enfermedad, esta claro
gue el buen control glucémico permite reducir la incidencia de las complicaciones
microvasculares (retinopatia, nefropatia y neuropatia), mientras que el buen
control de la glucemia, no parece ser tan determinante para prevenir las
complicaciones macrovasculares (cardiopatia  isquémica, enfermedad
cerebrovascular, arteriopatia periférica) y en este sentido, el tratamiento de la
hiperglucemia deberia contemplarse como parte de un abordaje integral del
conjunto de factores de riesgo que presentan estos pacientes (hipertension arterial
[HTA], dislipidemia, tabaquismo). Asi, un tratamiento encaminado a obtener un
control glucémico Optimo pero que descuide el resto de factores de riesgo
cardiovascular sera muy poco racional. (SIMO, HERNANDEZ, 2002).

4.8.2 CLASIFICACION

En 1979, el National Diabetes Data Group (NDDG) constituido por un grupo de
expertos de la Asociacion Americana de Diabetes clasifico la enfermedad en dos
grandes grupos Diabetes tipo 1 o insulinodependiente y Diabetes tipo 2 no
insulinodependiente. Esta clasificacion fue aceptada por el Comité de Expertos en
Diabetes de la OMS. Pero los estudios y el consiguiente avance en los
conocimientos de la enfermedad llevaron al NDDG a volver reclasificar la

enfermedad.

La clasificacion actual es:

e Diabetes tipo 1

e Diabetes tipo 2

e Diabetes gestacional

e Otros tipos de diabetes (MURILLO, FERNANDEZ, VALLS, 2004).
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Al igual que la mayoria de las hormonas secretadas por las diferentes glandulas
endocrinas, la insulina fue conocida primeramente a través de la enfermedad que
resulta de su inadecuada secrecion o actividad. En el caso de la insulina esta
patologia es conocida como diabetes mellitus. Es la mas comin de las
enfermedades endocrinas. De manera general se conocen 2 tipos de Diabetes, la
Diabetes tipo | y la Diabetes tipo Il. (GAL B., 2007)

La DMDI (Diabetes mellitus tipo I) mas frecuente es de origen autoinmune. El
organismo no reconoce como propias a las células B del islote pancreatico, por lo
gue crea anticuerpos y linfocitos T que las destruyen. Muchos pacientes DMDI
desarrollan la enfermedad en la infancia, lo que le ha dado el nombre de diabetes
juvenil. (GAL B., 2007)

Debido a que los DMDI presentan deficiencia de insulina, su Unico tratamiento
consiste en inyectarse este péptido. Hasta el desarrollo de las técnicas de
ingenieria genética, la mayor parte de la insulina disponible se aislaba del
pancreas de cerdo, de la vaca o de la oveja. Sin embargo una vez clonado el gen
de la insulina humana, se comenz6 a manufacturar insulina artificial humana para
uso terapéutico. (GAL B., 2007)

En la diabetes mellitus tipo Il se estimula el consumo aumentado de alimentos
(polifagia), con el fin de conseguir nutrientes para el organismo, que después este
no va a ser capaz de utilizar por lo que ademas hay una pérdida de peso y astenia
(falta de energia). (GAL B., 2007)

Mientras tanto, el higado es incapaz de captar la elevada concentracion
plasmética de glucosa. Por ello se estimula la glucogendlisis y la gluconeogénesis
para poder producir mas glucosa con lo que se empeora la hiperglucemia a
medida que el higado va aportando mas glucosa a la sangre. Ademas debido a
gue el higado no puede emplear glucosa para suplir sus necesidades energéticas,
comienza a emplear acidos grasos, transformandolos en cuerpos cetonicos que

también son liberados a la sangre. (GAL B., 2007)
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Clasificacion de la diabetes

Diagrama 5: Clasificacién de la diabetes.
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Este desajuste metabdlico de los &cidos grasos y de la glucosa conlleva serios
sintomas. Si la hiperglucemia de la diabetes excede el umbral plasmatico renal de
la glucosa, su reabsorcion en el tibulo proximal renal se satura. Esto significa que
parte de la glucosa filtrada no es reabsorbida y se excreta en orina (glucosuria).
Debido a un efecto osmoético, el agua sigue a la glucosa, lo que origina volimenes
grandes de orina (poliuria), y deshidratacién. La perdida de agua en orina debida

a la no reabsorcion de solutos se denomina diuresis osmotica. (GAL B., 2007)

La deshidratacion resultante de la diuresis osmdética conlleva una disminucion del
volumen sanguineo. Esto provoca una disminucion de la presion sanguinea, con la
consiguiente activacion de los mecanismos homeostaticos que intentan corregir
este problema. Entre ellos, se estimula la secrecibon de ADH y con ella el
mecanismo de la sed lo que causa una constante ingesta liquida (polidipsia) y
compensaciones cardiovasculares. Si dichas compensaciones fallan, la presion
sanguinea baja hasta el punto de que la perfusion de los tejidos periféricos se
hace inadecuada. (GAL B., 2007)

Si no se recibe un aporte adecuado de oxigeno para llevar a cabo a glucolisis
aerobia, comienzan a metabolizar la glucosa de forma anaerobia, lo que conduce
a la formacion de acido lactico. El acido lactico producido sale de las células a la
sangre contribuyendo a provocar el estado de acidosis metabdlica. (GAL B., 2007)

La causa principal de la acidosis metabdlica en los diabéticos es la producciéon de
cuerpos ceténicos por el higado. Dado la cantidad de &cidos grasos libres
ofrecidos al higado supera en gran medida la capacidad de este Grgano para
oxidar dichos sustratos a COz2, la oxidacién de los acidos grasos sera parcial,
acumulandose cuerpos cetdnicos que pasan a la sangre. Estos cuerpos cetonicos
pueden ser absorbidos por otros tejidos como el musculo y el cerebro y pueden
ser transformados en acetil-CoA y empleados en el ciclo de Krebs. Las altas
concentraciones de cuerpos cetonicos (cetosis) causa cetoacidosis diabética
gue produce un aumento de la acidificacion de la orina e hiperpotasemia. (GAL B.,
2007)
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e OTROS TIPOS DE DIABETES

Defectos genéticos de las células 3: se conoce como diabetes del tipo maduro
de inicio en el joven (MODY, Maturity Onset Diabetes of the Young). Son formas
de diabetes que afectan a genes diferentes (en el cromosoma 20 en el 12 o en el
7p) y se caracterizan porque se produce una disminucién de la secrecion de

insulina, sin que esto tenga mucha repercusion el su efecto fisiologico.

Defectos genéticos en la accién de la insulina: producida por mutaciones en el

gen receptor de la insulina o alteraciones post-receptor.

Enfermedades del pancreas exocrino: cualquier proceso que afecte al pancreas

(pancreatitis, trauma, infeccién, etcétera) puede causar diabetes.

Endocrinopatias: cualquier exceso de las hormonas que tienen efectos
antagonistas de la insulina (hormona del crecimiento, cortisol, glucagén, etcétera)

pueden causar diabetes.

Por farmacos o sustancias quimicas: existen medicamentos como los
corticoides, diuréticos, etcétera, que aunque no causen diabetes, si pueden

precipitar la enfermedad en pacientes que presenten resistencia a la insulina.

Infecciones: algunos virus (rubéola, citomegalovirus, adenovirus, etcétera)

pueden producir la destruccién de las células 3.

Otros sindromes genéticos que se pueden asociar a la diabetes: algunos
sindromes estan relacionados con el aumento de incidencia de diabetes como el
Sindrome de Down, Kline-felter, y de Turner. (MURILLO, FERNANDEZ, VALLS,
2004).
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4.8.3 FISIOPATOLOGIA / SIGNOS Y SINTOMAS

Todas las células de nuestro organismo utilizan a la glucosa como combustible
metabdlico, pero algunas de ellas la requieren de forma indispensable, como es el
caso de los eritrocitos y las células de la corteza renal, mientras que las neuronas
son muy dependientes de esta glucosa. Esto significa que mantener la
concentracion de glucosa en sangre (glucemia) en unos niveles 6ptimos, es

importante para el funcionamiento del cuerpo humano. (MURILLO M., 2004).

Como ya se mencion0 anteriormente, en el mecanismo de regulaciéon de la
glucosa intervienen una serie de hormonas, como hiperglucemiante (glucagén,
adrenalina y glucocorticoides) y como hormona hipoglucemiante la insulina. Es
importante resaltar que el glucagén y la insulina tienen efectos opuestos. Asi la
insulina promueve, mecanismos para consumir glucosa en situaciones de plétora
alimenticia, mientras el glucagon estimula la liberacion a sangre de glucosa

cuando nos encontramos en situacion de hipoglucemia. (MURILLO M., 2004).

La diabetes mellitus tipo Il se caracteriza por presentar resistencia tisular a la
accion de la insulina en combinacion con una relativa deficiencia de la secrecion
de insulina. Dependiendo de la secrecion de insulina de cada individuo, las

alteraciones pueden llegar a ser severas. (MURILLO M., 2004).

Aunque la insulina se produce en las células B, en estos pacientes es inadecuada
para vencer la resistencia, incrementando las concentraciones de glucosa en el
organismo. La alteracion en la accién de la insulina también tiene efecto sobre el
metabolismo, provocando un aumento del flujo de &cidos grasos libres y de
triglicéridos, simultAneamente con descenso de las lipoproteinas de alta densidad
(HDL). (MURILLO M., 2004).

La diabetes consta de un grupo de sindromes caracterizados por hiperglucemia;
alteraciones del metabolismo de lipidos, carbohidratos y proteina, y aumento del

riesgo de complicaciones por enfermedad vascular. La mayoria de los pacientes
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puede clasificarse en clinica como con diabetes insulinodependiente (IDDM, o
diabetes tipo 1), o diabetes no insulinodependiente (NIDDM, o diabetes tipo Il). La
diabetes o intolerancia a los carbohidratos también se relaciona con algunos otros
padecimientos o sindromes. (MURILLO M., 2004)

Los pacientes con diabetes tipo 2 pueden no requerir de insulina para sobrevivir,
aungque 30% o mas se beneficiaran del tratamiento con insulina para control de los
valores de glucosa sanguinea. Es probable que 10 a 20% de los individuos en los
gue la diabetes tipo 2 se diagnostico inicialmente, ahora estén cursando con
diabetes tipo 1 y diabetes tipo 2, 0 que progresen lentamente hacia diabetes tipo 1

y que finalmente requieran tratamiento total con insulina. (KATZUNG, 2005)

Aunque las personas con diabetes tipo 2 por lo general no desarrollan cetosis, la
cetodcidosis esta manifestacion puede presentarse como resultado de estrés
ocasionado por infeccion o por uso de medicamentos que incrementen la
resistencia, como los esteroides. (MURILLO M., 2004)

La deshidratacion en pacientes con diabetes tipo 2 no controlados o con control
deficiente puede ocasionar un trastorno que pone en riesgo la vida, llamado “coma
hiperosmolar no cetdsico”. En esta enfermedad, la glucosa sanguinea puede tener
incrementos hasta de 6 a 20 veces sobre el intervalo normal, y el paciente puede
desarrollar alteraciones del estado mental o pérdida de la conciencia. Se requiere
cuidado médico urgente y rehidratacion. (KATZUNG, 2005)

Las consecuencias en los principales tejidos y érganos son:

e En el tejido adiposo disminuye la sintesis de triglicéridos por falta de acidos
grasos procedentes de higado y por falta de glucosa para la re-
esterificacidon; al mismo tiempo, tiene lugar un aumento de la lipdlisis por
estimulacién de la lipasa producida por la falta de insulina y el aumento del
glucagén. (MURILLO M., 2004).
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En el masculo la sintesis de proteinas desciende por falta de aminoacidos
procedentes de la glucosa y aumenta la degradacion de proteinas debido a
la escasez de insulina y al incremento de glucocorticoides. (MURILLO M.,
2004).

En el higado se sintetiza menos glucogeno por falta de insulina y aumento
de glucagébn. Esta hormona también produce aumento de la
gluconeogénesis a partir de los aminoacidos liberados del masculo ya que
disminuye la concentracion de fructosa 2-6 bifosfato, activador de la
glucolisis y de la gluconeogénesis. Todos estos fendmenos metabolicos
producen una pérdida de los depdsitos, tanto de carbohidratos como de
proteinas y grasas, que inducen a una pérdida de peso muy caracteristica

en la diabetes y semejante a la del ayuno. (MURILLO M., 2004).

La poliuria se produce cuando los niveles de glucosa son tan altos que
comienzan a eliminarse por la orina (glucosuria), ocasionando una diuresis
osmaética que provoca el aumento de la pérdida de agua y electrolitos
(sodio, potasio, cloro magnesio y calcio), que a su vez activa el mecanismo
de la sed y aumenta la ingestion de liquido lo que da lugar a la polidipsia.
(MURILLO M., 2004).

Otro de los sintomas fundamentales de la diabetes es el aumento de
apetito, polifagia, que probablemente se deba en parte a una disminucién
de la liberacién de la leptina como consecuencia de la reduccion de la masa
de tejido adiposo, asi como a la disminucién de la liberacion de péptido Y
producida por la falta de insulina. También puede aparecer anorexia, sobre
todo en pacientes pediatricos por la elevaciéon de los cuerpos ceténicos que
tienen ese efecto. (MURILLO M., 2004).

La hipertrigliceridemia puede llegar a ser muy severa con un nivel sérico de
triglicéridos de 2000mg/dL, lo que puede ocasionar sintomas neuroldgicos,

lesiones cutdneas o sintomas abdominales por pancreatitis. Pero en
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general el perfil lipidico del diabético estd bastante alterado presentando
unos niveles elevados de colesterol LDL y disminuidos de colesterol HDL, lo
gue habrd que controlar debido al elevado riesgo cardiovascular del
paciente diabético. (MURILLO M., 2004).

Tanto en la diabetes insulinodependiente como en la no dependiente, el glucagon
se opone al efecto de la insulina sobre el higado al estimulas la glucogendlisis y la
gluconeogénesis, pero posee relativamente poco efecto sobre la utilizacion
periférica de la glucosa. De esta manera, en pacientes diabéticos con deficiencia o
resistencia a la insulina, existe un aumento de la produccién de glucosa en el
higado, acompafiado de la disminucion de la captacion periférica de glucosa vy el

decremento de la conversion de la misma en glucoégeno en el higado.

Las alteraciones de la secrecion de insulina y el glucagon también originan
profundas acciones sobre el metabolismo de lipidos, cetonas y proteinas. A
concentraciones por debajo de las necesarias para estimular la captacién de
glucosa, la insulina inhibe a la lipasa sensible a hormona en el tejido adiposo v,
asi, bloquea la hidrolisis de triglicéridos almacenados en el adipocito. Esto
contrarresta el efecto lipolitico de catecolaminas, cortisol y hormona del
crecimiento y reduce las concentraciones del glicerol (un sustrato para la
gluconeogénesis) y acidos grasos libres (un sustrato para la produccién de
cuerpos cetodnicos y un factor necesario en la gluconeogénesis). Esos efectos de
la insulina son deficientes en los diabéticos, lo que da pie al incremento de la
gluconeogénesis y cetogénesis. (GOODMAN, GILMAN, 1996)

El higado produce cuerpos cetdonicos mediante oxidacion de &cidos grasos libres
hacia acetil-CoA, que a continuacion se convierte en acetoacetato y pB-
hidroxibutirato. El paso inicial de la oxidacion de acidos grasos es el transporte del
acido graso hacia la mitocondria. Esto comprende la interconversion de la CoA y
los esteres de carnitina de &cidos grasos por la ailcarnitintransferasa cuya

actividad queda bloqueada por la malonil-CoA intramitocondrial, uno de los
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productos de la sintesis de acidos grasos. Bajo situaciones normales, la insulina
inhibe la lipdlisis, estimula la sintesis de acidos grasos y disminuye la
concentracion hepatica de carnitina, todos esos factores aminoran la produccién
de cuerpos cetonicos. Por el contrario, el glucagén estimula la generacion de estos
altimos al incrementar la oxidacién de acidos grasos y disminuir las cifras de
malonil CoA. (GOODMAN, GILMAN, 1996)

Asi mismo, la insulina aumenta la transcripcion de lipoproteinlipasa en el endotelio
capilar. Esta enzima hidroliza los triglicéridos presentes en lipoproteinas de muy
baja densidad (VLDL) y quilomicrones, lo que produce liberacion de particulas de
lipoproteina de densidad intermedia (IDL). Las particulas de IDL se convierten en
el higado en lipoproteinas de baja densidad (LDL) con contenido méas alto en
colesterol. De este modo, en diabéticos no tratados o con terapéutica suboptima, a
menudo sobrevienen hipertrigliceridemia e hipercolesteremia. Ademas la
deficiencia de insulina puede relacionarse con aumento de la produccion de VLDL.
(GOODMAN, GILMAN, 1996)

Muchas enfermedades glomerulares primarias y secundarias como las
relacionadas con diabetes mellitus, presentan retencion renal de sal y agua. La
causa de dicha retencion no se conoce con exactitud pero se cree que tiene que
ver con una regulacion desordenada de la micro circulacion renal y del
funcionamiento tubular por medio de la liberacibn de vasoconstrictores,
prostaglandinas, citosinas y otros mediadores. Estos pacientes pueden desarrollar
edema o hipertensidn, en estos casos la terapéutica diurética puede ser eficaz, ya
gue en el caso de presentar insuficiencia cardiaca simultanea, deberan aplicarse
ciertas recomendaciones. (GOODMAN, GILMAN, 1996)

Determinadas formas de enfermedad renal, en particular la nefropatia diabética a

menudo se relacionan con el desarrollo de hiperpotasemia en una etapa

relativamente temprana de la insuficiencia renal. En estos casos, un diurético
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tiazidico o del asa, aumentara la excrecion de K* al incrementar la entrega de sal
al tabulo colector secretor de este ion. (KATZUNG, 2005)

En casos de pacientes con enfermedades renales que conducen al sindrome
nefrético pueden observarse problemas en cuanto al manejo de volumen ya que
estos pacientes pueden presentar una reduccion en el volumen plasmatico junto
con una disminucién de las presiones oncoticas plasmaticas. (GOODMAN,
GILMAN, 1996)

Como se mencion6 con anterioridad un paciente diabético puede presentar
problemas de Insuficiencia cardiaca e hipertension. En estos padecimientos puede
ser de mucha utilidad el uso de diuréticos. (GOODMAN, GILMAN, 1996)

En el caso de la insuficiencia cardiaca, el gasto cardiaco se encuentra disminuido,
los cambios resultantes en la presion arterial y en el flujo sanguineo al rifion se
perciben como hipovolemia. Esta respuesta fisiologica al inicio expande el
volumen intravascular y el retorno venoso al corazén, y puede restaurar
parcialmente el gasto cardiaco normal. Al tratar con diuréticos a los pacientes con
este padecimiento, siempre debe recordarse el hecho de que en ellos el gasto
cardiaco se mantiene en parte por presiones altas, y que el uso excesivo de
diuréticos puede disminuir el retorno venoso y por tanto, deteriorar el gasto
cardiaco. La contraccion de volumen inducida por diuréticos reducird en forma
predecible el retorno venoso, y puede causar dicho deterioro si la presion de
llenado ventricular izquierdo se reduce por debajo de 15 mmHg. La alcalosis
metabolica inducida por diuréticos es otro efecto adverso que puede deteriorar aun
mas el funcionamiento cardiaco. Aunque este efecto puede tratarse con la
reposicion de potasio y restauracion del volumen intravascular con solucion salina,
cabe mencionar que la insuficiencia cardiaca severa puede contraindicar el uso de
solucion salina aun en pacientes que han recibido demasiado diurético. Otra
toxicidad grave del uso de diuréticos con este tipo de pacientes, es la
hipopotasemia, en la que se pueden exacerbar arritmias cardiacas de fondo y
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contribuir a la toxicidad de los digitalicos. Esto puede evitarse haciendo que el
paciente reduzca la ingesta de sodio, disminuyendo asi la entrega de sodio al
tabulo colector-secretor de K*. Aquellos pacientes que no reduzcan su ingesta de
sodio, deberdn tomar complementos de KCI por via oral, o un diurético ahorrador
de potasio o suspender el uso del diurético tiazidico. (GOODMAN, GILMAN, 1996)
Para los pacientes que presentan hipertension, la accion vasodilatadora y diurética
de las tiazidas resulta de utilidad en el tratamiento de este padecimiento ya que se
ha determinado que la restriccion moderada den el consumo de sodio (60 a 100
mEqg/dia) potencia el efecto de los diuréticos la hipertensién y disminuye el
desgaste renal de sodio. Los diuréticos aumentan la eficacia de muchos agentes,
en especial, los inhibidores de la enzima convetidora de angiotensina (ECA). Los
pacientes que se estan tratando con vasodilatadores potentes como es el caso de
la hidralazina, suelen requerir diuréticos simultaneamente, ya que dichos
vasodilatadores causan retencion significativa de sal y agua. (GOODMAN,
GILMAN, 1996)

4.8.4 DETECCION DE LA DIABETES MELLITUS TIPO Il EN ADULTOS
MAYORES

e DETECCION CON BASE EN LA PRESENCIA DE FACTORES DE
RIESGO:

Si bien no existen estudios clinicos aleatorizados que demuestren los beneficios
de un diagnéstico temprano a través de la deteccién de la DM2 en individuos
asintomaticos, existe suficiente evidencia indirecta para justificar la deteccién
oportuna en individuos con alto riesgo que demandan atencion médica por
cualquier motivo. (MOTA O., 2003)

Por su aceptabilidad, bajo costo y sencillez, la glucosa plasmética preprandial es

la prueba de eleccién para la deteccion de DM2 (lll y llIb). En el cuadro | se
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presentan los criterios para realizar la prueba de deteccion en individuos
asintomaticos. (MOTA O., 2003)

1. Todes los individuos con 45 afios de edad o mas deberan ser considerados para la prueba
de deteccion de diabetes; si la prueba es normal debera repetirse cada tres afios.

2. La prueba deberarealizarse con mayor frecuencia a partir de los 30 afios de edad
a individuos con:

Antecedente de familiares en primer grado con diabetes

Sobrepeso u obesidad (indice de masa corporal = 25)

Hipertension arterial (cifras de presion arterial = 140/90 mm Hg)

Niveles de colesterol > 200 mg/dL (lipoproteinas de alta densidad < 35 mg/dL)
Triglicéridos = 250 mg/dL

Una prueba positiva de tamizaje (glucemia capilar > 120 mg/dL)

Y a mujeres con:

= Antecedente de hijos macrosémicos (peso al nacimiento = 4 kg)
o de haber cursado con diabetes gestacional

Tabla 23. Criterios para la deteccién de diabetes mellitus tipo 2 en individuos adultos asintométicos. (MOTA

0., 2003)

e GLUCOSA ANORMAL EN AYUNO O INTOLERANCIA A LA GLUCOSA:

La glucosa anormal en ayuno y la intolerancia a la glucosa son dos condiciones en
las que los niveles de glucosa son mas altos que los normales, sin llegar al punto
de corte para el diagnéstico de Diabetes Mellitus tipo Il. Estas categorias
dependeran de si la hiperglucemia es identificada a través de una prueba de
glucemia plasmética o en suero, o de una prueba de glucosa plasmatica realizada
a las dos horas post-carga. Los puntos de corte para esta establecer estos

diagnésticos son los siguientes. (MOTA O., 2003)
e Glucosa anormal en ayuno: glucosa plasmatica 2110 y <126 mg/dL.

e Intolerancia a la glucosa: glucosa plasmatica a las dos horas post-carga
2140y < 200 mg dL.
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Tanto la glucosa anormal en ayuno como la intolerancia a la glucosa son factores
de riesgo para en un futuro presentar diabetes o enfermedad cardiovascular.
Estudios recientes han mostrado que las intervenciones en el estilo de vida
(alimentacién y ejercicio fisico) pueden reducir la velocidad de progresion de la
DM2, por lo que la modificacion del estilo de vida debe ser considerada en
aguellos pacientes con glucosa anormal en ayuno o intolerancia a la glucosa
(MOTA 0., 2003)

4.8.5 DIAGNOSTICO

En el cuadro Il se presentan los criterios para el diagndstico de la DM2; cualquiera

de estas condiciones debera ser confirmada un dia después. (MOTA O., 2003)

- Sintomas de diabetes y una prueba de glucosa plasmatica casual
= 200 mg/dL. Se considera prueba casual cuando se lleva a cabo
a cualquier hora del dia, sin considerar el tiempo transcurrido a
partir del dltimo alimento.

Las manifestacionas clasicas de la diabetes incluyen la poliuria,
la polidipsia y la pérdida de peso sin explicacion.

- Glucosa plasmatica preprandial = 126 mg/dL. Preprandial es
definida como no ingreso de calorias al menos en las Gltimas
ocho horas.

- Prueba de glucosa plasmatica posprandial a las dos horas
= 200 mg/dL durante la prueba de tolerancia a la glucosa.

La prueba debera ser realizada usando una carga oral de 75 g
de glucosa disuelta en agua.

Tabla 24: Criterios para el diagndstico de la diabetes mellitus tipo 2. (MOTA O., 2003)

4.8.6 TRATAMIENTO

En el Consenso Europea se recomienda iniciar el tratamiento farmacolégico en el
paciente con Diabetes Mellitus tipo Il cuando, tras tres meses de dieta y ejercicio,
el paciente mantiene una glucemia basal > a 110 mg/dL y una hemoglobina
glicosilada (HbAlc) >6.5%. Ademas se destaca que el cuidado del paciente

diabético no debe limitarse al control glucémico, sino que debemos controlar de
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forma estricta el testo de factores de riesgo cardiovascular como las dislipidemias,
la obesidad, la hipertension arterial y el tabaquismo. (MOTA O., 2003)

Interrogatorio médico
Sintomas, resultados de pruebas de laboratorio y examenes especiales relacionados con &l
diagndstico de diabetes.
Registros previos de glucemia.
Patrones de alimentacion, estado nutricio y antecedentes de peso.
Detalles de programas previos de tratamiento, incluyendo educacidn sobre nutricion y
manejo personal de la diabetes.
Tratamiento actual de la diabetes, incluso medicamentos, plan alimentario y resultados de
la vigilancia de la glucosa.
Antecedentes de ejercicio fisico.
Antecedentes de complicaciones agudas de la enfermedad (cetoacidosis e hipoglucemia);
&n caso de haberlas presentado, indicar sobre su frecuencia, gravedad y causa.
Presencia de las complicaciones cronicas de la diabetes, sus sintomas y el tratamiento que
ha recibido. Se debe investigar las complicaciones en ojos, rifiones, pies y nervios;
funciones genitourinaria (incluyendo la vida sexual), vesical, gastrointestinal, cardiaca,
vascular periférica y cerebrovascular.
Antecedentes o si cursa con infecciones en piel, pies, cavidad bucal o genitourinarias.
Aplicacion de otros medicamentos que pueden afectar los indices de glucemia.
Factores de riesgo para aterosclerosis: tabaquismo, hipertension, obesidad, dislipidemia vy
antecedentes familiares.

Antecedentes y tratamiento de otras enfermedades, incluyendo afecciones endocrinas y
trastornos alimentarios.

Antecedentes familiares de diabetes y ofras afecciones endocrinas.

ntes gestacionales: hiperglucemia, parto de un nifio con peso > 4.5 kg, toxemia,

Estilo de vida, factores de educacion, culturales, psicosociales y economicos que pudieran
influir en el tratamiento de la diabetes.

Consumo de alcohol y tabaco.

Factores psicosociales y ambientales, por ejemplo: situacion familiar, situacidn laboral
actual, condiciones de trabajo v escolaridad, que puedan influir en el control

de la diabetes.

Examen fisico
Medicion de la estatura y el peso para calcular el indice de masa corporal.
Medicion de la presion arterial.
Examen de los ojos, preferentemente con dilatacion de pupilas.
Exploracién bucodental.
Examen del corazon.
Explaracion del abdomen.

Tabla 25. Acciones sugeridas para el tratamiento inicial del paciente con diabetes mellitus tipo 2. (MOTA O.,

2003)
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« \aloracion de pulsos, especialmente en los pies (mediante palpacién y auscultacidn).

« [Examen de manos y dedos.

« [Examen de |a piel en busqueda de procesos infecciosos (incluyendo en su caso los sitios
de inyeccion de insulina).

s [Examen neurcldgico, exploracion de la sensibilidad y reflejos osteotendinosos.

Valeracion de laboratorio

« Glucosa plasmatica preprandial.

« [Estudio de hemoglobina glucosilada.®

« Perfil de lipidos en ayuno: triglicéridos, colesterol total, lipoproteinas de alta y baja
densidad.”

s [Examen general de orina: glucosa, cetonas, proteinas, sedimento.

« Creatinina sérica.

« [Electrocardiograma.®

Tabla 25. Acciones sugeridas para el tratamiento inicial del paciente con diabetes mellitus tipo 2. (MOTA O.,

2003)
Pardmetros Objetivos de control Intensificar intervenciones si
Glucemia basal y preprandial (mg/d) 00-130 >13)
Ghucemia posprandial (mg/d) 2 horas <180 >18(
HoAle (%) <] >
Los valores de [ HbAc se basan en un rango de normalidad entre el 4-6% media 5%; DE: 0.9)

Tabla 26: Criterios de control glucémico en la diabetes mellitus tipo Il. (VALERO, BLANCO, 2005)

Una vez que el diagnostico de la enfermedad es corroborado, se debe confirmar
mediante interrogatorio. En aquellos individuos diagnosticados y tratados en otros
centros pero que acuden por primera vez a la consulta en las unidades de
medicina familiar, se debe revisar el esquema terapéutico previo, realizar una
valoracion de los grados anteriores y actuales de control de la glucemia y
determinar la presencia o ausencia de complicaciones crénicas de la Diabetes

mellitus tipo 2 (DM2). Se debe formular un plan de tratamiento que proporcione
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una base para el cuidado continuo del paciente y que involucre la participacion de
la familia. (MOTA O., 2003)

Las personas con DM2 deberan recibir las indicaciones para el manejo integral de
la enfermedad por parte de un equipo multidisciplinario de salud coordinado por el
médico. Tal equipo incluye, pero no esta limitado, al médico, la enfermera, la
dietista y los profesionales en salud mental con experiencia y especial interés en
diabetes. Es esencial que este equipo proporcione la orientacién con un enfoque
tal que el paciente asuma un papel activo en el cuidado de la enfermedad. El
tratamiento integral para la educacién al paciente y su familia debe incluir la
orientacion en forma sencilla respecto a lo que es la enfermedad, las
caracteristicas de la alimentacion y el ejercicio que debe realizarse; el tratamiento
debe estar fundamentado en la vigilancia de las condiciones clinicas y metabdlicas

y la prescripcion apropiada de los medicamentos. (MOTA O., 2003)

Control metabdlico del paciente con DM2: en la tabla siguiente se indican los
parametros de control del paciente con DM2; los puntos de corte guian al clinico

para que realice los ajustes en el plan terapéutico del paciente. (MOTA O., 2003)

Parametro Bueno Aceptable Ajustar el manejo
Glucosa plasmatica preprandial 80 a 110 mgidL 111 a 140 mg/dL > 140 mgidL
Hemoglobina glucosilada (HbA,, ) <7 % TarT79% =8%

Colesterol total < 200 rmygidl 200 a 220 mgidL = 220 mgidL
Triglicéridos (en ayuno) < 150 mgfdL 150 a 175 mgfdL > 175 mg/dL
Presion arterial = 130VE0 mm Hg 13WEB0 a 16020 mm Hg > 160030 mm Hg
indice de masa corporal < 25 25a 27 = 27

Tabla 27. Pardmetros de control del paciente con DM2. (MOTA O., 2003)

La hemoglobina glicosilada (HbAlc) es el mejor indice de control de la diabetes,
ya que informa sobre el grado de control glucémico de los ultimos dos a tres

meses y deberia permanecer por debajo del 7%. Sin embargo, en los pacientes
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ancianos o con una esperanza de vida muy limitada no es necesario alcanzar este
objetivo terapéutico puesto que puede comportar un elevado riesgo de
hipoglucemias graves. Por lo que se refiere a los objetivos a alcanzar en el perfil
lipidico y de presion arterial, hay que tener en cuenta que la cardiopatia isquémica
es la principal causa de mortalidad en los pacientes diabéticos, y se ha
demostrado que el riesgo cardiovascular de un paciente diabético es similar al de

un paciente no diabético que ya presenta cardiopatia isquémica. (MOTA O., 2003)

4.8.7 PLAN ALIMENTARIO

Los beneficios del plan alimentario en las personas con DM2 son:

¢ Ayuda a mantener los niveles de glucosa en un rango normal para prevenir
o reducir el riesgo para presentar las complicaciones de la enfermedad.
e Permite mantener el perfil de lipidos y lipoproteinas en cifras 6ptimas para

reducir el riesgo para enfermedad macrovascular. (MOTA O., 2003)

Existen suficientes evidencias que sefalan la importancia de la alimentacion en el
control del paciente diabético, por ejemplo: la restriccion energética esté indicada
en los pacientes obesos con DM2, primariamente por el rapido beneficio del
control metabdlico que resulta del balance negativo de energia v,
secundariamente, por la reduccién de las complicaciones vasculares que se
obtienen en el largo plazo. Aunque algunos estudios sefialan un impacto en las
cifras de colesterol, triglicéridos e indice de masa corporal en periodos cortos (tres
a dieciséis semanas), estos resultados se han obtenido en estudios realizados
bajo condiciones de estricto control. En las indicaciones de un plan alimentario
para el paciente con DM2 deben ser considerados los siguientes aspectos. (MOTA
0., 2003)
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La interaccion de las necesidades energéticas en relacibn con las
alteraciones propias de la enfermedad, como niveles anormales de lipidos,
obesidad o elevacion de la presion sanguinea.

La necesidad de integrar las condiciones de alimentacion a la vida cotidiana
y, consecuentemente, al seguimiento del régimen del control de la
enfermedad.

La orientacion para que el paciente identifique los consumos dafinos de
alimentos y realice las modificaciones correspondientes en las costumbres
alimentarias, las cuales se refieren a la utilizacion de cierto tipo de
alimentos pero también al horario y periodicidad de la alimentacion.

El fomento de la cultura del auto cuidado en la alimentacion. En teoria cada
paciente debe ser capaz de identificar y modificar sus habitos alimentarios
en funcion del conocimiento de la enfermedad y el convencimiento en
cuanto a las ventajas, mas que por aceptacion de las indicaciones médicas.
La capacitacion para que el enfermo pueda realizar adaptaciones ante los
cambios inesperados e inevitables de la alimentacion durante sus
actividades diarias.

La informacion respecto al caracter dinamico de la enfermedad, que
requiere .casi en forma permanente.

Modificaciones en las indicaciones de alimentacion, las cuales deben ser
creativas y adaptadas a las circunstancias.

El reconocimiento de la autonomia del paciente en torno a sus habitos
alimentarios y, al mismo tiempo, de la necesidad de mantener el patrén
alimentario indicado para el control de la enfermedad.

Los patrones de alimentacion no deben ser individuales sino familiares vy,
por lo tanto, culturales. Las sugerencias individuales al paciente favorecen
la exclusion familiar y el desapego al tratamiento, por lo que las
recomendaciones de alimentacion deben estar dirigidas a toda la familia.
(MOTA O., 2003)
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Interrogatorio meédico

Walorar el apego al régimen de tratamiento

Frecuencia y gravedad de la hipoglucemia e hiperglucemia

Ajustes del régimen por el paciente

Cambios en el estilo de vida

Sintomas de complicaciones

Otras enfermedades

Uso de medicamentos que interfieran con la accion de la insulina (por ejemplo, betablogueadores)
Problemas psicosociales

Examen fisico

En cada visita para el control de la enfermedad se debe venficar la presion artenal,
el peso y realizar el seguimiento de las anormalidades registradas en el examen fisico previo

Examen anual de los ojos con dilatacién de pupilas
Examen anual de los pies, con mayor frecuencia en pacientes con factores de riesgo para

presentar pie diabético

Valoracion de laboratorio

Glucosa plasmatica en ayuno (de acuerdo con el punto 6 de la guia)

Hemoglobina glucosilada: cada tres meses si se cambia el tratamiento o no se alcanzan
los objetivos; si el paciente esta estable, dos veces al afio

Perfil de lipidos en ayuno: cada afio, a menos que el nesgo sea bajo

Estudio general de orina: cuando menos cada tres meses

Valoracion del plan de tratamiento

= Objetivos a corto y largo plazo
= Frecuencia y gravedad de la hipoglucemia
= Presencia de las complicaciones cronicas de la enfermedad

Control de:

= Ladishpidemia
= Las cifras de presion arterial
= El peso corporal

Apego a:
= Tratamiento médico nutricional

= Régimen de gjercicio fisico
= Medicamentos hipoglucemiantas

Tabla 28. Continuacién: Acciones sugeridas en el tratamiento subsecuente del paciente con diabetes mellitus
tipo 2. (MOTA 0., 2003)

Respecto a las cantidades de los alimentos, principalmente cuando coman fuera
de casa; es importante que al menos puedan estimar lo que han servido en su

plato, tanto en la cantidad
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Como en el tipo de alimento, ya que son aspectos basicos para mantener el
control de la enfermedad. (MOTA O., 2003)

Grupo de alimentos Desayuno Comida

Dieta de 800 kcal

Leche

Cereales y tubérculos
Cames ylo leguminosas
Verduras

Frutas

Grasas

Dieta de 1000 kcal

Leche

Cereales y tubérculos
Cames y/o leguminosas
Verduras

Frutas

Grasas

Dieta de 1200 kcal

Leche
Cereales y tubérculos

Cames ylo leguminosas

Verduras
Frutas
Grasas

Dieta de 1500 kcal

Leche

Cereales y tubérculos
Cames y/o leguminosas
Verduras

Frutas

Grasas

Tabla 29. Distribucién de acciones alimenticias para el paciente con diabetes mellitus tipo 2, en los cuatro

niveles energéticos mas cominmente requeridos. (MOTA O., 2003)
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4.8.8 RECOMENDACION DE EJERCICIO FiSICO

En los pacientes con DM2 el ejercicio fisico mejora la sensibilidad a la insulina y
ayuda a disminuir los niveles elevados de glucosa dentro de un rango normal.
Como cualquier herramienta terapéutica, sus efectos deben ser entendidos por el
médico que lo esta indicando; desde un punto de vista practico, los beneficios y

los riesgos se deben evaluar en forma individual. (MOTA O., 2003)

Una recomendacion estandar para los pacientes con diabetes es que la sesion de
ejercicio debe incluir una fase inicial de calentamiento y una fase final de
relajacion. La fase de calentamiento inicial debe consistir en 5 a 10 minutos de
actividad aerobica de baja intensidad (caminata, bicicleta). (MOTA O., 2003)

El objetivo de la sesiébn de calentamiento es preparar los sistemas musculo-
esquelético, cardiovascular y pulmonar para un incremento progresivo de la
intensidad del ejercicio fisico. Después del calentamiento los musculos deberan
ser preparados con otros 5 a 10 minutos de estiramiento. Primariamente los
musculos usados durante la sesion de ejercicio deberan ser estirados. Después
del ejercicio activo, una fase de relajacion debe ser estructurada en forma similar
al calentamiento; la fase de relajaciébn debera tener una duracion de 5 a 10
minutos y llevar gradualmente la frecuencia cardiaca a su nivel basal. (MOTA O.,
2003)

Hay varias consideraciones particularmente importantes y especificas para los
individuos con diabetes. El ejercicio aerébico deberd ser recomendado, pero
tomando precauciones respecto a los pies. El uso de calzado adecuado y
mantener los pies secos son medidas importantes para minimizar las posibilidades
de trauma en los pies; es muy importante la autor revision antes y después de
realizar el ejercicio fisico. (MOTA O., 2003)
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Cuidar el estado de hidratacion es esencial, ya que la deshidratacion puede
afectar los niveles de glucosa sanguinea y la funcion cardiaca; durante el ejercicio
el aporte de los liquidos debera ser en forma temprana y frecuente, en cantidad
suficiente para compensar las pérdidas. La promocion de la practica de ejercicio
fisico es un elemento fundamental en el manejo de la DM2; su beneficio debera
ser considerado para mejorar las anormalidades metabdlicas y ser indicado
tempranamente junto con el uso de hipoglucemiantes orales para contrarrestar la
resistencia a la insulina. (MOTA O., 2003)

Antes de iniciar un programa de ejercicio fisico, el individuo con diabetes debera
ser objeto de una evaluacion detallada de los sintomas y signos de enfermedad
gue afecten el corazon, los vasos sanguineos, los ojos, los rifiones y el sistema
nervioso. (MOTA O., 2003)

4.8.9 CUADRO CONVENCIONAL DE MEDICAMENTOS

Existen dos grupos de farmacos utilizados en el tratamiento de la diabetes mellitus
tipo Il, los farmacos orales y la insulina. Los agentes orales estan indicados en
quienes fallan las recomendaciones iniciales para llevar a cabo un adecuado
control glucémico con la dieta y el ejercicio fisico. La DM2 es un trastorno
progresivo que puede ser tratado en un principio con agentes orales en
monoterapia, pero puede requerir la adicion de otros agentes orales en
combinacion; en algunos pacientes la terapia con insulina puede ser necesaria

para llevar a cabo el control glucémico. (MURILLO, 2004)

La secrecion de insulina disminuye progresivamente y casi todos los pacientes con
DM2 y glucosa plasmatica que excede 180 mg/dL tienen una respuesta deficiente
en términos absolutos a la insulina plasmatica; de aqui que los medicamentos que
mejoran la secrecion de insulina pueden ser efectivos para el tratamiento de estos
pacientes. (MURILLO, 2004)
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i TRATAMIENTO FARMACOLOGICO DEL PACIENTE DIABETICO NO OBESO (IMC < 27) |

FARMACO CARACTERISTICAS PRINCIPALES

e SULFONILUREAS Las sulfonilureas son los farmacos de primera linea cuando no se logran
las metas del tratamiento no farmacoldgico. Su principal mecanismo de
accion es reforzar la secrecién de la insulina. Los factores que predicen

una buena respuesta al medicamento son:

¢ Diagnostico reciente de DM2.
¢ Niveles de hiperglucemia de 220 a 240 mg/dL.
¢ Una funcion conservada de las células beta del pancreas.

e Pacientes sin antecedentes de insulinoterapia.

Los estudios clinicos no han mostrado la superioridad de una
sulfonilurea sobre otra cuando son administradas en la dosis maxima
efectiva. Las sulfonilureas son agentes hipoglucemiantes que no tienen
efecto directo en los lipidos plasmaticos; es comun que el paciente gane

Peso con su uso.

Las sulfonilureas estan contraindicadas en pacientes con diabetes tipo 1,
durante el embarazo y la lactancia, ante complicaciones agudas
(cetoacidosis o coma hiperosmolar) y en pacientes alérgicos a las sulfas.
La hipoglucemia es un efecto adverso de este grupo de medicamentos,
aunque también se ha reportado dermatosis, discrasias sanguineas,
colestasis, hiponatremia y fendémeno disulfiran. Las sulfonilureas no
deberan usarse en pacientes diabéticos obesos de reciente diagndstico,

ya que éstos presentan hiperinsulinemia.

La glibenclamida es la sulfonilurea disponible en el cuadro basico de
e GIBENCLAMIDA medicamentos para pacientes diabéticos tipo Il. Su presentacion es en

tabletas de 5 mg, la dosis inicial de 2.5 a 5.0 mg se debe ajustar de

acuerdo con la respuesta, sin exceder 20 mg al dia repartidos

Cada 12 horas.

Tabla 30. Tratamiento farmacoldgico del paciente diabético no obeso (IMC < 27) (MURILLO, 2004)
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MANEJO FARMACOLOGICO DEL PACIENTE DIABETICO OBESO (IMC > 27)

FARMACO

CARACTERISTICAS

BIGUANIDAS

1. METFORMINA

2. ACARBOSA

Las biguanidas son los farmacos de primera linea para el tratamiento

del paciente obeso.

La metformina es una biguanida que disminuye los niveles de glucosa
plasmatica y los niveles de triglicéridos y colesterol. Trabaja reduciendo
la produccién basal de glucosa hepética y reforzando la sensibilidad a la
insulina en el musculo. Es el Unico agente oral antidiabético que cuando
es usado en monoterapia ha mostrado una reduccién en las
complicaciones macrovasculares de la enfermedad. La mayoria de los

pacientes tratados con metformina pierden peso.

Se recomienda iniciar la metformina con 500 a 850 mg al dia, ajustando
la dosis de acuerdo a la respuesta sin exceder 3 g al dia. Los efectos
adversos mas comunes son las alteraciones gastrointestinales, aunque
casi siempre son transitorios. La acidosis lactica es una complicacion
muy rara en los pacientes tratados con el medicamento. No existe
evidencia en estudios prospectivos comparativos o de cohortes que la
metformina esté asociada con un incremento del riesgo para acidosis
lactica, al ser comparado con otros farmacos que reducen la
hiperglucemia. Sin embargo, esta contraindicado en aquellas
condiciones que favorecen la acidosis lactica, como insuficiencia renal,
infecciones graves, insuficiencia cardiaca, insuficiencia hepdtica,
alcoholismo, cirugia mayor, infarto del miocardio, politraumatismo, coma
diabético e hipoxia. Cuando no se alcanzan los objetivos del tratamiento
con metformina después de aplicar la dosis maxima, se puede recurrir a
la combinacion con sulfonilureas, o bien, sulfonilureas mas

inhibidores de la alfaglucosidasa.

Inhibidores de alfaglucosidasa (acarbosa): Estudios clinicos han
mostrado que la potencia hipoglucemiante de la acarbosa es menor que
las sulfonilureas o la metformina. La acarbosa esta indicada en
pacientes mayores de 60 afios con diabetes de reciente inicio y

descontrol leve (glucemia entre 126 y 140 mg/dL). El principal efecto del
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medicamento es la disminucién de los niveles de la glucosa posprandial.
Trabaja al interferir con la digestién de carbohidratos y retrasando la
absorcion de la glucosa. No provoca ganancia de peso ni afecta los
niveles plasmaticos de los lipidos. Los efectos adversos estan
relacionados con el tracto digestivo; el mas comun es la flatulencia, que
se ha reportado hasta en 30 % de los pacientes, pero el efecto tiende a

disminuir al continuar el uso del medicamento.

Tabla 31. Manejo farmacoldgico del paciente diabético obeso (IMC > 27). (MURILLO, 2004)

¢ COMBINACION DE MEDICAMENTOS

La metformina mas una sulfonilurea es la combinacién mas utilizada; la adicion de
una sulfonilurea a la terapia con metformina tiene un efecto adicional para el
control de la glucemia. (MURILLO, 2004)

e [NSULINA

La insulina es el medicamento de eleccion ante la falla de las dosis maximas de
hipoglucemiantes orales. Las insulinas humanas disponibles en nuestro pais son
las de accion rapida, las de accion intermedia (NPH y lenta) y la insulina lispro.
(MURILLO, 2004)

El uso de la insulina de accion rapida no estd indicado en el primer nivel de
atencion, ya que se emplea en el tratamiento de complicaciones metabdlicas
agudas (cetoacidosis o coma hiperosmolar), o bien, en hiperglucemia secundaria a
enfermedades, estrés, diabetes tipo 1 y durante el embarazo. La dosis de insulina
humana de accion intermedia debe particularizarse para cada paciente. La dosis
inicial no debe superar 0.5 Ul/kg de peso. En algunos casos es posible administrar
una sola dosis de accion intermedia aplicada por la mafiana. Cuando se requieren

mas de 25 a 30 Ul de insulina intermedia, se debera fraccionar la dosis: dos
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terceras partes en la mafana y la otra tercera parte en la noche. Para el
tratamiento combinado con hipoglucemiantes orales, la dosis de insulina
intermedia es de 0.1 a 0.2 Ul/kg de peso, preferentemente aplicada a la hora de
acostarse. El auto monitoreo (en los casos en que esto sea posible) es de gran
utilidad para ajustar la dosis de insulina y alcanzar un buen control metabdlico. El
médico junto con el equipo multidisciplinario de salud debera dar la instruccion
adecuada al paciente y su familia acerca de las técnicas de aplicacion de la
insulina. (MURILLO, 2004)

4.8.10 COMPLICACIONES CRONICAS

e RETINOPATIA DIABETICA

La prevalencia de retinopatia esta fuertemente relacionada con la duracion de la
DM2; es la causa mas frecuente de nuevos casos de ceguera entre los adultos de
20 a 74 aios de edad. En estudios clinicos aleatorizados el tratamiento intensivo
de la DM2 para lograr niveles de normo glucemia ha mostrado tener un impacto
positivo al prevenir o retrasar el inicio de la retinopatia diabética. (MOTA, 2003)

Al momento del diagndstico de la diabetes los pacientes deberan ser sometidos a
un examen oftalmoldgico y posteriormente éste deber a realizarse en forma anual;
el examen deberd comprender el estado de la agudeza visual y de la retina. El
médico debera referir al paciente al oftalmologo si al efectuar el examen de los

ojos identifica cualquiera de las siguientes anomalias:

e Disminucién de la agudeza visual.
e Maculopatia.

e Cambios proliferativos en retina.

e Presencia de cataratas.

¢ Dificultad para visualizar claramente la retina. (MOTA, 2003)
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e NEUROPATIA DIABETICA

La deteccion temprana de la neuropatia diabética es importante ya que esta
complicacion es irreversible. Debe realizarse una cuidadosa revision clinica
dirigida a la busqueda de alteraciones en los reflejos, la sensibilidad periférica, el
dolor, el tacto, la temperatura, la vibracion y la posicion. (MOTA, 2003)

El paciente debera ser referido al segundo nivel de atencion si se identifica
disminucién de la sensibilidad en los pies, mononeuropatia aislada, hiperestesia o
dolor nocturno de pies o piernas, impotencia y signos y sintomas de neuropatia
autonémica como sudoracion excesiva de tronco y cabeza, diarrea sin causa
aparente o estrefiimiento persistente. Una complicacion derivada de la neuropatia
periférica o enfermedad vascular periférica es el pie diabético; éste puede
manifestarse por medio de ulceracion, infeccion y gangrena de los miembros
inferiores. (MOTA, 2003)

Los factores de riesgo para presentar dicha complicacion incluyen:

Uso de calzado inadecuado.

Presencia de deformidades del pie.

Incapacidad para el auto cuidado.
Alcoholismo y tabaquismo. (MOTA, 2003)

Las estrategias para prevenirla son:

e Educacion al paciente para el auto cuidado de los pies.

e Control de la glucemia.

e Inspeccion periddica de los pies del paciente por el médico del primer nivel
de atencion.

e Tratamiento oportuno de procesos infecciosos localizados en extremidades
inferiores. (MOTA, 2003)
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e NEFROPATIA

La nefropatia diabética ocurre en 20 a 40 % de los pacientes con diabetes y es
considerada la principal causa de insuficiencia renal. La microalbuminuria tension
arterial es un factor de riesgo mayor para enfermedad cardiovascular y para las
complicaciones microvasculares como la retinopatia y la nefropatia. En los
pacientes con DM2 el control de la presion arterial implica mantener los niveles de
la presion sistdlica y diastdlica por debajo de 130 y 80 mm de Hg,
respectivamente. (MOTA, 2003)

El tratamiento inicial de la hipertensién arterial debe comprender estrategias no
farmacologicas (plan de alimentos y ejercicio fisico) por un tiempo maximo de tres
meses; estas medidas pueden impactar positivamente en el control glucémico y de
lipidos. En aquellos pacientes en quienes no se logre este objetivo se preferiran
los inhibidores de la ECA como tratamiento inicial antihipertensivo. Es necesario
un control riguroso de la hipertension en los pacientes con nefropatia precoz.
(MOTA, 2003)

e DISLIPIDEMIAS

Los niveles altos de colesterol total (> 240 mg/dL), de triglicéridos (> 150 mg/dL) y
de colesterol LDL (> 130 mg/dL) asi como los niveles bajos de HDL (< 35 mg/dL),
son factores de riesgo importantes para la enfermedad vascular en los casos de
diabetes (ll).52 EIl tratamiento debe iniciarse con el control de peso, actividad
fisica e ingestion reducida de grasas saturadas. Es indispensable que se restrinja

el consumo de alcohol y se evite el tabaquismo. (MOTA, 2003)

157



5 METODOLOGIA

Cuantificar esta situacién (identificacién de pacientes) y sus causas (fallos en el
sistema), en cualquier entorno asistencial, es medir la mejora de la calidad en la
gestion de los medicamentos y, es situarse en un camino de excelencia hacia el
objetivo antes resefiado. (JIMENEZ V., 2005).

Mediante un estudio observacional, prospectivo, longitudinal se analizara la
morbilidad farmacoterapéutica asociada con el uso de hipoglucemiantes en
pacientes geriatricos que padecen diabetes mellitus tipo I, durante un periodo de
3 meses, lo cual se realizard en base a los datos reportados en los perfiles

farmacoterapéuticos de los pacientes en estudio.

Inclusién: Pacientes geriatricos en el rango de edad de 65 afios en adelante, que
presenten diabetes mellitus tipo Il, con un tratamiento de hipoglucemiantes, que
cuenten con un perfil farmacoterapéutico, internos en hospital privado en el que se

lleva a cabo el estudio, en el servicio de medicina interna.

5.1 Se seleccionaron los perfiles farmacoterapéuticos de los pacientes que
presentaron las caracteristicas antes descritas como criterio de
inclusion hospitalizados durante un periodo de tres meses.

5.2 Se obtuvieron los datos generales de los pacientes seleccionados
como edad, género, peso, talla, y diagnéstico.

5.3 Se separaron los pacientes seleccionados por género (femenino y
masculino) y por rango de edad arriba de los 65 afios (65-70, 71-80,
81-en adelante).

5.4 De acuerdo con los datos de talla y peso, se obtiene su indice de Masa
Corporal (IMC).

5.5 Se analiz6 su evolucidn clinica a través de su perfil farmacoterapéutico
tomando en cuenta todos los datos tanto del paciente (talla, peso,

género, diagnosticos secundarios, alergias, polimedicacion, datos de
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5.6

5.7

5.8

5.9

laboratorio, notas de evolucién) como del tratamiento prescrito (hnombre
y tipo de medicamento hipoglucemiante prescrito, dosis, rango de dosis
maxima, frecuencia de administracion, medicamentos no
hipoglucemiantes incluidos en su tratamiento) para obtener informacién
relevante y con ello llevar a cabo un seguimiento farmacoterapéutico
de los mismos.

Obtenidos los datos de este grupo de pacientes, se prosigui6 a realizar
el seguimiento farmacoterapéutico detectando las Reacciones
Adversas Medicamentosas, Interacciones Farmacoldgicas y Problemas
Relacionados con la Medicacion que se presentaron en el tratamiento
de los pacientes durante su estancia en el hospital.

Para la deteccién de las interacciones farmacoldgicas se utilizé el
programa Micromedex © de Thomson y ademas se revisaron los datos
reportados en el perfil farmacoterapéutico realizado por los
farmacéuticos clinicos del hospital con respecto a los medicamentos
prescritos al paciente.

Para la deteccién de las Reacciones Adversas Medicamentosas se
revisaron, con mas profundidad, los datos de la medicacion del
paciente asi como los datos relacionados a su evolucion para lograr
detectar las RAM, ya que la mayoria de las veces es muy probable que
se confunda con un sintoma de la enfermedad o de la medicacion, a
pesar de que muchas de estas ya se encuentran reportadas en la
literatura, misma que también se consulto para verificar su presencia.
Para detectar los Problemas Relacionados con la Medicacion, se
revisaron los hipoglucemiantes prescritos, las dosis y la frecuencia con
la que se administraba el medicamento revisando que esta fuera
proporcional a las necesidades del paciente. Una vez detectados los
PRM, se separaron de acuerdo a la reciente clasificacion del Tercer

Consenso de Granada en 6 tipos para su posterior analisis.
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5.10 Se analiz6 la incidencia de los factores antes mencionados para poder
evaluar la morbilidad farmacoterapéutica de los hipoglucemiantes en el
grupo de pacientes seleccionados, mediante graficas de pastel.

5.11 Se analizé la presencia de los factores antes mencionados tanto en
pacientes femeninos como masculinos evaluando la incidencia en cada
género.

5.12 Se analiz6 de igual forma, la presencia de los factores antes
mencionados en los pacientes de la poblacion seleccionada en los
distintos rangos de edad, (65-70, 71-80, 8lafios - en adelante)
observando la incidencia en cada rango.

5.13 A partir de estos resultados se determind la morbilidad
farmacoterapéutica relacionada a hipoglucemiantes orales prescritos a
pacientes diabéticos tipo Il del grupo geriétrico.

5.14 Conociendo las causas de la morbilidad y su incidencia, se
propusieron medidas correctivas con el fin de disminuir el indice de
morbilidad de estos pacientes y con ello poder brindar un servicio de
atencion farmacéutica de calidad.

160



e Diagrama de flujo A: Metodologia de Seleccion v clasificacién de pacientes
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e Diagrama de flujo C: Metodologia para el seguimiento farmacoterapéutico
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6 RESULTADOS

En este estudio observacional con prospectiva longitudinal acerca de la morbilidad
farmacoterapéutica asociada con el uso de hipoglucemiantes, con duracién de 3
meses, se seleccionaron para la investigacion y el seguimiento farmacoterapéutico
a los pacientes que cumplieron con el criterio de inclusién. Se obtuvo un total de
18 pacientes de los cuales 10 de ellos fueron de género femenino y 8 de género
masculino, con un rango de edad de 65-90 afios. Todos los pacientes incluidos en
el estudio presentaban polimedicacion y multiples diagndésticos tanto secundarios
como primarios. Los 18 pacientes seleccionados para el estudio se encontraban
hospitalizados en el servicio de medicina interna en un hospital privado y contaban
con un perfil farmacoterapéutico para su seguimiento en el cual se encontraron los

siguientes resultados.

165



1 MEDICINA 90 F 60 160 23.4
INTERNA

2 MEDICINA 71 M 89 168 315
INTERNA

3 MEDICINA 78 F 63 158 25.2
INTERNA

4 MEDICINA 82 M 91 172 30.7
INTERNA

5 MEDICINA 67 M 65 169 30.7
INTERNA

6 MEDICINA 66 F 62 157 25.1
INTERNA

7 MEDICINA 79 F 68 155 28.3
INTERNA

8 MEDICINA 72 F 105 170 36.3
INTERNA

9 MEDICINA 89 F 57 158 22.8
INTERNA

10 MEDICINA 84 M 75 167 26.8
INTERNA

11 MEDICINA 71 F 69 162 26.2
INTERNA

12 MEDICINA 68 M 70 170 24.2
INTERNA

13 MEDICINA 75 M 45 165 16.5
INTERNA

14 MEDICINA 65 F 75 160 29.3
INTERNA

15 MEDICINA 68 M 90 188 254
INTERNA

16 MEDICINA 75 M 59 167 211
INTERNA

17 MEDICINA 67 F 125 172 42.2
INTERNA

18 MEDICINA 68 F 90 160 35.1
INTERNA

. ToaL [ 18

Tabla 32. Datos generales de los pacientes en estudio. Se muestran los datos generales de los pacientes en

estudio del servicio de Medicina Interna (Talla, peso, indice de Masa Corporal, edad, y género). --

- IMC: indice

de Masa Corporal ---
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1 23.4 X

2 315 X
3 25.3 X

4 30.7 X
> 22.7 X

6 25.1 X

/ 28.3 X

8 36.3 X
9 22.8 X

10 26.8 X

11 26.2 X

12 24.2 X

13 16.5 BAJO DE PESO

14 29.3 X

15 25.4 X

16 21.1 X

17 422 X
18 35.5 X

Tabla 33: Cuantificacién de indice de Masa Corporal (IMC) de los pacientes. Se presentan los datos de IMC

de los pacientes en estudio, clasificados en tres categorias de acuerdo con la NOM 015: Peso normal,

Sobrepeso y Obesidad. --- IMC: indice de Masa Corporal ---.
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Grafico 1: Calculo de IMC

1(6%)

3(28)%)

6 (33%)

6 (33%) ® BAJO DE PESO
¥ PESO NORMAL
¥ SOBREPESO
= OBESIDAD

Gréfico 1: Se muestra la representacion de la clasificacién de datos correspondientes al indice de Masa

Corporal de cada uno de los pacientes seleccionados en el estudio, de acuerdo a la NOM 015 de prevencion,

tratamiento y control de la Diabetes mellitus. El 33% se encuentran dentro del Peso Normal, otro 33%

presentan Sobrepeso, un 28% son pacientes con obesidad y un 6% representa a un paciente que se

encontraba bajo de peso.

FEMENINO

MASCULINO

10

8

Tabla 34. Clasificacion de los pacientes por género. Se presenta la clasificacidon por género, de los 18

pacientes seleccionados, 10 son del género femenino y 8 del género masculino.
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Grafico 2: Clasificacion de pacientes por
género

8 (44%)

10 (56%) ® FEMENINO
® MASCULINO

Gréfico 2: Se observa la representacion de la clasificacion de pacientes por género, observandose un 56% de

pacientes femeninos que predomina sobre un 44% de pacientes masculinos.

65-75 ANOS |76-85 ANOS
12 4

Tabla 35. Clasificacién de pacientes por rango de edad. Se observa la clasificaciéon de pacientes por

rango de edad, se nota un mayor nimero de pacientes en el rango de 65-75 afios, sequido por 4 pacientes en

el rango de 76-85 afios y por Ultimo 2 pacientes en el rango de 86-95 afos.
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Grafico 3: Clasificacion de pacientes por
rango de edad

4 (22%)
® 65-75 ANOS

12 (67%) ¥ 76-85 ANOS
= 86-95 ANOS

Grafico 3: Se observa la representaciéon de la clasificacién de pacientes por rango de edad,

observandose que el rango de edad mas frecuente entre los pacientes en estudio fue el de 65-75

afos con 12 pacientes, sequido por el rango de 75-85 afios con 4 pacientes y por Ultimo el de 86-

95 afios con solo 2 pacientes en su categoria.

e RAM: No se encontraron Reacciones adversas medicamentosas

relacionadas con  medicamentos  hipoglucemiantes  prescritos vy

documentados en los perfiles de los pacientes en estudio.
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1 NO NA NA NA
2 NO NA NA NA
3 Carbamazepmfa -- Linagliptina Severa El uso concomitante de carba'queplna y I_mggllptma puede Resuelta
clorhidrato disminuir la exposicion a linagliptina.
4 NO NA NA NA
5 NO NA NA NA
6 NO NA NA NA
. El uso concomitante de Fluoroquinolonas y Agentes
Insulina Humana Regular - L . .
; ) ' Severa Antidiabéticos puede provocar cambios en la glucosa sanguinea Resuelta
Clorhidrato de Moxiflaxacino . . : .
y aumentar el riesgo de hipo o hiperglucemia.
7 . .
Clorhidrato de Metformina -- Severa Antidialzt)lél:i:%sc Orlljce(ijrzlta:gt/eog;':(!;zgi%ilgzl(ljerl] a?u)(/:?ng 2;?15 uinea Resuelta
Clorhidrato de Moxiflaxacino P pro . 1ag . 9
y aumentar el riesgo de hipo o hiperglucemia.
8 NO NA NA NA
9 NO NA NA NA
10 NO NA NA NA
11 NO NA NA NA
12 NO NA NA NA
Insulina Humana Reqular - El uso concomitante de Fluoroquinolonas y Agentes
X ~eguiar Severa Antidiabéticos puede provocar cambios en la glucosa sanguinea Resuelta
Clorhidrato de Moxiflaxacino ' X ; :
y aumentar el riesgo de hipo o hiperglucemia.
13
Clorhidrato de Metformina - El _uso concomitante de Fluqroqumolonas y Age_ntes
Severa Antidiabéticos puede provocar cambios en la glucosa sanguinea Resuelta

Clorhidrato de Moxiflaxacino

y aumentar el riesgo de hipo o hiperglucemia.
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Insulina Humana Regular -

El uso concomitante de Fluoroquinolonas y Agentes

, . : Severa Antidiabéticos puede provocar cambios en la glucosa sanguinea Resuelta
Clorhidrato de Moxiflaxacino . . : .
y aumentar el riesgo de hipo o hiperglucemia.
14
Clorhidrato de Metformina -- o El uso concomitante de Fluoro.qumolonas y Agentes .
. . : Severa Antidiabéticos puede provocar cambios en la glucosa sanguinea Resuelta
Clorhidrato de Moxiflaxacino . . . '
y aumentar el riesgo de hipo o hiperglucemia.
15 NO NA NA NA
Clorhidrato de Moxiflaxacino- El uso concomitante de Fluoroquinolonas y Agentes
Insulina Lisipro Severa Antidiabéticos puede provocar cambios en la glucosa sanguinea Resuelta
Recombinante y aumentar el riesgo de hipo o hiperglucemia.
Insulina Humana Regular - o El uso concomitante de Fluorolqumolonas y Agentes .
16 . . ' Severa Antidiabéticos puede provocar cambios en la glucosa sanguinea Resuelta
Clorhidrato de Moxiflaxacino . . . .
y aumentar el riesgo de hipo o hiperglucemia.
Clorhidrato de Metformina -- o El uso concomitante de Fluoro.qumolonas y Agentes .
Clorhidrato de Moxiflaxacino Severa Antidiabéticos puede provocar cam_blos en la glucosa_l sanguinea Resuelta
y aumentar el riesgo de hipo o hiperglucemia.
17 NO NA NA NA
El uso concomitante de Fluoroquinolonas y Agentes
Insulina humana - Ofloxacino Severa Antidiabéticos puede provocar cambios en la glucosa sanguinea Resuelta
18 y aumentar el riesgo de hipo o hiperglucemia.
Clorhidrato de Metformina -- o El uso concomitante de Fluoro.qumolonas y Agentes .
Severa Antidiabéticos puede provocar cambios en la glucosa sanguinea Resuelta

Clorhidrato de Moxiflaxacino

y aumentar el riesgo de hipo o hiperglucemia.

Tabla 36. Interacciones farmacolégicas. Se muestran los datos correspondientes a las Interacciones Farmacolégicas detectadas en los Perfiles

Farmacoterapéuticos revisados de los pacientes en estudio. Algunos de los 18 pacientes seleccionados no presentaron Interacciones Farmacoldgicas

relacionadas con medicamentos hipoglucemiantes. --- NA: No Aplica ---, --- IF: Interaccién Farmacoldgica --, --- PF: Perfil Farmacoterapéutico ---
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Tabla 37. Interacciones farmacolégicas presentes en los pacientes diabéticos geriatricos. Se observa la
clasificaciéon de pacientes que presentaron Interacciones Farmacolégicas relacionadas a medicamentos
hipoglucemiantes orales y de igual manera se observa el numero de pacientes que no las presentaron. Se
observa que de 18 pacientes seleccionados, 12 de ellos no reportaron Interacciones Farmacoldgicas en su
Perfil Farmacoterapéutico, mientras que 6 de ellos tenian Interacciones Farmacolégicas relacionadas con
Hipoglucemiantes reportadas en sus Perfiles Farmacoterapéuticos.

Grafico 4: Presencia de IF’s en pacientes
diabéticos geriatricos

6 (33%)

® CONIF
= SIN IF

Grafico 4: Se observa la representacién de los datos de Interacciones Farmacolégicas
relacionadas con hipoglucemiantes orales presentes en los pacientes seleccionados. Obteniendo
un 67% se representa a 12 de los pacientes que no presentaron IFs en su medicacién y con un
33% se representa a 6 pacientes que presentaron IFs en su medicacion.
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S| 4 2
NO 6
10 8

Tabla 38. Presencia de interacciones farmacolégicas clasificadas por género Se presentan los datos
correspondientes a la presencia de Interacciones farmacolégicas clasificadas por género. De los 18 pacientes
seleccionados para el estudio, 6 de ellos presentaron IFs relacionadas con hipoglucemiantes en su
medicacién de esos pacientes 2 de ellos fueron de género masculino y 4 de género femenino.

Grafico 5: Presencia de IF’s por género

2 (33%)

® FEMENINO

4(67%
(67%) ® MASCULINO

Grafico 5: Se representa la presencia de Interacciones Farmacoldgicas clasificadas por género. Se observa
qgue hay un 33% de pacientes que representan al género masculino que presentaron IFs en su medicacion y el
otro 67% representa al género femenino que presentd IFs en su medicacion.
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65-75 ANOS 76-85 ANOS
4
SIN IF 8 2 2
12 4 2
18

Tabla 39. Presencia de Interacciones farmacolégicas clasificadas por rango de edad. En esta tabla se
presentan los datos correspondientes a las Interacciones Farmacoldgicas detectadas en los Perfiles
Farmacoterapéuticos de los pacientes seleccionados para el estudio. Se muestra la distribucién de estos
datos en los rangos de edades determinados anteriormente. Se observa que de los 12 pacientes que se
encuentran en el rango de edad de 65-75 afios, 4 de ellos tenian reportadas |IFs con respecto a su medicacién
relacionada con hipoglucemiantes orales. Del rango de edad de 76-85 afios la mitad de los pacientes
presentaron IFs, y finalmente de los 2 pacientes registrados en el rango de 86-95 afios, no se encontraron
reportadas IFs en su Perfil Farmacoterapéutico relacionadas con hipoglucemiantes orales.

Grafico 6: Presencia de IF’s por rango de
edad.

0, 0%

2 (33%)

® 65-75 ANOS
4 (67%) * 76-85 ANOS

\ = 86-95 ANOS

Gréfico 6: Se observa la representacion de los pacientes que presentaron IFs relacionada con
hipoglucemiantes orales, clasificando a los pacientes por rango de edad. Resultando el mayor nimero de
pacientes con IFs los registrados en el rango de 65-75 afios con un 67% (4 pacientes), sequido por los
pacientes registrados en el rango de 76-85 afios con un 33% y por ultimo el rango de 86-95 afios con un 0%.
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NR NR NR NR NR NR
JANUMET
(METFORMINA/SITAGLIPTINA) 50/850 MG ORAL CADA 12 HORAS NR 50/850 MG DOS VECES AL
DIA CON LAS COMIDAS
850/50 MG
LINAGLIPTINA (TRAYENTA) 5MG ORAL CADA12 HORAS | PORLASNOCHES | 5MG CADA 24 HORAS
METFORMINA (GLUCOPHAGE) 850 MG ORAL CADA 12 HORAS | DESAYUNO Y CENA DOSlfﬂggzmAszsoo
GLUCOPHAGE (METFORMINA) DOSIS MAXIMA 2500
o 850 MG ORAL CADA 12 HORAS | DESAYUNO Y CENA AR
NR NR NR NR NR NR
DOSIS MAXIMA 2500
METFORMINA 850 MG ORAL CADA 24 HORAS NR AN
GLUCOPHAGE FORTE
(METFORMINA) TABLETA 850 850 MG ORAL CADA 12 HORAS C?(Ncgﬁq'iiségﬁgo HASTA 3000 MG POR DIA
MG
TRAYENTA (LINAGLIPTINA) 5 MG
e 5MG ORAL CADA 24 HORAS NR 5 MG POR DIA
TRAYENTA (LgNQgL'PT'NA) TAB 5MG ORAL CADA 24 HORAS | PORLASNOCHES | 5MG CADA 24 HORAS
GLUCOPHAGE (METFORMINA) ANTES DE CADA DOSIS MAXIMA 2500
TABLETA 500 MG 500 MG ORAL CADA 8 HORAS COMIDA MG/24HRS
ZACTOS (PIOGLITAZONA) TABS
A i 15 MG ORAL CADA 24 HORAS NR 15 MG POR DIA
EUGLUCON (GLIBENCLAMIDA) 05 MG ORAL CADA 8 HORAS CON \R ZLJ“:’\I'\I"NGC'?{E"&?\?OH;S;Q
TABLETA 5 MG : CADA COMIDA
MG/DIA
GLIMEPIRIDA NR NR NR NR NR
BI-EUGLUCON M5 TAB 5/500 mg S500MG ORAL CADA & HORAS CON LA COMIDA | SE RECOMIENDA 2 TABS

(GLIBENCLAMIDA/METFORMINA)

EN LA COMIDA PRINCIPAL
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JANUMET
(Metformina/Sitagliptina) 850/50 MG ORAL CADA 24 HRS NR HASTA 1 L’;‘g CADA 12
50/850 TAB CAJA C/28 TAB
JANUMET
(METFORMINA/SITAGLIPTINA) 50/850 MG ORAL CADA 12 HORAS NR DOSIS MAXIMA 2500
MG/24HRS
850/50 MG
DOSIS MAXIMA 2500
METFORMINA 850 MG ORAL CADA 24 HORAS NR s
LA DOSIS DIARIA MAXIMA
AVANDAMET (ROSIGLITAZONA RECOMENDADA ES DE 8
Y METFORMINA) 4/500 MG CAJA 2/250 MG (1/2 TAB) ORAL CADA 12 HORAS | DESAYUNO Y CENA MG/2,000MG.
CON 14 TABS
GLUCOPHAGE (METFORMINA) DOSIS MAXIMA 2500
O T 500 MG ORAL CADA 8 HORAS NR S A
EUGLUCON (GLIBENCLAMIDA)
LB 5MG ORAL CADA 24 HORAS NR NR
POSTERIOR A LA
GLUCOPHAGE (METFORMINA) DOSIS MAXIMA 2500
PCE TR 850 MG ORAL CADA 24 HORAS CIRUGIA, POR LA AN
MARANA
TRAYENTA (LLNQEL'PT'NA) TAB 5 MG ORAL CADA 24 HORAS por las noches 5 MG CADA 24 HORAS
GLUCOPHAGE (METFORMINA) ANTES DE CADA DOSIS MAXIMA 2500
TABLETA 500 MG S00mMe ORAL CADA 8 HORAS COMIDA MG/24HRS
GLUCOPHAGE (METFORMINA) DOSIS MAXIMA 2500
o (METFOF 500 MG ORAL CADA 8 HORAS NR s
GLUCOPHAGE (METFORMINA) DOSIS MAXIMA 2500
i or (METFCF 500 MG ORAL CADA 8 HORAS NR IR

Tabla 40: Hipoglucemiantes reportados en Perfil Farmacoterapéutico. Se observan el registro de los hipoglucemiantes orales correspondientes al tratamiento de

cada paciente, asi como la dosis prescrita, la via de administracién (oral), la frecuencia de uso, las indicaciones del médico y la dosis recomendada para el

tratamiento.
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NO REPORTADOS 2
COMBINACION DE 2 HIPOGLUCEMIANTES
METFORMINA 15
GLIMEPIRIDA
SITAGLIPTINA
LINAGLIPTINA
GLIBENCLAMIDA
ROSIGLITAZONA
PIOGLITAZONA

(o]

RlRrINIDW|F

Tabla 41. Frecuencia de uso de hipoglucemiantes orales. Se muestran los datos correspondientes al uso de
los hipoglucemiantes orales por los pacientes seleccionados. Se reportan 2 pacientes sin hipoglucemiantes
orales reportados. Un paciente uso Glimepirida e igualmente Rosiglitazona y Pioglitazona se reportan usados
por un solo paciente. En seguida estan Sitagliptina y Glibenclamida con tres pacientes cada uno. Ocho
pacientes utilizaron una combinacién de 2 o mas hipoglucemiantes. Destaca el uso de Linagliptina (4
pacientes) y Metformina (15 pacientes).

Grafico 7: Hipoglucemiantes orales

Grafico 7: Se representan los datos correspondientes al uso de hipoglucemiantes orales reportados en los

perfiles farmacoterapéuticos de los pacientes en estudio. Se observa a la Metformina como principal

hipoglucemiante utilizado, seguido por la combinacién de 2 o mas hipoglucemiantes y Linagliptina

consecutivamente. Continua en orden descendente de uso la Glibenclamida, Sitagliptina ala pary en

seqguida la Glimepirida, Rosiglitazona y Pioglitazona a la par.
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e Del estudio realizado todos los pacientes reportaron el uso de esquemas de

insulina subcutanea personalizados de acuerdo con sus niveles de glucosa

sanguinea, excepto un paciente en el gque no se encontrd reportado el uso

de hipoglucemiantes en su perfil farmacoterapéutico.

EL PACIENTE NO USA

St 1 MEDICAMENTO NECESARIO

NO NA NA

5 c EL PACIENTE USA DOSIS, PAUTA Y/O
DURACION MAYOR A LA NECESARIA

NO NA NA

NO NA NA

5| 1 EL PACIENTE NO USA

MEDICAMENTO NECESARIO

NO NA NA

NO NA NA

5| . EL PACIENTE USA DOSIS, PAUTA Y/O
DURACION MAYOR A LA NECESARIA

NO NA NA

NO NA NA

NO NA NA

5 3 EL PACIENTE USA MEDICAMENTO

MAL SELECCIONADO

NO NA NA

NO NA NA

NO NA NA

NO NA NA

NO NA NA

Tabla 42. Problemas Relacionados con la Medicacidn Se observan los datos correspondientes a Problemas

Relacionados con la Medicacién (PRM) detectados en los perfiles farmacoterapéuticos. Se reporta si el

paciente presentd 6 no un PRM, de ser positivo se reporta la subcategoria a la que pertenece de acuerdo a la

clasificacién mas reciente del Consenso de Granada.

179




PRM

Tabla 43. Pacientes con Problemas Relacionados con la Medicacién. Se presenta el total de pacientes que

presentaron PRM (Problemas Relacionados con la Medicacion). Con un resultado de 5 pacientes de 18 que

presentaron PRM, mientras los restantes 13 pacientes analizados, no presentaron PRM relacionados con

hipoglucemiantes orales.

Grafico 8: Presencia de Problemas
Relacionados con la Medicacion

5 (28%)

® PACIENTES CON PRM

® PACIENTES SIN PRM

Gréfico 8: Presencia de Problemas Relacionados con la Medicaciéon (PRM). Se representan los datos

correspondientes a los PRM’s reportados en la tabla 11. Se observa un 72% correspondiente a los pacientes

que no presentaron PRM’s en su medicacién mientras que el 28% restante si presentaron PRM’s.
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76-85 ANOS
1

65-75 ANOS
2

Tabla 44. Clasificacién de presencia de PRM’s por rango de edad Se muestran los datos correspondientes a

la presencia de PRM'’s clasificados en tres rangos de edad elegidos. De los 5 pacientes que presentaron

PRM'’s relacionados con hipoglucemiantes, 2 pacientes se encuentra en el rango 65-75 afios, otro esta en el

rango de 76-85 afos y los 2 restantes dentro del rango de 86-95 afios.

Grafico 9: Representacion de PRM por rango
de edad

2 (40%) 2 (40%)

® 65-75 ANOS

= 76-85 ANOS

= 86-95 ANOS
1(20%)

Grafico 9. Se muestra la representacion de la clasificacién de la presencia de PRM’s por rango de edad. Se

muestra gue de un 100% representado por 5 pacientes que presentaron PRM’s relacionados con

hipoglucemiantes, el 40% se encuentra dentro del rango de edad de 86-95 afios, 20% corresponden a rango

76-85 afnos y el 40% restante al rango de 65-75 afios.
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FEMENINO MASCULINO
4 1

Tabla 45. Clasificacién de presencia de PRM’'S por género. Se muestran los datos correspondientes a la

clasificacién de la presencia de PRM’s por género. Se observa que los 4 pacientes que presentaron PRM’s

fueron de género femenino.

Grafico 10: Representacion de PRM por
género

1(20%)

¥ FEMENINO

4 (80%) = MASCULINO

Grafica 10: Se observa la representacion de los incidencia de los PRM por género. De los 5 pacientes en los
que se identificaron PRM’s, 4 son de género femenino y 1 de género masculino.

TIPO PACIENTES
1 2
2 0
3 1
4 0
5 2
6 0
TOTAL 5

Tabla 46: Presencia de PRM clasificada por tipos con respecto a la ultima clasificacién del consenso de
granada.
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1 175 NR *IS No se puede determinar el control
glucémico por falta de datos de
laboratorio.
2 298 NR Metformina-Sitagliptina No se puede determinar el control
glucémico por falta de datos de
laboratorio.
3 235 146 Linagliptina Disminuye niveles de glucosa sanguinea.
4 54 160 Metformina Aumenta niveles de glucosa sanguinea.
Probable hipoglucemia o descontrol.
5 111 81 Metformina Disminuye niveles de glucosa sanguinea.
6 126 NR NR No se puede determinar el control
glucémico por falta de datos de
laboratorio.
7 105 246 Metformina Aumenta niveles de glucosa sanguinea.
Probable hipoglucemia o descontrol.
8 194 183 Metformina-Sitagliptina Disminuye niveles de glucosa sanguinea.
9 198 174 Linagliptina- Metformina- | Disminuye niveles de glucosa sanguinea.
Gibenclamida-Glimepirida
-Pioglitazona
10 NR NR Metformina — Sitagliptina No se puede determinar el control
glucémico por falta de datos de
laboratorio.
11 106 175 Metformina — Sitagliptina | Aumenta niveles de glucosa sanguinea.
Probable hipoglucemia o descontrol.
12 92 115 Metformina Aumenta niveles de glucosa sanguinea.
Probable hipoglucemia o descontrol.
13 291 170 Rosiglitazona — Disminuye niveles de glucosa sanguinea.
Metformina
14 133 124 Metformina Disminuye niveles de glucosa sanguinea.
15 144 NR Glibenclamida — No se puede determinar el control
Metformina glucémico por falta de datos de
laboratorio.
16 81 90 Linagliptina — Metformina | Aumenta niveles de glucosa sanguinea.
Probable hipoglucemia o descontrol.
17 202 190 Metformina Disminuye niveles de glucosa sanguinea.
18 195 NR Metformina No se puede determinar el control

glucémico por falta de datos de
laboratorio.

Tabla 47. Valores de glucosa sanguinea de los pacientes. Se muestran tanto el valor inicial y el dltimo valor

reqgistrado para los pacientes en estudio, asi como los hipoglucemiante(s) utilizados. Todos los pacientes

incluyeron en su tratamiento Insulina Subcutanea excepto uno. De los 18 pacientes 6 de ellos no se puede

determinar su control glucémico por falta de datos. De los 12 pacientes con control glucémico determinable, 7

de ellos se observa una disminucién en su glucosa sanguinea y 5 de ellos reportan un aumento de su glucosa

en sangre. De los 5 pacientes con elevacién en su glucosa sanguinea, 2 presentaron hipoglucemia en su valor

inicial de glucosa y los restantes mantuvieron un valor inicial dentro del rango normal 90-110 mg/dL. *IS:

Insulina Subcutdnea, NR: No reportado.
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Tabla 48. Control glucémico con hipoglucemiantes en pacientes geriatricos diabéticos. Se muestran los datos
correspondientes al control glucémico de los pacientes en estudio.. De 18 pacientes, 6 de ellos se le clasifica
como no determinable,7 pacientes presentaron disminucién en la glucosa sanguinea y 5 pacientes un
aumento.

Grafico 11: Control glucémico con
hipoglucemiantes en los pacientes con DM2

5 (28%) 6(33%) ¥ NO DETERMINABLE

¥ DISMINUCION DE GLUCOSA
SANGUINEA

7 (39%) ® AUMENTO DE GLUCOSA
SANGUINEA

Gréfico 11: Se muestra la representacion de datos correspondientes al control glucémico Con un 39% se
encuentran los pacientes en los gue hubo una disminucién en glucosa sanguinea y con un 28% los que
tuvieron un aumento, El 33% corresponde a la fraccién de pacientes con control glucémico no determinable.
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7 ANALISIS DE RESULTADOS

El célculo de indice de masa corporal (IMC), se realizé con la finalidad de evaluar
el estado de infra 0 sobre alimentacion que presentaban los pacientes en estudio
ya que la diabetes mellitus tipo 2 se encuentra altamente relacionada con la
obesidad, debido a que este es un factor determinante para que la enfermedad se
desarrolle aunado a la falta de apego a la dieta y al ejercicio, variables que podrian

estar relacionadas con el desconocimiento de la enfermedad.

Este célculo se realizo dividiendo el peso corporal de cada paciente representado
en unidades de kilogramo entre el cuadrado de la talla del paciente representada
en unidades de metro. La organizacion de datos por rango se realizé de acuerdo
con la escala de gradacion de la NOM 015, para determinar el estado nutricional

de los pacientes.

Los pacientes que se encontraban en un rango de 18.5-24.9 presentaban un peso
normal, de 25-29.9 tenian sobrepeso, de 30- en adelante presentaban obesidad.
En el grafico 1, podemos observar los resultados correspondientes al céalculo de
IMC donde 6 de los 18 pacientes se encontraban en un peso normal, otros 6
estaban en el rango de personas con sobrepeso. Para obesidad se detectaron a 5
pacientes de la poblacion. Solo un paciente se encontré en el rango de infra peso

0 bajo de peso.

Se observa que la mayoria de los pacientes mantenian un peso normal al igual
que un sobrepeso, el hecho de que se mantuvieran en un peso normal se atribuye
al hecho de que se encuentran hospitalizados y por lo tanto contaban con un
seguimiento y tratamiento para el control de peso, tanto farmacolégico como no
farmacoldgico, este Ultimo se refiere a la dieta determinada para dichos pacientes
y a una actividad fisica determinada si es que su estado de salud se lo permitia ya

gue la mayoria de los pacientes no ingresan por un diagndstico de diabetes
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mellitus tipo 2 como tal, sino que las enfermedades por las que ingresan se
encuentran estrechamente relacionadas a esta como las enfermedades
cardiovasculares. Como se menciona en la revista Offarm, en el articulo de

Diabetes mellitus tipo 2, de Sandra Torrades: “Las complicaciones
microvasculares, como las retinopatias, las nefropatias y las neuropatias, estan
presentes en un alto porcentaje de los pacientes con DM. En el momento del
diagndstico clinico algunos pacientes presentan estas enfermedades en un grado

avanzado y de muy dificil tratamiento.”

El sobrepeso que presentd la otra mayoria de pacientes en estudio era el
esperado, ya que por lo general, en el momento del diagnéstico, la mayoria de los
pacientes presenta obesidad. Aunque de igual forma se encontraban en
tratamiento y control de su peso, pero la mayoria de las veces el control de peso
para estos pacientes es complicado tanto por el avance de su enfermedad como
por la edad avanzada, y por lo tanto el control de la enfermedad se hace mas
dificil de llevar. De igual manera se hizo presente la obesidad en sus tres tipos, I, Il
y lll aunque en un porcentaje menor, por lo que podemos notar que en general del
total de los 18 pacientes, 11 de ellos tuvieron un IMC por encima del rango normal

de peso, caracteristica de la diabetes mellitus tipo 2 como tal.

Por lo general, la DM2 ocurre gradualmente. En el momento del diagnéstico, la
mayoria de los pacientes presenta obesidad. Sin embargo, también puede
desarrollarse en personas delgadas, especialmente de edad avanzada.
(TORRADES S., 2006).

El hecho de que la mayor parte de los pacientes presentaran un IMC por arriba del
rango normal era de esperarse pero también se nota que no todos los pacientes
tienen una obesidad de tipo morbida o moderada, lo que se le atribuye al
tratamiento y control de la enfermedad. Por otro lado, como se menciona en el
parrafo anterior, los pacientes diabéticos no tienen que ser de tipo obeso como tal,
sino que esta enfermedad también se puede presentar en pacientes delgados,

guienes aun delgados presentan valores de glucosa sanguinea por arriba de 110
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mg/dL y su diagndstico no es diabetes tipo I. En este estudio se encontré a un
paciente con dichas caracteristicas; bajo de peso, con un IMC de 16.5, con valores
de laboratorio de glucosa sanguinea por encima de los 110 mg/dL siendo 170
mg/dL su valor minimo en el monitoreo continuo, con un diagndstico de diabetes
mellitus tipo Il como diagnéstico secundario y como diagndstico primario isquemia
cerebral, la cual es una enfermedad cardiovascular relacionada con la DM2, se
menciona en la referencia consultada que por lo general las personas con este
caso forman parte del bloque de edad avanzada. Ademas como se menciona a
continuacion, cuando los sintomas de la diabetes mellitus tipo Il estan presentes,
estos pueden ser 0 no especificos y pueden ser atipicos lo cual se le atribuye al

envejecimiento.

“Sin embargo, cuando los sintomas estan presentes, estos no son especificos y
pueden atribuirse al envejecimiento. Los sintomas también pueden ser atipicos
tales como la anorexia, en lugar de a polifagia tipica. Modificaciones de estilo de
vida saludables, tales como la reduccién de peso en pacientes con sobrepeso, el
ejercicio regular y dejar de fumar, son igualmente beneficiosos en personas

mayores como en los mas jévenes.” (TORRADES S. 2006)

Con respecto al género de los pacientes en relacion con la diabetes mellitus tipo I,
podemos observar en la tabla 34 que de 18 pacientes en estudio, 10 de ellos
resultaron del género femenino mientras que los 8 restantes del género masculino,

es decir, que su mayoria fueron mujeres las que padecian DM 2.

Generalmente las mujeres tienen mas riesgo de padecer diabetes mellitus tipo 2 a
diferencia de los hombres, ya que debido a “los cambios metabdlicos asociados a
la llegada de la menopausia... aumentan el riesgo de tener DM2. Ademas,
teniendo en cuenta que la diabetes aumenta el riesgo cardiovascular en las
mujeres, mas que en los hombres, la relacion de infartos en mujeres diabéticas
con respecto a infartos en varones diabéticos es de 4:2” (TORRADES S., 2006)
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Aunque no fue muy grande la diferencia entre la incidencia de la DM2 entre un
género y otro, la predisposicidon a la diabetes mellitus en mujeres esta reportada
como mayor por el desequilibrio hormonal, ademas las mujeres en estudio eran
mujeres de edad avanzada por lo que probablemente en su periodo de
menopausia aproximadamente entre los 45-55 afios tuvieron un desequilibrio
hormonal el cual aunado a una obesidad presente fueron parte de una de las

causas de la diabetes mellitus tipo 2.

Con relacion a la incidencia de la DM2 en ciertos rangos de edad avanzada, se
obtuvo como resultado que de 18 pacientes en estudio, 12 de ellos formaron parte
de la categoria de 65-75 afios mientras que el menor nimero de pacientes, es
decir 2, se encontraba en el rango de edad mas avanzada del blogue geriatrico
(86-95 anos), mientras que los restantes se encontraban entre los dos rangos de

edad antes descritos.

Para tal resultado, no se encontré una justificacion farmacolégica o biolégica
especifica, es decir, de manera general se sabe los pacientes mas propensos a
padecer enfermedades de todo tipo son los de edad avanzada ya que tanto
fisiologica como anatdmicamente presentan un deterioro que esta en funcion de la
edad, por lo tanto, no hay una justificacién para el hecho de que la DM2 tenga una
mayor incidencia en un rango de edad especifico dentro de un bloque de personas

de edad avanzada.

En general en la vejez, se sabe que se da un aumento de la adiposidad y
disminucién de la actividad fisica lo cual predispone a las personas de edad
avanzada a desatrrollar resistencia a la insulina ya que el tejido muscular es el sitio
principal de consumo de glucosa, por lo que la pérdida de masa muscular o
sarcopenia asociada con el envejecimiento aumenta el riesgo de desarrollar

resistencia a la insulina, intolerancia a la glucosa y por lo tanto la diabetes.

Sin embargo, se encontré en la literatura que la edad méas frecuente para la

diabetes en geriatria, se encuentra entre los 65-75 afos. Este dato se encuentra
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justificado en un estudio bibliografico, en el cual se recopilo informacién acerca de
la diabetes mellitus tipo Il en ancianos, realizando una busqueda en MEDLINE y
EMBASE desde enero 1969 hasta marzo 2013 en el cual se cita lo siguiente: “con
el envejecimiento de la poblacion y los cambios de estilo de vida, la prevalencia de
diabetes es probable que aumente, especialmente entre las personas de edad =
75 afios.” (ABDELHAFIZ A., SINCLAIR A., 2013)

En lo que concierne a los datos reportados para la presencia de Reacciones
Adversas Medicamentosas (RAM) con respecto a hipoglucemiantes, se obtiene un
resultado nulo que se interpreta como positivo debido a que aunque las personas
mayores son las mas propensas a presentar Reacciones Adversas
Medicamentosas por sus deficiencias fisiologicas naturales. Tanto el cuidado en
su medicacién y en su evolucion fue él adecuado para evitar este tipo de
problemas en el paciente. “Aunque muchas de las RAM son relativamente leves y
desaparecen al suspender su administracién o al modificar la dosis, otras son mas
graves y de mayor duracion. El grupo geriatrico es el mas susceptible. (COTILLO
P., 2004).

Aungue los datos hayan resultado nulos para RAM, en la literatura consultada se
reporta que existen factores determinantes para la presencia de una RAM en
general, como el género, la edad y la polimedicacion. En cuanto al género, se
reporta que existen estadisticas que indican una tasa mayor de presencia de RAM

para el género femenino.

Las consideraciones en ancianos para las RAM se refieren a que son mas
frecuentes a esa edad, ya que “los procesos patoldégicos son mas graves por lo
qgue hay que recurrir a terapéuticas mas agresivas. Ademas se modifica la
farmacocinética de los procesos de absorcion, distribucién, metabolismo y
excrecion.” (BARRIS D., FAUS M., 2003). La edad modifica la absorcion de los
farmacos en los ancianos, “la produccion de jugo gastrico es mas lenta, el numero

de células absorbentes intestinales es menor y la irrigaciéon intestinal también esta
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disminuida. Por lo tanto, se encuentra disminuida la absorcion de medicamentos
gue requieren transporte activo.” (BARRIS D., FAUS M., 2003)

Al igual que la absorcion, la distribucion se ve disminuida, varia el volumen de
distribucion, tienen mas masa magra (mas en la mujer que en el hombre), menos
agua total y porcentual (en particular intracelular), “por lo que sustancias
liposolubles pueden quedar almacenadas alli, prolongandose la vida media y la
duracién de su accion”.( (BARRIS D., FAUS M., 2003). También disminuye la
cantidad de proteinas plasmaticas, particularmente albamina, por lo tanto los
medicamentos se unen menos a ellas y aumentan la fraccién libre. EI metabolismo
también esta disminuido en ancianos, hay menor irrigacion hepatica, lo cual
afecta sobre todo a farmacos con efecto del primer paso. “La edad disminuye la
actividad de las reacciones enzimaticas de la fase | (reduccion, oxidacion,
hidrélisis, hidroxilacion, N- alquilacién y sulfoxidacion).” (BARRIS D., FAUS M.,
2003). En Cuanto a la excrecién, se encuentra alterada la funcion renal. Disminuye

la irrigacion, filtracion, secrecion tubular y reabsorcion.

En el caso de la polimedicacibn o polifarmacia la cual se encuentra
frecuentemente en el tratamiento de los pacientes con edades avanzadas, se
reporta que “el uso simultaneo de varios farmacos aumenta significativamente el
riesgo de aparicion de RAM ya que el organismo recibe mayor agresion, ademas
aumenta la probabilidad de que aparezcan interacciones que puedan
desencadenar alguna RAM. (BARRIS D., FAUS M., 2003)

Las RAM se reportan frecuentes en los adultos mayores. “En la tercera edad,
hasta un 75 por 100 de personas hacen uso habitual de uno o varios
medicamentos, algunos de los cuales, por su menor metabolizacion en el
parénquima hepatico junto a una disminucion de la filtracion glomerular,
contribuyen a una mayor incidencia de RAM en esta fase de la vida.” (PELTA R,,
VIVAS E., 1992)
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“Se conoce que los estudios de farmacovigilancia consisten basicamente en la
identificacion de las reacciones adversas, empleando técnicas de analisis
poblacional con bases farmacoepidemiolégicas para una evaluacién permanente
del riesgo-beneficio de los medicamentos consumidos por la poblacién. Es decir,
recolecta, registra y evalla sistematicamente la informacion respecto a reacciones
adversas de los medicamentos, cuando son usados en la etapa post
comercializacion por una poblacion en condiciones naturales.” (PELTA R., VIVAS
E., 1992). Dicho estudio se realiza actualmente en el hospital privado del que se
obtuvieron los datos de los pacientes, recopilando datos del medicamento como el
nombre comercial, genérico, lote y caducidad, asi como los datos de evolucién del
paciente tanto con el medicamento administrado como al retirar el medicamento
de su tratamiento, y de ser una posible reaccién adversa se reporta a COFEPRIS
con los respectivos datos del caso.

Aunque no se encontraron RAM en los pacientes en estudio, se reporta en la
literatura que existe una RAM asociada al uso de las sulfonilureas, como la
glibenclamida. “La anemia hemolitica puede estar asociada al tratamiento con
medicamentos de grupo sulfonilurea (acetohexamida, Clorpropamida,
glibenclamida, tolazamina, tolbutamida.” Y ademas las sulfonilureas han estado

relacionadas con algun caso de aplasia medular. (PELTA R., VIVAS E., 1992).

En la tabla 40 se encuentran los hipoglucemiantes orales que se reportaron en los
perfiles farmacoterapéuticos de los pacientes en estudio. Se puede observar que
dos de los pacientes en estudio no tuvieron hipoglucemiantes orales reportados en
su perfil farmacoterapéutico como parte del tratamiento de la diabetes mellitus. Lo
anterior se debe en cierta parte a que todos los pacientes contaban como
tratamiento adicional para la diabetes mellitus tipo 2, un esquema de insulina, el
cual estaba programado para dosificar ciertas unidades de insulina a lo largo del
dia en concordancia con los valores de glucosa sanguinea que se iban obteniendo
en los estudios de laboratorio. En uno de los dos pacientes ese fue el caso, en el
otro, no se reportaron ni hipoglucemiantes orales ni subcutaneos o intravenosos

por lo que corresponde a una omision en el medicamento necesario, es decir a un
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problema relacionado con la medicacion. Cabe mencionar que en la tabla 16, al
observar los valores de glucosa en sangre reportados para los pacientes que no
tenian reportados hipoglucemiantes orales, se obtuvieron valores de glucosa
sanguinea por encima del rango 90-110 mg/dL, por lo cual se considera
importante utilizar una terapia concomitante de la insulina con hipoglucemiantes

orales.

El uso de la insulina fue notorio en la mayoria de los pacientes, los cuales
contaban esquemas personalizados para su control glucémico que de manera
concomitante con los hipoglucemiantes orales lograban disminuir los niveles de
glucosa sanguinea. Ademas es recomendable el uso de la insulina en pacientes
de edad avanzada cuando la terapia de farmacos no se tolera o resulta
insuficiente para conseguir el control glucémico satisfactorio, como en la mayoria

de los casos en los que los niveles de glucosa se notan disparados.

Como ya se ha mencionado, “los pacientes con DM tipo 2 presentan resistencia a
la insulina. La insulina, que produce el pancreas, no es reconocida por las células
para permitir que la glucosa entre, para producir energia, y da lugar a
hiperglucemia. Las células de los musculos, el higado y el tejido adiposo no
pueden utilizar la insulina de forma adecuada.” (DURAN V., RIVERA B.,
GALLEGOS E., 2001).

En los pacientes ancianos se encuentra una mayor predisposicion a las
hipoglucemias y sus graves consecuencias, deben priorizarse las terapias
antidiabéticas que minimicen el riesgo de episodios hipoglucémicos. (DURAN V.,
RIVERA B., GALLEGOS E., 2001).

La metformina resulté el hipoglucemiante oral mas prescrito entre los pacientes en
estudio ya que de los 18 pacientes en total, 15 de ellos incluian en su tratamiento
para la DM 2 a la metformina tanto en combinacion con otro hipoglucemiante
como la Glibenclamida en una sola presentacion, como sola. El hecho de ser

frecuente en el tratamiento se debe en parte a que es un hipoglucemiante efectivo
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como terapia de primera linea en las personas mayores por el poco riesgo de
hipoglucemia que presenta y resulta una buena opcioén para prescribir, ademas el

potencial de pérdida de peso en pacientes obesos es mayor.

La metformina debe usarse con precaucién en pacientes ancianos ya que se
excreta por el riién, y a medida que la edad aumenta es necesaria la
monitorizacién de la funcién renal para ayudar a prevenir la acidosis lactica

asociada a la metformina.

“Sin embargo, la funcion renal debe ser monitoreada cuidadosamente como la
enfermedad renal crénica es mas comun con la edad.” Los efectos secundarios
mas comunes son gastrointestinales, pero pueden evitarse iniciandose a una dosis
menor para la prueba de la tolerabilidad. (ABDELHAFIZ A., SINCLAIR A., 2013)

En segundo lugar se encontré a 8 pacientes con uso concomitante de dos o mas
hipoglucemiantes, en esta categoria se incluyeron a los pacientes que no solo
tenian un solo hipoglucemiante oral en su tratamiento para la DM Il, sino que
usaron tanto una combinacién de dos hipoglucemiantes o tres por separado de
manera concomitante. La mayoria de las presentaciones con dos
hipoglucemiantes en una, contenia metformina en su formulaciéon. El uso
concomitante de dos o mas hipoglucemiantes resulta de gran utilidad para los
pacientes geriatricos obesos en los que los niveles de glucosa sanguinea
sobrepasaban los niveles normales de manera incontrolable a pesar del control en
dieta, es decir, se recomienda el uso de una combinacion de hipoglucemiantes
cuando los pacientes no estan adecuadamente controlados con su dosis maxima
tolerada de metformina. En la mayoria de los pacientes con obesidad leve o
moderada se observo que en su tratamiento incluia dos o mas hipoglucemiantes
orales en los que se ve mejoria en sus niveles de glucosa sanguinea, es decir,
tanto una disminucién como un control de los niveles de glucosa en sangre. En los
pacientes obesos que no se usd una mezcla de hipoglucemiantes y que por su
condicion lo ameritaba, no se observd un control glucémico, solo una pequefia o

nula disminucién en su glucosa en sangre.
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En algunos pacientes la tolerancia a la metformina no es buena, por lo que se
prescriben otro tipo de hipoglucemiantes como la linagliptina, la cual, con 4
pacientes, resultd la tercera mas prescrita. La linagliptina pertenece al grupo de los
inhibidores de la dipeptidil peptidasa IV y son moderadamente eficaces como
mono o tratamiento adicional. Resultd una buena opcidon para el tratamiento de la
DM 1l ya que al observar los niveles de glucosa sanguinea que presentaban los
pacientes que usaron linagliptina en su tratamiento, se observa que en todos los
caso hubo una disminucién en sus valores o un control glucémico. Ademas su
principal ventaja en pacientes de edad avanzada es la hipoglucemia ausente, sin

embargo, las dosis deben ajustarse de acuerdo a la funcion renal.

En Orden descendente del uso de los hipoglucemiantes esta la Sitagliptina con 3
pacientes, la cual, al igual que la Linagliptina, pertenece a la familia de los
inhibidores de la dipeptidil-peptidasa. La Sitagliptina, en forma de fosfato, es un
inhibidor activo por via oral muy selectivo y potente para el tratamiento de la
diabetes tipo 2. Normalmente se utiliza conjuntamente con la metformina o alguna
sulfonilurea. Efectivamente en las tres ocasiones en las que se observo presente
la Sitagliptina en el tratamiento de los pacientes, fue de manera concomitante con
la Metformina aunque por falta de datos de valores de laboratorio no se observo
un control glucémico en 2 de los pacientes que la utilizaron y en el paciente

sobrante se observo un aumento de la glucosa en sangre.

Del grupo de las sulfonilureas se incluyé en el tratamiento de los pacientes en
estudio a la glibenclamida. Al igual que los hipoglucemiantes antes mencionados,
la Glibenclamida se utiliza en caso de que la Metformina no se tolera 0 como un
tratamiento adicional. Se observa su uso en 2 pacientes, para el caso de la
glibenclamida su uso poco frecuente se puede justificar con el hecho de que es de
accion prolongada, por lo que no se aconseja administrar en personas mayores ya
gue pueden tener riesgo de hipoglucemia. Ademas es buena sefial que este
hipoglucemiante oral halla resultado de uso no frecuente ya que evita problemas
como hipoglucemia y aumento de peso que son efectos secundarios de este tipo

de hipoglucemiantes, sin embargo en el caso de que se tenga un paciente con
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bajo peso, es recomendable usarlo aunque de igual manera con vigilancia para
evitar hipoglucemias. En uno de los casos en los que se utilizo la Glibenclamida,
se observo una disminucién de la glucosa sanguinea y en el otro caso resulto

indeterminable.

La Pioglitazona fue de las menos utilizadas en el tratamiento de los pacientes ,
Unicamente se utilizo en el tratamiento de un solo paciente en estudio aunque se
considera otra opcién como primera linea, cuando la metformina y sulfonilureas no
son tolerados o tratamiento adicional para retrasar el uso de la insulina. Aunque la
pioglitazona tiene varias ventajas como el ser utilizada en personas mayores con
funcidon renal deteriorada y presentar bajo riesgo de hipoglucemia, esta tiene
restriccion en su uso cuando los pacientes tienen insuficiencia cardiaca congestiva
debido a que contribuye a la retencién de liquidos, ademas aumenta la incidencia
de fracturas y el posible cancer de vejiga, por lo que se justifica el uso poco

frecuente.

Se encontré a la Rosiglitazona de uso poco frecuente entre los pacientes en
estudio, utilizada solo por un paciente en su tratamiento. Dicho resultado es
favorable aunque de manera especifica deberia ser nulo su uso ya que es un
hipoglucemiante de grupo de las tiazolidinedionas (TZD) que aumenta el riesgo de
infarto al miocardio y ademas a diferencia de la pioglitazona incrementa los
triglicéridos y las LDL en mayor medida. Cabe mencionar que se encontro
reportado en un comunicado de Espafia por el Ministerio de Sanidad que la
Rosiglitazona se encontraba suspendida en cuanto a uso y comercializacion
debido a las Reacciones Adversas reportadas para este medicamento ya que no
se consideraba seguro su uso. La Rosiglitazona se encontraba comercializada
como monofarmaco (Avandia®) y asociado a metformina (Avandamet®) o
glimepirida (Avaglim®). En el caso de los resultados obtenidos en la tabla que
reporta a los hipoglucemiantes utilizados en los pacientes, se encuentra como

Avandamet.

“El tiempo y la apariciéon de nuevos datos sobre seguridad y eficacia seran los que

finalmente ubiquen las glitazonas en su posicidon definitiva en el tratamiento de la
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enfermedad. Dado que no han demostrado que su eficacia sea superior al resto de
los antidiabéticos orales, junto con una asociacién con cardiopatia isquémica,
insuficiencia cardiaca y el desarrollo de fracturas 6seas hace que el balance
riesgo-beneficio actualmente sea dudoso.” (ARAUJO F., VILA E., LOZANO R,, et.
al., 2013),

Es importante mencionar que el paciente que incluia a la Rosiglitazona en su
tratamiento tenia reportado que él mismo traia el medicamento en uso, es decir
gue lo usaba desde casa, ademas era un medicamento importado pero aun asi se
seguia administrando el medicamento en el hospital. Es probable que el médico
haya autorizado su administracion aunque el farmacéutico que llevaba el
seguimiento farmacoterapéutico le haya hecho la observacidon sobre el
medicamento, ademas se observa que los valores de glucosa sanguinea para el
paciente no son favorables ya que se encuentran por encima de los normales y el
paciente presenta un IMC de 16.5, lo cual representa que se encuentra bajo de
peso. Es notable que el paciente se encontraba en mal estado por lo que hay que
recordar que los pacientes no se hospitalizan por el diagnostico de DM 2, sino que
éste pasa a segundo término en cuanto a su tratamiento concierne, por lo que
resulta probable que se haya considerado continuar con la administracion del
hipoglucemiante para mantener el control glucémico y tratar el diagnostico
primario sin que la administracion de la Rosiglitazona resultara desfavorable para

la salud del paciente.

Aunado a su tratamiento farmacolégico con hipoglucemiantes, los pacientes
contaban con analisis de laboratorio de los niveles de glucosa en sangre. Los
valores de glucosa sanguinea se obtuvieron del perfil farmacoterapéutico (PFT) de
cada paciente. En la tabla 48 se observa que de los 18 pacientes en estudio, 7 de
ellos se clasificaron como indeterminables en cuanto a su control glucémico, ya
gue no se encontraban reportados valores de glucosa sanguinea o solo se
reportaba un valor, por lo que no se puede conocer si conforme llevo a cabo su
tratamiento con respecto al tiempo en hospitalizacion, se logré o no disminuir la

hiperglucemia caracteristica de la diabetes mellitus 2. Cabe mencionar que de los
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7 pacientes que se reportaron como indeterminables para control glucémico,
aguellos que presentaron un valor reportado en su PFT, resulté por encima de los

valores normales (90-110 mg/dL).

De igual manera, en la tabla 48 se observa que 7 pacientes presentaron un
disminucién de la glucosa sanguinea con respecto al uso de hipoglucemiantes, lo
cual representa la mayoria por sobre 5 de ellos que por el contrario se observo un
aumento en los valores de glucosa en sangre, ademas descartando a los
pacientes no determinables en cuanto a control glucémico se puede notar que la
mayoria de los pacientes mostraron tanto una disminucion o estabilizacién en sus
niveles de glucosa. Ademas de los 5 pacientes que presentaron una elevacion de
la glucosa en sangre 2 de ellos partian de datos por debajo de los valores
normales, es decir que probablemente presentaban hipoglucemia y puede
justificarse el aumento de sus niveles de glucosa en sangre para estabilizar al
paciente, debido a que para un paciente geriatrico resulta mas dificil controlar sus
niveles de glucosa en sangre por los procesos fisiologicos que conlleva la vejez
ademas de que la administracion de ciertos hipoglucemiantes pueden conducir a
estadios de hipoglucemia, por lo que siempre resulta de gran importancia
supervisar al paciente en cuanto a sus estudios de laboratorio. Los restantes 3
pacientes de los 5 que presentaron un aumento de glucosa sanguinea partieron
de valores que se encontraban dentro del rango 90-110 mg/dL, lo cual puede
sugerir un posible descontrol en su medicacion, dosis por debajo de la necesaria,
malos habitos de alimentacibn o la posible falta de un medicamento

hipoglucemiante en su tratamiento.

Se observa que en los pacientes que no se tuvo reportado el uso de
hipoglucemiantes orales como tratamiento para la diabetes mellitus y en un solo
caso el uso de insulina, los niveles de glucosa reportados se observan por arriba
de los valores normales. En cuanto a los pacientes que presentaban obesidad se
observo una disminucion relativa en cuanto a niveles de glucosa en sangre.
Generalmente se recomienda utilizar una mezcla de hipoglucemiantes si es que el

paciente presenta obesidad, para que se logre un control glucémico y solo se
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observa en dos ocasiones el uso concomitante de dos o mas hipoglucemiantes en
el caso de pacientes obesos, lo cual pudo contribuir al poco control glucémico de

los pacientes en general.

También podemos notar que los pacientes con peso normal presentan niveles de
glucosa en sangre relativamente controlados, es decir cerca o dentro del rango 90-
110 mg/dL, mientras que para los que mantienen un sobrepeso y obesidad los
niveles de glucosa sanguineos se notan muy alejados de los normales, lo que
sugiere que los pacientes deben mantener un peso normal, es decir, que es

imperativo que llevan una terapia adyacente con dieta y ejercicio.

En general se observa que la mayoria de los pacientes tendian a tener una
disminucién en su glucosa sanguinea o un control glucémico que pretendia
estabilizar al paciente siempre con el fin de evitar niveles disparados de glucosa,

es decir, por muy encima de los normales o al extremo, la hipoglucemia.

Para la presencia de Interacciones Farmacoldgicas podemos observar en la tabla
6 que de los 18 pacientes en estudio, 12 de ellos no presentaron IFs en su
medicacion relacionadas con hipoglucemiantes mientras 6 de ellos si. Entre las
interacciones que se presentaron estan; la carbamazepina - linagliptina,
metformina — Moxiflaxacino, Insulina Humana Regular - Clorhidrato de
Moxifloxacino. La Interaccion farmacolégica mas comudn entre los pacientes
geriatricos diabéticos fue la de Moxiflaxacino con metformina. Cabe mencionar
gue las tres IFs que se reportaron en los pacientes, tienen una clasificacion de
“severas” en el programa Micromedex de Thompson utilizado para correr
interacciones entre los medicamentos prescritos. En cuanto a otras IFs de menor
grado, generalmente no se reportan en los PFT ya que se considera que son
tolerables y que el medicamento que esta ocasionando la IF leve o moderada es

necesario para el tratamiento del paciente.

Con respecto a la Interaccion Farmacolégica entre la Linagliptina
(hipoglucemiante) y la Carbamazepina (anticonvulsivo), se reporta que la
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Carbamazepina puede disminuir la exposicion a Linagliptina y por lo tanto que este
medicamento disminuya su efecto farmacologico en el organismo. Acerca de la
Linagliptina se menciona que este “es un inhibidor de la isoenzima CYP CYP3A4
por un mecanismo de inhibicion competitivo débil y de débil a moderado, pero no
inhibe otras isoenzimas CYP.” También se reportan estudios de la administracion
concomitante de dosis multiples linagliptina con rifampicina, un inductor potente de
la glicoproteina-P y el CYP3A4, esto dio como resultado un descenso en el area
bajo la curva y la concentracion maxima de la linagliptina. Por eso, se preve que la
linagliptina en combinacion con inductores potentes de la glicoproteina-P y el
CYP3A4, no consiga una eficacia completa, especialmente si éstos se administran
a largo plazo. Este fue el caso de IF reportado en el perfil farmacoterapéutico de
paciente niumero 9, en el que un inductor potente de la glicoproteina-P y el
CYP3A4, como lo es la carbamazepina se administré6 de manera concomitante con
un inhibidor de la isoenzima CYP CYP3A4 como es el caso de la linagliptina, lo
cual desencadena la reduccién de las concentraciones plasméaticas de linagliptina,
por lo que se desencadeno una interaccion de tipo farmacodinamica de
antagonismo resultando en una disminucién en la concentracibn maxima de la

Linagliptina. Aunque no se ha estudiado especificamente con la carbamazepina.

En cuanto a la interaccion farmacologica entre la Metformina y el Moxifloxacino se
reporta que el uso concomitante de Fluoroquinolonas y Agentes Antidiabéticos
puede provocar cambios en la glucosa sanguinea y aumentar el riesgo de
hipoglucemia o hiperglucemia. Las fluoroquinolonas se metabolizan en el higado
por el sistema del citocromo p450, lo que indica que hay un alto riesgo de
producirse interacciones entre medicamentos. Resulta una interaccion
farmacodinamica de tipo antagonista con la disminucion del efecto de la

Metformina.

Es el mismo caso para IF entre la Insulina y el Moxifloxacino. En este caso, si es
necesario el tratamiento concomitante con una fluoroquinolona y un agente
antidiabético, es recomendable vigilar de cerca el nivel de glucosa en sangre y

ajustar la dosis del agente antidiabético. Se menciona en el programa de
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Micromedex de Thomson que si se produce una reaccién hipoglucémica, el
paciente debe iniciar el tratamiento apropiado dejar la fluoroquinolona y llamar al

meédico para evitar esta Interaccion farmacolégica.

En cuanto a género, entre los 6 pacientes que presentaron Interacciones
Farmacologicas, 4 de ellos pertenecen al género femenino y los restantes al
género masculino. La incidencia de las IFs se reporta siempre con mayor

frecuencia para las mujeres.

En cuanto a Problemas Relacionados con los Medicamentos, esta reportado que
“los principales grupos de medicamentos implicados en los PRM han sido los
antihipertensivos, antiasmaticos e hipolipemiantes.” (BARRIS D., FAUS M. 2003)
Se corrobora con lo anterior que se incluye a los hipoglucemiantes entre los
medicamentos mas frecuentes en relacion a PRM’s. Los PRM’'s reportados,
surgen por la falla en los tres caracteristicas de una farmacoterapia, que el

medicamento sea necesario, efectivo y seguro.

“En nuestro pais existen diferentes trabajos que han investigado los PRM en el
ambito hospitalario y parecen aportar suficiente evidencia para afirmar que la
morbilidad derivada del mal uso de los medicamentos y los costes originados por
la misma son de gran magnitud y pueden entenderse como un problema de salud
publica, que requiere un mejor control de la farmacoterapia a través del
seguimiento de los tratamientos farmacoldgicos de los pacientes.” (BARRIS D.,
FAUS M. 2003)

Los PRM’s reportados en la tabla 11 se clasificaron de acuerdo al Consenso de
Granada de 1998, con los criterios de necesidad, efectividad y seguridad. Se
observa que de los 18 pacientes en estudio, se reportan 5 pacientes con PRM. El
tipo de PRM mas comun estuvo dividido entre el 1 y el 5. La incidencia de PRM’s
en mujeres resulto mayor, con 4 pacientes de 5 que presentaron PRM’s. En
cuanto a la edad, fueron recurrentes entre el rango de 65-75 y de 86 -95 afos.

Todos los PRM presentes en el estudio se consideran potenciales ya que todos
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fueron evitables aunque siempre resultaron un problema en la farmacoterapia y su

objetivo.

La deteccion y prevencion de los PRM’'s relacionados con hipoglucemiantes
presentes en el estudio, resulta de gran importancia para la disminucion de la
morbilidad, “un importante porcentaje de los PRM identificados son evitables,
aspecto a tener en cuenta en el tema de la morbilidad relacionada con el uso de
medicamentos ya que si conseguimos detectar e identificar los PRM antes de que
se produzcan, éstos podran evitarse. Por ello, el seguimiento farmacoterapéutico
realizado por los farmacéuticos proveedores de medicamentos es una actividad
preventiva de primer orden, ya que la vigilancia y seguimiento del uso de los
medicamentos en los pacientes ambulatorios permite detectar precozmente
problemas sanitarios que podrian ser graves si no son atajados inicialmente.”
(BARRIS D., FAUS M. 2003)

Con respecto al numero de PRM’s presentes en el estudio, es favorable que solo
se hayan presentado en 5 de los pacientes en estudio aunque debieron ser nulos
ya que todos resultan evitables. Es importante mencionar que en cada caso en
gue se presenté un PRM, se pudo controlar y dar fin, pero no se evito su presencia
debido a que estos surgian principalmente por los errores de medicacion y
prescripcion como tal, los cuales se lograron detectar gracias al peffil

farmacoterapéutico.

Con relacion a la morbilidad por medicamentos, “en un estudio en el que se
analiza la causa de los PRM en relacion con los ingresos hospitalarios se concluye
gue la prevalencia de ingresos hospitalarios consecuencia de la morbilidad
farmacoterapéutica ha sido del 22,6%5. Segun los autores, un 68,4% de los
ingresos debidos a PRM se considero6 evitable.” (BARRIS D., FAUS M. 2003). Por
lo anterior se considera importante la deteccién y erradicacion de los PRM
potenciales. En cuanto al servicio de medicina interna se puede esperar que los

pacientes presenten un menor nimero de incidencias en PRM como es el caso,
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debido a que se reporta que se presentan mas PRM en aquellos pacientes que no
se encuentran hospitalizados que en ellos si lo estan, como es el caso, ya que no
mantienen un control de su medicacion y una supervisién de profesionales de la
salud. Como se mencién a continuacion, “pareceria deducirse que los PRM son
caracteristicos del ambito hospitalario. Aunque si es cierto que hasta el momento
hay mas estudios tanto de la aparicion de PRM en pacientes hospitalizados como
en aquellos que acuden a urgencias, no debemos olvidar que estos ultimos se
trata de pacientes ambulatorios que acuden a las farmacias comunitarias por su
medicacion.” (BARRIS D., FAUS M., 2003)

En este estudio podemos observar en la grafica que los PRM mas reportados
fueron los de tipo 1, es decir, que el paciente no usa el medicamento que necesita
y los del tipo 5 que corresponden a que el paciente usa dosis mayores a las que
necesita. En el caso del tipo 1 estamos hablando de incumplimiento en el
medicamento del tratamiento, ya que si es necesario para su padecimiento debe
estar prescrito, en estos casos se encontr0 que no se reportaban
hipoglucemiantes orales para usarse de manera concomitante con los esquemas
de insulina y asi disminuir el nivel glucémico de los pacientes 1y 6. En el caso de
los PRM de tipo 5, se clasificaron asi debido a que los pacientes tenian reportados
en su perfil farmacoterapéutico, duplicidad en un mismo hipoglucemiante lo cual
en cuanto a dosis superaba la maxima al dia y esto podia ocasionar hipoglucemia
u otros trastornos relacionados. Con respecto al paciente 13, se observa que se
clasifico con un PRM tipo 3, que corresponde a la categoria de efectividad y
seguridad, en donde el tipo 3 representa que el paciente tienen un medicamento
mal seleccionado, esta clasificacion tiene su justificacion en que el medicamento
hipoglucemiante reportado para el paciente 13 se encontraba fuera del mercado
por presentar efectos adversos reportados, cabe mencionar que no se clasifica a
este PRM con tipo 6 que corresponde a la seccion de Seguridad en donde el
paciente usa un medicamento que le produce RAM, porque no se reporto ninguin
suceso asociado con RAMs en su perfil farmacoterapéutico. BARRIS D., FAUS M.

reportan en su articulo en el 2003, que “las causas que han dado origen a los
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PRM han sido: Interaccion 6,8%, Incumplimiento 20,5%, Duplicidad 6,8%.” Estos
porcentajes nos pueden dar una idea de la frecuencia con la que se presentan los

PRM indicados, observandose Incumplimiento como la causa numero uno.

Tanto las Interacciones farmacologicas como los PRM se consieran de tipo
potencial, es decir que se pueden evitar. La Morbilidad Farmacorerapeutica (MFT)
es prevenible, lo cual representa las oportunidades de mejora de la farmacoterapia
gue reciben los pacientes. Se encuentra reportado que “los sistemas orientados a
prevenir la MFT en los pacientes se basan en reducir la probabilidad de error de
medicacion o la probabilidad de dafio al paciente con el objeto de conseguir a

” o«

tolerancia cero.” “O dicho en otras palabras, hacer dificil que el error se produzca o
si se ha producido, identificarlo tempranamente para corregirlo antes de que
alcance y afecte al paciente e instaurando alertas y/o subprocesos de validacion

adecuados para detectar EM que puedan resultar en MFT.” (JIMENEZ V., 2006)

Si es que ya se conoce tanto las caracteristicas generales de los medicamentos
hipoglucemiantes, las condiciones fisiolégicas y anatémicas de los pacientes
geriatricos, los principales cambios en la vejez, las principales causas de PRM,
RAM vy las interacciones mas frecuentes con hipoglucemiantes, entonces si se
puede disminuir la MFT ocasionada por el mal manejo y la falla en la prescripcion

y evaluacion de estos medicamentos.

Los principales obstaculos que han impedido un mayor desarrollo del servicio de
seguimiento farmacoterapéutico y por tanto la deteccién de un mayor nimero de
PRM han sido que en los perfiles farmacoterapéuticos no estan especificados los
medicamentos hipoglucemiantes que se usaron ni la dosis prescrita ya que los
pacientes ya traen estos medicamentos a los que se les llama “de reconciliacion”,
los cuales dependiendo las indicaciones del medico los usan o0 no, pero en
ocasiones los familiares de los pacientes les llevan el medicamento sin ser
autorizado ni notificado. Ademas no se ponen notas de evolucion en ellos y no se
puede monitorear el avance de la enfermedad o el mejoramiento del paciente,

tampoco se puede definir si es que se control6 la Diabetes mellitus tipo 2 o no, por
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la falta de datos de glucosa sanguinea, recalcando que la hemoglobina glicosilada
es el principal estudio para la evaluaciéon de la diabetes, datos que no se
determinan ni se reportan en el perfil farmacoterapéutico. Debido al tiempo de
estudio y que algunos pacientes salen del hospital y ya no se les sigue
monitoreando la diabetes ya que no se encuentran internados porgque entran la
mayoria de las veces por otros diagnésticos mientras que la diabetes pasa a ser

un diagnostico secundario.
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8 CONCLUSIONES

Se llevo a cabo una investigacion observacional, prospectiva longitudinal

acerca de la morbilidad farmacoterapéutica (MFT) asociada con el uso de

hipoglucemiantes en pacientes geriatricos diabéticos tipo 2.

Se identificaron interacciones farmacolégicas (IF), reacciones adversas

medicamentosas (RAM) y problemas relacionados con la medicacién (PRM),

indicadores clinicos que contribuyen a la MFT, con base en los datos

reportados en los perfiles farmacoterapéuticos de los pacientes en estudio por

un periodo de 3 meses

La mayoria de los pacientes diabéticos en estudio se encontraban dentro
del rango de peso normal y de sobrepeso, del género femenino y dentro de
un rango de edad de 65-75 afos.

Las mujeres son mas propensas a padecer diabetes mellitus tipo 2 por los
cambios hormonales y por el riesgo cardiovascular relacionado con la
enfermedad.

Los pacientes geriatricos son los mas propensos a presentar diabetes tipo 2
por la pérdida de masa muscular lo cual aumenta el riesgo de desarrollar
resistencia a la insulina.

Los pacientes no presentaban obesidad en su mayoria debido a la
hospitalizacion, y al control en su dieta y actividad fisica o la monitorizacion
de su terapia adyacente a los hipoglucemiantes.

El control glucémico de los pacientes geriatricos en general, resulta dificil
de llevar por la heterogeneidad de las funciones fisioldgicas y anatémicas
de esta poblacion.

No se logro determinar con seguridad, el control glucémico de los pacientes
en estudio, debido a que en la mayoria de los pacientes no se reportaban
datos continuos de laboratorio para la glucosa sanguinea, lo que conlleva a
no poder evaluar si los hipoglucemiantes resultaban efectivos en la terapia

del paciente. Ademas los datos de hemoglobina glicosilada no se
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reportaban y estos resultan determinantes para conocer si se esté llevando
a cabo un control glucémico adecuado en los pacientes que padecen
diabetes tipo 2.

El cuidado en su medicacién y en su evolucion en los pacientes en estudio
fue adecuado para evitar RAMs aunque muchas de las RAM son
relativamente leves y pudieron haber desaparecido al suspender su
administracion o al modificar la dosis, como puede ser el caso de la
administracion por Rosiglitazona.

Se observd la omision de medicamentos necesarios, en este caso
hipoglucemiantes en dos ocasiones, lo que conlleva a un riesgo de hiper o
hipoglucemias. Por lo tanto, se recomienda que se lleve a cabo una
notificacion al médico para que se administre el medicamento necesario.
Todos los pacientes se encontraban tratados con esquemas de insulina
personalizados pero debido a la edad en la que se encontraban era
necesario que se diera una terapia concomitante con hipoglucemiantes
orales, por lo que se recomienda el uso de una mezcla de hipoglucemiantes
para el control de la enfermedad en geriatricos.

La mezcla de hipoglucemiantes mas efectiva resulta Metformina —
Linagliptina y es la mas recomendable por que es necesario un ajuste de
dosis. La mezcla de hipoglucemiantes mas utilizada fue Metformina-
glibenclamida, aunque la Glibenclamida no se recomienda por el riesgo de
hipoglucemias que conlleva su uso. La metformina resulto ser la opcion
mas utilizada como terapia de primera linea. No se recomienda el uso de la
Rosiglitazona hasta préximos estudios de Farmacovigilancia y mucho
menos se recomienda utilizarla en pacientes geriatricos.

En la mayoria de los pacientes se observa un tratamiento para las
enfermedades consideradas como diagnostico primario y se abandona el
control glucémico con hipoglucemiantes como tratamiento de la diabetes
mellitus tipo 2, por lo que se recomienda notificar al médico tratante para

que lleve a cabo un tratamiento homogéneo y completo igualmente
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poniendo la misma atencion en las enfermedades adyacentes, lo cual
podria conllevar a una mejora en la calidad de su salud.
La interaccion farmacologica mas frecuente resulto la del Moxifloxacino con
Metformina que conducia a hipo o hiperglucemia en el paciente ademas
todas las IFs reportadas fueron clasificadas como severas y de tipo
antagonista.
Se recomienda orientar a los médicos que prescriben antibioticos para los
pacientes con terapia antidiabética para considerar la posibilidad de
hipoglucemia si una fluoroquinolona es administrado simultaneamente para
evitar la interaccion farmacologica resultante.
Por la heterogeneidad de las personas mayores con diabetes, se
recomienda que los planes de manejo de tratamiento sean individualizados
con objetivos glucémico variables, de control estricto en personas en
buena forma de acercarse a los valores normales y laxos en los adultos
mayores fragiles.
Se podria implementar el Programa Dader de Seguimiento del tratamiento
farmacologico para la deteccion, prevencion y resolucion de PRM, con el
objetivo de analizar los PRM detectados, resueltos y no resueltos en
pacientes geriatricos diabéticos, asi como clasificar los PRM identificados
en sus distintas categorias y valorar las distintas vias de comunicacion
utilizadas para tratar de resolver los PRM.
Los PRMs e IFs resultaron potenciales por lo que se recomienda usar
sistemas de medicacién para prevenir/reducir errores y disefiar
procedimientos para hacer mas visibles los errores cuando ocurren.
Para disminuir la tasa de morbilidad farmacoterapéutica se recomienda:

- Usar sistemas de medicacién para prevenir errores.

- Individualizar y monitorear el tratamiento de hipoglucemiantes en los

pacientes geriatricos diabéticos.
- Seleccionar los medicamentos hipoglucemiantes favorables para su
tratamiento considerando su estado glucémico, su IMC y sus

medicamentos concomitantes.
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- Monitorear constantemente los niveles de glucosa sanguinea para
evaluar el control glucémico.

- Realizar la deteccién a tiempo y el respectivo informe al médico
tratante de las RAMs, PRMs e IFs que se presenten, por medio del
seguimiento farmacoterapéutico, asi como sugerir una alternativa util
para evitar esos problemas en el paciente.

- Trabajar en equipo con los profesionales de la salud responsables
del paciente, en este caso, enfermeras, médicos y farmacéuticos,
para brindarle un servicio de atencion farmacéutica de calidad al

paciente y con ello mejorar su salud.
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