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XII Congreso Nacional de Atencion Farmacéutica

I Iemos pasado un afio atipico en el que la situacién generada por esta inesperada

pandemia ha afectado tanto a nuestra vida personal como a las relaciones y actividades.

Con la llegada de la vacunas y la vacunacién masiva de la poblacidn se abre la posibilidad
de poder realizar actividades que durante este afio no ha sido posible llevar a cabo. Ante
este escenario, y teniendo en cuenta que la mayoria de los farmacéuticos estaremos
vacunados a finales del verano, la Fundacién Pharmaceutical Care ha tomado la decisidon
de Celebrar el Xl Congreso Nacional de Atencién Farmacéutica tal y como estaba
previsto.

Estamos trabajando para celebrar el mejor Congreso posible en estos tiempos de
incertidumbre. Un congreso mixto, presencial y online, los dias 4, 5 y 6 de noviembre en
Zaragoza.

En esta ocasién hemos elegido Zaragoza como sede del Xll Congreso Nacional de
Atencion Farmacéutica porque constituye una buena opcién para la realizacién del
Congreso por su ubicacion, tamafio y acceso, pero sobre todo y mds importante para la
Fundacion, por la demostrada apuesta de ese Colegio por la Farmacia Asistencial.

En esta edicidn, el lema del Congreso Sera: “La profesion farmacéutica esencial para el

Sistema Sanitario: Una labor Asistencial desde tres modalidades de ejercicio”
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Un objetivo prioritario de la Fundacién en esta etapa es que los farmacéuticos
asistenciales trabajen juntos en proyectos concretos, con herramientas bien adaptadas
a la practica que permitan obtener resultados relevantes en salud.
En este Congreso la Fundacidn quiere poner de relieve la importancia de la coordinacion
y comunicacioén entre los tres ambitos de desarrollo asistencial.
Se hablara de la situacion actual, del papel como profesionales sanitarios ante la
emergencia que estamos viviendo y lo que se espera de nosotros, en los tres ambitos
asistenciales. Debatiremos sobre nuestras debilidades y fortalezas e intentaremos
demostrar lo que valemos y lo que somos capaces de aportar a la sociedad.
Contaremos con los Responsables de diferentes experiencias colaborativas llevadas a
cabo que compartirdn con nosotros experiencias reales dentro de la profesién con otros
profesionales y con la administracién.
Reflexionaremos sobre qué mas puede hacer el farmacéutico, su implicacion y
participaciéon en el ambito social como parte del abordaje integral del paciente.
Tendran un lugar preferente la presentacion de las comunicaciones seleccionadas por
parte de sus autores. Ademas, tenemos previsto dar una mayor visibilidad a todas las
comunicaciones presentadas.
Teniendo en cuenta la historia y el patrimonio cultural que han dejado en Zaragoza las
distintas culturas, tendremos una conferencia inaugural y de clausura que no
decepcionaran.
Después de este aiio tan dificil, esperamos que este Congreso renueve la ilusion por el
desarrollo de la Farmacia Asistencial y nos dé la posibilidad de compartir e intercambiar

opiniones y puntos de vista con los colegas y amigos.

Ana Dago
Presidenta Patronato Fundacion Pharmaceutical Care Espafia
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ACRONIMOS

CIAP: Clasificacién Internacional de Atencién Primaria. CIAS: Codigo de Identificacion de Area Sanitaria
CIPA: Cédigo de Identificacidon Personal Autondmico. DANO: Direccion Asistencial Noroeste
DEM: Dosis equivalente de morfina. EPOC: Enfermedad pulmonar obstructiva crénica

FDA: Food and Drug Administration. SNC: Sistema Nervioso Central

RESUMEN

Introduccidon: Tras la reciente publicacion de la alerta de la Food and Drug
Administration (FDA) que advierte sobre la posible apariciéon de dificultades
respiratorias en pacientes con farmacos gabapentinoides y factores de riesgo
respiratorio, se plantea un estudio cuyo objetivo principal es conocer la prevalencia de
patologia respiratoria cronica en mayores de 75 afios, en tratamiento concomitante con
gabapentinoides y opioides potentes.

Material y métodos: Estudio transversal descriptivo realizado en pacientes >75 afios con
prescripcién concomitante de gabapentinoides y opioides potentes, y al menos 3
envases dispensados en un periodo de 6 meses (julio-diciembre 2019), en 40 centros de
salud.

Resultados: Tras realizar muestreo, se analizaron 57 pacientes. Edad media=84,1 (DE
5,0) anos; 82,5%mujeres. Un 25,3% de la poblacion presentaba patologia respiratoria
crénica asociada. El promedio del indice de comorbilidad Charlson fue=6,4 (DE 1,88). La
indicacion para patologia lumbar se detectd en el 50,9% de la prescripcion con
gabapentinoides y 47,3% con opioides. Un 68,4% tenian incluido en su tratamiento otro

depresor.
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Conclusiones: Los resultados muestran una poblacion mayor fragil, con una elevada
carga de comorbilidad. Alrededor de un cuarto de la muestra analizada ya presentaba
patologia respiratoria crénica, con lo que en estos pacientes el riesgo se incrementa
notablemente. El uso de gabapentinoides y de opioides fue para la indicacién de dolor
lumbar en casi la mitad de los pacientes. La evidencia disponible en esta indicacién es
cuestionable y limitada. Por otro lado, el abordaje de tratamiento para dolor de tipo

lumbar es complejo, y requiere un planteamiento global.

Palabras clave: Opioides; gabapentinoides; paciente mayor; patologia respiratoria; sequridad

ABSTRACT

Introduction: following the recent publication of the Food and Drug Administration
(FDA) alert, which warns about the possible occurrence of respiratory depression in
patients with gabapentinoid drugs and respiratory risk factors, we present a study
whose main objective is to know the prevalence of chronic respiratory diseases in
patients over 75 years in concomitant treatment with gabapentinoids and potent
opioids.

Material and methods: it was carried out a descriptive cross-sectional study in patients
>75 years with concomitant prescription of gabapentinoids and potent opioids, and at
least three dispensed containers over a 6-month period (July-December 2019), in 40
primary health-care centers.

Results: after sampling, 57 patients were analyzed. Average age=84.1 (SD 5.0) years;
82.5% women. 25.3% of the population had associated chronic respiratory pathology.
The average of Charlson Comorbidity Index was=6.4 (SD 1.88). The indication for lumbar
pathology was detected in 50.9% of the gabapentinoid prescription and 47.3% of opioid.

Another depressant was included in their treatment, in 68.4% of patients.
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Conclusions: the results show a fragile population with a high burden of comorbidity.
About a quarter of the sample analyzed had chronic respiratory pathology, which
increases the risk significantly in these patients. Gabapentinoids and opioids were used
for the indication of lumbar pain in almost half of the patients. The evidence available
in this indication is questionable and limited. On the other hand, the treatment approach
for lumbar-type pain is complex, and requires a global management.

Key words. Opioids; gabapentinoids; elderly patient; respiratory pathology; security.
INTRODUCCION

Gabapentina y pregabalina son los principios activos incluidos en el grupo de
gabapentinoides ampliamente prescritos!. Ambos actian uniéndose con alta afinidad a
la subunidad 026 (alfa-2-delta) de los canales de calcio dependientes de voltaje del
Sistema Nervioso Central (SNC). El primer farmaco de esta familia en comercializarse fue
la gabapentina para el tratamiento de la epilepsia. La finalizaciéon de su periodo de
patente dio paso a la pregabalina, con caracteristicas similares, cuyo aumento de uso se
ha multiplicado de forma imparable, para indicaciones, muchas veces off label. Ambas
presentaciones tienen aprobada la indicacion para crisis parciales epilépticas y dolor
neuropatico, y solo la pregabalina esta autorizada en el trastorno de ansiedad
generalizada??. La eficacia y seguridad en dolor neuropatico se pone de manifiesto en la
revision sistematica publicada en el afio 2015 en Lancet el cual comparaba estos
farmacos contra placebo posicionandoles en primera linea*. Sin embargo, es
predominante la utilizacion de estos farmacos en indicaciones no recogidas en ficha
técnica, siendo este uso controvertido tal y como refleja el metaanalisis publicado en

2019 en JAMA®,
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Desde hace unos afios se advierte el mal uso y problemas de adicciéon que pueden causar
estos farmacos y de nuevos problemas de seguridad tal y como afirma un estudio
restrospectivo de 2018, que refiere que en pacientes ancianos sin enfermedad
cardiovascular asociada existe una asociacion entre el comienzo de tratamiento con
estos farmacos y el inicio de tratamiento con farmacos antitrombdticos y

antiarritmicos®.

Actualmente, la mayor preocupacién se centra en el uso combinado de estos fdrmacos
con opioides. La gabapentina se ha relacionado con riesgo de depresion respiratoria
severa con o sin el tratamiento concomitante de opioides. Multiples estudios relacionan
esta prescripcidon concomitante con un mayor riesgo de mortalidad”2. El primer articulo
que lo afirmé® fue un estudio anidado de casos y controles que concluye que
prescripcién concomitante de gabapentina y opidceo, comparada con prescripcién de
opidceo, se asocid a un incremento significativo del riesgo de mortalidad, siendo las
dosis moderada y alta las de mayor riesgo. Otro estudio, con pregabalina, encontré que
todos los modelos, tras ajuste multivariante, mostraron un incremento del riesgo de

mortalidad con el uso concomitante de pregabalina®.

En Reino Unido, desde abril del 2019, estos farmacos se reclasificaron como sustancias
controladas clase C, para evitar fallecimientos por su abuso. Esto significa que no se
pueden realizar recetas electrénicas, las prescripciones deben de ir firmadas

manualmente y los tratamientos se deben renovar cada 28 dias'!.

En diciembre 2019, la FDA advierte oficialmente sobre la posible aparicién de serias
dificultades respiratorias en pacientes que usan farmacos gabapentinoides que tengan
factores de riesgo respiratorio!?. Entre estos factores se incluyen el uso de analgésicos

opioides y otros medicamentos que deprimen el SNC, y trastornos como la enfermedad
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pulmonar obstructiva crénica (EPOC). Ademas, los adultos mayores corren un riesgo
mas alto. La alerta se basa en la identificacion entre 2012 y 2017 de 49 casos de
depresion respiratoria con gabapentinoides!®. A partir de este momento, su uso
concomitante con depresores del SNC, se incluyé en la actualizaciéon de enero de 2019

como criterio Beers de utilizacion inadecuada de farmacos en personas mayores!4.

En este contexto, se plantea este estudio descriptivo con el objetivo de conocer las
caracteristicas en nuestra zona de influencia de los pacientes mayores de 75 afios en
tratamiento concomitante de gabapentinoides y opioides potentes y analizar la

prevalencia de patologia respiratoria crdnica asociada.
METODOS

Estudio transversal descriptivo realizado en los 40 centros de salud de la Direccidn
Asistencial Nororeste (DANO) de Madrid. El objetivo principal es conocer la prevalencia
de patologia respiratoria crénica en personas mayores de 75 afios, en tratamiento
concomitante con gabapentinoides y opioides potentes. Como objetivos secundarios:
conocer la indicacidn y posologia para la cual estan prescritos los opioides potentes y
gabapentinoides; y describir la utilizacién concomitante con otros farmacos depresores

(benzodiacepinas y farmacos-Z, antipsicéticos, antidepresivos, ansioliticos)

Criterios de inclusion: pacientes mayores de 75 afios con prescripcidn en la historia
clinica electrénica de gabapentinoides y opioides potentes, y con dispensacién de al
menos 3 envases de estos grupos terapéuticos de farmacos en un periodo de 6 meses

comprendido entre julio 2019 a diciembre de 2019.

Criterios de exclusion: pacientes para los cuales no sea posible en la actualidad obtener

la informacion necesaria para el desarrollo del estudio (éxitus o seguimiento por médico
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de un centro privado). Pacientes en residencias publicas de la Comunidad de Madrid (en

los que no esta la historia clinica electrénica completa).
Seleccion de pacientes

Para identificar los pacientes se realiza una consulta la base de datos de facturacién de
Receta Médica Oficial de la Comunidad de Madrid. Mediante esta base de datos se
identificaron los Cédigos de ldentificacién Personal Autonémicos (CIPA) de pacientes
>75 afios a los cuales se les habia dispensado al menos 3 envases de los farmacos de
estudio durante un periodo de seis meses comprendido entre julio de 2019 y diciembre
de 2019. Esta informacion fue desglosada por edad, sexo, Cddigo de Identificacion de
Area Sanitaria (CIAS), centro de salud y principio activo: opioides potentes (subgrupo
terapéutico ATC-OTCNO2A con los principios activos: morfina, fentanilo, hidromorfona,
buprenorfina, oxicodona y tapentadol) y gabapentinoides (subgrupo terapéutico ATC-

OTC NO3AX con los principios activos: gabapentina y pregabalina).

La poblacion > 75 afios asignada a los 40 Centros de salud de la DANO es de 82.971; lo
que representa un 7,73% sobre el total de la poblacién; con un 62,7% de mujeres. Para
realizar una estimacién de nuestra poblacion de estudio se realizd una consulta
mediante aplicativo informatico de consulta global de prescripcion. Se obtuvieron los
pacientes >75 afios en tratamiento con gabapentinoides (5.848), opioides potentes
(3.926) y patologia respiratoria crénica (11.058) en los ultimos 12 meses. Primero se
realizd cruce de datos entre los pacientes que tienen opioides potentes vy
gabapentinoides, obteniéndose 1.295 pacientes. Estos a su vez se cruzaron con aquellos
qgue tienen patologia respiratoria crénica y tras el doble cruce se obtuvieron 239
pacientes que cumplen criterios. De forma global, en la poblacién de estudio la

prevalencia de pacientes con patologia respiratoria crénica que estan en tratamiento
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con gabapentinoides mds opioides potentes fue por tanto del 18,5%. A partir de estos
datos, se realizé un muestreo para un nivel de confianza del 95%, precisién de un 10%,
y 20% de pérdidas esperadas; obteniéndose finalmente una muestra a analizar de 67
pacientes. Se realizd una estratificacion por sexo para que la muestra fuera

representativa de la poblacién.

Las fuentes de informacidn utilizadas fueron la historia clinica electrénica de atencion
primaria de la Comunidad de Madrid, y la historia clinica de atencién especializada
cuando fuera necesario (si no se encuentra informacién suficiente en el portal de

atencion primaria).

Variables a estudio

- Principales: edad, sexo, patologia respiratoria crénica asociada segun clasificacion
CIAP (R95-EPOC, R96-Asma, R91-Bronquitis crénica., R95-Enfisema, R91-
Bronquiectasias, R99-Alveolitis, R99-Apnea del suefio, R99-Insuficiencia respiratoria

crénica), comorbilidad seguin indice de Charlson'

- Secundarias: indicacidn de gabapentina y pregabalina; dosis total diaria prescrita de
gabapentina y pregabalina; indicacidon del opioide; presencia de otros farmacos

depresores (benzodiacepinas, antipsicéticos, antidepresivos)
Andlisis estadistico

Las variables cualitativas, se presentan con distribucidon de frecuencias y porcentajes e
intervalo de confianza al 95%. Las variables cuantitativas se resumirdan con media,
desviacidén estandar (DE), e intervalo de confianza al 95%, cuando las variables sigan una
distribucién normal. Se utiliza una base de datos en formato Excel para la recogida de

informacion.

2021 Fundacion Pharmaceutical Care Espaina. ISSN 1139-6202

Esta obra estd bajo una licencia de Creative Commons Reconocimiento-NoComercial-Compartirlgual 4.0 Internacional

92


http://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/

Pha;rmaceuﬁp | o -—

C_,i:\ ,

Pharm Care Esp. 2021; 23(2):85-104

Prevalencia de patologia respiratoria crénica en pacientes mayores de 75 afios en tratamiento con
gabapentinoides y opioides

Herrero Dominguez-Berrueta C, Gangoso Fermoso A, Sanz Rodriguez SM, Prieto Utiel E, Martin Alonso A, Diez
Alcantara A, Basagoiti Carrefio B, Almoddvar Carretén MJ.

+ ORIGINAL
Aspectos éticos

El presente estudio fue aprobado por la Comisién Local de Investigacion de la Direccién
Asistencial Noroeste de Madrid en acta 05/2020. En las bases de datos no se incluyé
informacién que pudiera identificar directa o indirectamente a los participantes en el
estudio, para respetar las normas internacionales de proteccion de datos, asi como la
legislacion espafiola vigente (Ley Organica 3/2018 de 5 de diciembre de Proteccion de

Datos Personales).

RESULTADOS

Muestra de la poblacion
67 pacientes

10 pérdidas:

- 6 éxitus

- 3 pacientes con opioide retirado

- 1 paciente con gabapentinoide retirado

Poblacion final a analizar
57 pacientes

Figura 1: Diagrama de flujo del estudio
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La informacién fue recopilada durante la semana del 18 al 22 de mayo de 2020. De los
67 pacientes de nuestra muestra inicial, hubo diez pérdidas (14,9%): seis pacientes
habian fallecido, tres tenian el opioide retirado en el momento de la recogida de datos,
y uno tenia el tratamiento con gabapentinoide suspendido. Por lo tanto, se analizaron
57 pacientes (82,5% mujeres y 17,5% hombres); con una media de edad de 84,1 (DE 5,0)

afios (Ver Figura 1).

Patologias incluidas en indice de Charlson N % (I1C 95%)

Enfermedad respiratoria crénica 15 26,3 (14-38,6)
Insuficiencia cardiaca 11 19,3 (8,2-30,4)
Accidente cerebrovascular 9 15,8 (5,5-26,1)
Insuficiencia renal cronica 7 12,3 (2,9-21,7)
Demencia 6 10,5 (1,7-19,4)
Diabetes 6 10,5 (1,7-19,4)

Diabetes con lesidon 3 5,3 (1,1-14,6)
Infarto agudo de miocardio 3 5,3 (1,1-14,6)
Linfoma 3 5,3 (1,1-14,6)
Conectivopatia 2 3,6 (0,4-12,1)
Enfermedad arterial periférica 2 3,6 (0,4-12,1)
Hepatopatia crénica leve 2 3,6 (0,4-12,1)
Leucemia 2 3,6 (0,4-12,1)
Tumor con metastasis 2 3,6 (0,4-12,1)
Tumor sdlido 2 3,6 (0,4-12,1)
Ulcera gastroduodenal 2 3,6 (0,4-12,1)

Tabla 1: Distribucidn de las patologias recogidas en el indice de Charlson presentes en la poblacién
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En cuanto a la variable principal del estudio, 15 pacientes presentaban patologia
respiratoria cronica asociada, lo que representa un 25,3% de la poblacion: asma (n= 5),
EPOC (n= 4), insuficiencia respiratoria crdnica (n= 3), bronquiectasias (n= 2) y apnea del

suefio (n=1).

En la poblacién analizada, el promedio del indice de Comorbilidad de Charlson fue de 6,4
(DE 1,88). Considerando ‘comorbilidad alta’ una puntuacién > 3 puntos, todos los pacientes
alcanzaron o superaron esta puntacién La distribucién de las patologias presentes en la

poblacién recogidas en el indice de Comorbilidad Charlson se refleja en la Tabla 1.

En relacion a la prescripcion de gabapentinoides en la poblacidon analizada, en 38 pacientes
(66,7 %) el principio activo utilizado fue pregabalina. La dosis media prescrita de
gabapentina fue de 921 mg, y la de pregabalina de 175 mg. Lo que corresponde en ambos
casos a dosis moderadas. En cuanto a las indicaciones para las cuales fue prescrito el

gabapentinoide, se recogen en la Tabla 2.

Indicacion N (%)
Lumbociatica 29 (50,9 %)
Artrosis 13 (22,8 %)
Neuropatia 9 (15,8 %)
Osteoporosis 5 (8,8 %)
Ansiedad 1 (1,7 %)
Epilepsia 0 (0 %)

Tabla 2: Indicaciones de gabapentinoides en la poblacion

En cuanto a la prescripcion de opioides en la poblacion analizada, los principios activos

utilizados se recogen en la Figura 2. La mediana de dosis de los farmacos mas utilizados

2021 Fundacion Pharmaceutical Care Espaina. ISSN 1139-6202

Esta obra estd bajo una licencia de Creative Commons Reconocimiento-NoComercial-Compartirlgual 4.0 Internacional

95


http://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/

N Phalrmacelgcglﬁ 3 ‘—

Pharm Care Esp. 2021; 23(2):85-104

Prevalencia de patologia respiratoria crénica en pacientes mayores de 75 afios en tratamiento con
gabapentinoides y opioides

Herrero Dominguez-Berrueta C, Gangoso Fermoso A, Sanz Rodriguez SM, Prieto Utiel E, Martin Alonso A, Diez
Alcantara A, Basagoiti Carrefio B, Almoddvar Carretén MJ.

% ORIGINAL

fue en el caso del fentanilo transdérmico 40 mcg/72 horas, y en el de oxicodona 40

mg/dia, mayoritariamente prescrita en combinacién con naloxona.

Las indicaciones para las cuales fue prescrito el opioide se recogen en la Tabla 3.
Ademads, ocho pacientes tenian prescrito un segundo opioide: 5 pacientes con
prescripcién de tramadol y 3 pacientes con dos opioides potentes con patologia

artrésica o lumbar (no neoplasia).

OXICODONA

HIDROMORFONA 2%
205 -

~MORFINA
0%
BUPRENORFINA _

14% _FENTANILO

30%

TAPENTADOL
23%

OXICODONA/NALOXONA
B 30%

Figura 2: Opioides utilizados en la poblacion analizada
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Respecto al uso concomitante de otros farmacos, 39 pacientes (68,4%) tenian incluido
en su tratamiento otro depresor del SNC, siendo éste en la mayoria de los pacientes (24)
una benzodiazepina, generalmentemente lorazepam (8 pacientes) o lormetazepam (5
pacientes). 24 pacientes estaban en tratamiento con antidepresivos. Tres pacientes
tenian prescrito un antipsicdtico. Ademads, se detectaron 14 pacientes (24,5%) con

prescripcién simultanea de opioide, gabapentinoide, benzodiazepina y antidepresivos.

Indicacion N (%)

Lumbar 27 (47,3 %)
Artrosis 17 (29,8 %)
Neuropatia 6 (10,5%)
Oncoldgico 6 (10,5%)
Radicular 1 (1,7 %)

Tabla 3: Indicaciones de opioides en la poblacion

DISCUSION

Los resultados de nuestro estudio muestran una poblacién mayoritariamente femenina
(82,5%), con una alta carga de comorbilidad segun el indice de Charlson (promedio en
la puntuacién de 6,4 [DE 1,88] puntos); dentro de las patologias consideradas en este
indice, las mas prevalentes en la poblacion estudiada fueron: enfermedades
respiratorias crénicas (26,3%), insuficiencia cardiaca (19,3%), accidente cerebrovascular

(15,8%) e insuficiencia renal crénica (12,3%).

En este contexto, y dando respuesta al objetivo principal del estudio, destaca la elevada
prevalencia de enfermedades respiratorias cronicas (> 25% de la poblacién), en la

muestra de pacientes en tratamiento concomitante con gabapentinoides y opioides

2021 Fundacion Pharmaceutical Care Espaina. ISSN 1139-6202

Esta obra estd bajo una licencia de Creative Commons Reconocimiento-NoComercial-Compartirlgual 4.0 Internacional

97


http://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/

Pharmaceutica[ ‘—-

o

Pharm Care Esp. 2021; 23(2):85-104

Prevalencia de patologia respiratoria crénica en pacientes mayores de 75 afios en tratamiento con
gabapentinoides y opioides

Herrero Dominguez-Berrueta C, Gangoso Fermoso A, Sanz Rodriguez SM, Prieto Utiel E, Martin Alonso A, Diez
Alcantara A, Basagoiti Carrefio B, Almoddvar Carretén MJ.

% ORIGINAL

potentes. En este sentido, la alerta de la FDA sobre la posible aparicién de dificultades
respiratorias en pacientes que usan farmacos gabapentinoides, incide en que esta
situacion se agrava en pacientes que tengan factores de riesgo respiratorio, como el uso
de analgésicos opioides, el tratamiento con otros medicamentos que deprimen el SNC,
la presencia de trastornos respiratorios cronicos, o la edad avanzada. Asi, una elevada
proporcién de los pacientes estudiados esta expuesta a mayor riesgo de seguridad por
presentar hasta cuatro de estos criterios de forma concomitante (paciente mayor, con
prescripciéon de gabapentinoide y opioide mayor, ademas de la presencia de patologias
respiratorias de base). Ademads, un 68,4% de los pacientes tenian incluido en su
tratamiento otro depresor del SNC que se sumaba al opioide y al gabapentinoide, lo que
incrementa el potencial riesgo de eventos adversos graves en este grupo, sobre todo
con el uso concomitante de benzodiacepinas que de por si, pueden agravar la patologia
respiratoria. En este sentido la FDA también ha advertido de los graves riesgos de
combinar medicamentos opioides para el dolor, con benzodiacepinas para tratar la
ansiedad, el insomnio o incluso como relajante muscular en lumbalgias'®.Es por ello,
muy interesante la implementacidon de programas de deshabituacién de este tipo de
hipndticos, sobre todo en personas mayores y en pacientes con riesgo de cronificacién
del tratamiento. Este tipo de intervenciones estructuradas encaminadas a discontinuar
el uso de benzodiacepinas, ha demostrado efectividad en la reduccidon de su consumo,

tal y como demuestra el ensayo clinico de Vicens et al.>’.

En cuanto a la indicacidon de los gabapentinoides destaca el elevado porcentaje de
prescripcion de este tipo de medicamentos para patologia lumbar (mds de la mitad en
la muestra de la poblacién estudiada), siendo esta una indicacién off label; si bien existe

una reconocida dificultad en la prdctica clinica para identificar el tipo de dolor,
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especialmente el lumbar con afectacidn nerviosa, que puede solaparse con otro tipo de
dolores somatosensoriales, tal como se indica en el NPS MedicineWise australiano®®. De
hecho, la definicion actual de dolor neuropatico utilizada por la Asociacion Internacional
para el Estudio del Dolor (IASP), ‘el causado por una lesién o enfermedad del sistema
somatosensorial’, se actualizé recientemente para distinguir el dolor neuropatico del
dolor que es claramente nociceptivo o dolor que no es claramente nociceptivo o
neuropatico y parece estar asociado con cambios en el sistema nervioso como la
sensibilizacidn central (como en fibromialgia o sindrome de dolor regional crénico tipo

1),

La eficacia de los gabapentinoides en usos off label como en dolor lumbar crénico no ha
demostrado eficacia. En una revisién sistematica publicada en Plos Medicine se
encuentra que la evidencia existente sobre el uso de gabapentinoides en este tipo de
dolor es limitada y conlleva un riesgo significativo de efectos adversos sin ningln
beneficio demostrado. Es cierto que la falta de recursos terapéuticos para patologias tan
frecuentes puede haber favorecido el abordaje del tratamiento de patologia lumbar

(con o sin cidtica) con este tipo de farmacos®®.

Por otro lado, hemos de resaltar que casi la mitad de los opioides mayores prescritos
en la muestra de la poblacién estudiada, fueron para la indicacion por dolor lumbar, y
casi un 30% dolor artritico. Sélo alrededor de un 10% de los pacientes tenian prescrito
este tipo de farmacos para indicaciéon oncoldgica. En concordancia con los resultados
obtenidos en nuestra muestra (teniendo en cuenta que en nuestro caso se trata de
pacientes mayores de 75 afios), hay estudios que indican que en Estados Unidos mas de
la mitad de las personas tratadas habitualmente con analgésicos opioides tienen dolor

lumbar crénico?®. En Australia, los tres medicamentos mas cominmente recetados para
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este problema son los analgésicos opioides o combinaciones de estos farmacos:
oxicodona (11,7 %), tramadol (8,2 %) y la combinacién paracetamol-codeina (12,1 %)?.
Alcantara y Gonzalez??, exponen que los opioides proporcionan un resultado favorable
para el dolor lumbar crénico, pero su efecto es pequefio. Incrementar la dosis de
opioides ofreceria un aumento muy pequefio en el alivio del dolor con mds posibilidades
de experimentar efectos secundarios. Una revision sistematica y metandlisis del JAMAZ
concluye que los analgésicos opioides proporcionan un alivio moderado del dolor a corto
plazo en pacientes con dolor lumbar crénico, pero el efecto no es probable que sea
clinicamente importante dentro de las dosis recomendadas por las guias (las ultimas
guias de prescripcion de opioides aconsejan no sobrepasar 200 mg de dosis equivalentes
de morfina por dia [DEM24] para disminuir el riesgo de complicaciones). En nuestro
estudio los principios activos mayoritariamente prescritos fueron fentanilo, y oxicodona
en combinacién con naloxona, siendo la mediana de dosis de fentanilo transdérmico de
40 mcg/72 horas y la de oxicodona 40 mg/dia, lo que corresponde a unas DEM>4 de
aproximadamente 90 mg y 80 mg, respectivamente. La evidencia por tanto sobre la
eficacia de su uso a largo plazo es insuficiente y desconocida en el caso del manejo del

dolor lumbar agudo con estos farmacos.

El tratamiento del dolor neuropatico es un reto que sigue siendo dificil — el alivio parcial
del dolor generalmente se considera un buen resultado. El abordaje farmacolégico del
dolor deberia formar parte de un plan global centrado en mejorar la calidad de vida del
paciente y su capacidad funcional, incluyendo en este plan el tratamiento no
farmacoldgico, como el ejercicio fisico, la terapia cognitivo-conductual y la meditacién,

gue pueden ayudar a aceptar y hacer frente al dolor.
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Como limitaciones de nuestro estudio, destacar el reducido nimero de pacientes
(10,5%) que utilizan el opioide en la indicacion de dolor oncolégico, que puede ser muy
diferente a otro tipo de poblaciones. Consideramos que puede existir un sesgo de
seleccion puesto que se reclutaron pacientes que tenian una prescripcién concomitante
previa con gabapentinoides, y estos farmacos no suelen utilizarse, y tampoco han

demostrado evidencia, en patologia oncolégica.

La segunda es la validez de los registros en la Historia Clinica de los pacientes, que esta
disefiada para la préctica clinica habitual y en ocasiones puede no ser homogénea. En
este punto nos gustaria mencionar la dificultar para discernir el tipo de dolor del

paciente.

La tercera limitacion, inherente a la técnica de muestreo probabilistico, es el potencial
porcentaje de error entre la estimacidn de la muestra y los valores reales de la poblacién
analizada. Como dultima limitacién también nos gustaria sefialar que se trata de
pacientes que acuden a la sanidad publica (si bien es la mayoria), no se han podido

captar aquellos que hacen uso de la sanidad privada.
CONCLUSIONES

Los resultados obtenidos en nuestro estudio, muestran una poblacién mayor fragil, con
una elevada carga de comorbilidad, expuesta a mayor riesgo de efectos adversos por la
utilizacion de este tipo de fdrmacos, gabapentinoides y opioides, junto con otros
depresores del SNC. Alrededor de un cuarto de la muestra analizada ya presentaba
patologia respiratoria crénica, con lo que en estos pacientes el riesgo se incrementa
notablemente. El uso de gabapentinoides y de opioides en la poblacion estudiada fue

para la indicacion de dolor lumbar en casi la mitad de los pacientes. La evidencia
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disponible para esta indicacidn, es cuestionable y limitada en ambos casos. Por otro
lado, el abordaje de tratamiento para dolor de tipo lumbar es complejo, y requiere un

planteamiento global que incluya el uso de técnicas no farmacoldgicas.
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RESUMEN

Introduccidn: el uso de nuevos psicofdrmacos en la edad pediatrica, requiere la
valoracién de problemas relacionados con medicamentos, de ahi que resulte necesario
el desarrollo de servicios de Atencidon Farmacéutica.

Objetivo: mostrar los resultados preliminares del desarrollo de un servicio de atencion
farmacéutica integral en pacientes pediatricos hospitalizados.

Métodos: se realizd un estudio retrospectivo en el afio 2020 de la experiencia
preliminar del servicio ofrecido a pacientes pediatricos con trastornos siquiatricos,
desde el 1ro de febrero al 28 de abril del 2017. El proceso de cuidado farmacéutico se
desarrollé en tres fases, se empled un Procedimiento Normalizado de Trabajo y los
Perfiles Farmacoterapéuticos de los pacientes. Se determind el impacto preliminar de
las intervenciones en la prevencidn o resolucion de los resultados negativos asociados
a la medicacion, el estado clinico de los pacientes y la satisfaccion de los cuidadores.
Resultados: de 20 pacientes incluidos, predomind el sexo femenino (55%), edades
comprendidas entre 15 y 18 afios (80%) y nivel de escolaridad medio de los cuidadores
(45%). Se identificé falta de adherencia terapéutica antes del ingreso, corroborada en
las experiencias subjetivas de los pacientes. Se detectaron 19 resultados negativos
asociados a la medicacion, predominando los de seguridad (89,4%). Se realizaron 36
intervenciones farmacéuticas, para un 80,5% de aceptacion, se previnieron 57,1% y se
resolvié el 80 % del total de resultados negativos asociados a la medicacién. El 100 % de
los pacientes tuvieron una evolucion favorable y los cuidadores mostraron un 100 % de
satisfaccion.

Conclusiones: La Atencidn Farmacéutica Integral permitié identificar factores
psicosociales del paciente asociados a la enfermedad y la farmacoterapia y contribuir a
la prevencidon y resolucién de la mayoria de los resultados negativos asociados a la

medicacion.
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ABSTRACT

Introduction: the use of new psychoactive drugs and their widespread use in the
pediatric age underline the importance of assessing the appearance of drug-related
problems, hence the need for the development of Pharmaceutical Care services.
Objective: to show the preliminary results of the development of the Comprehensive
Pharmaceutical Care service for pediatric inpatients with psychiatric disorders.
Methods: in 2020, it was carried out a retrospective study about the preliminary
implementation of a service provided to pediatric inpatients with psychiatric disorders,
from February 15t to April 28t™ in 2017. The pharmaceutical care process was developed
in three phases, a standard operating procedure and the pharmacotherapeutical
profiles of patients were used. The preliminary impact of the interventions on the
prevention or resolution of negative results associated with medication, the clinical
status of the patients and the satisfaction of the caregivers was determined.

Results: twenty patients were included, female sex predominated (55%), ages between
15 and 18 years (80%) and average level of education of caregivers (45%). Lack of
therapeutic adherence was identified before admission, corroborated with subjective
experiences from patients, 19 negative results associated with medication were
detected, predominantly related to safety (89.4%), 36 pharmaceutical interventions
were carried out with 80.5% of acceptance, 57.1% were prevented and 80% of the total
negative results associated with the medication were resolved. 100% of the patients had
a favourable progress and caregivers showed 100 % of satisfaction.

Conclusions: the Comprehensive Pharmaceutical Care service allowed to identify

psychosocial factors in patients associated to disease and pharmacotherapy and
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contributed to the prevention and resolution of most of the negative results associated

with the medication.

Keywords: Comprehensive Pharmaceutical Care; pediatric hospitalized patients;

psychiatric disorders.
INTRODUCCION

La prevencidén, atencién y rehabilitacién de los trastornos mentales, constituye un
problema cada vez mayor para la salud publica en América Latina y el Caribe!. En Cuba
existen la atencion hospitalaria, la ambulatoria y programas de promocion y prevencién
destinados a la salud mental, particularmente en nifios y adolescentes,? aunque no se
reporta de manera oficial en el territorio, el comportamiento de las enfermedades
psiquidtricas en la poblacion y particularmente en nifios.> El uso de nuevos
psicofarmacos, su empleo extendido en este grupo de edad y el controvertido impacto
de estas medicaciones sobre el desarrollo, subrayan la importancia de valorar la
aparicién de reacciones adversas medicamentosas (RAM) en esta poblacion?, de ahi que
resulte necesario el desarrollo de los servicios de Atencidn Farmacéutica. En el contexto
internacional, se han realizado estudios en pacientes ambulatorios y hospitalizados
mostrando la contribucién del farmacéutico en la obtencidon de mejores resultados
clinicos, humanisticos y econdmicos en estos pacientes>®. En el entorno sanitario
cubano, se han desarrollado investigaciones acerca de la caracterizacidén clinica y
farmacoldgica de pacientes consumidores de psicofarmacos y estudios de utilizacién de
medicamentos,'®!! sin embargo no existen trabajos publicados de atencidn
farmacéutica en este grupo de edad. Por lo anterior expuesto, el objetivo de este trabajo
es mostrar los resultados preliminares del desarrollo del servicio de atencién

farmacéutica integral en pacientes pediatricos hospitalizados.
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METODOS

Se realizd un estudio retrospectivo en el afio 2020 con el interés de mostrar la
experiencia preliminar de un servicio de intervencion farmacéutica ofrecido de forma
prospectiva en el periodo del 1ro de febrero al 28 de abril del 2017, con elementos de
metodologia de investigacion cualitativa. La poblacién evaluada fueron todos los
pacientes que ingresaron en el SERVICIO CLINICO DE SIQUIATRIA, del Hospital Infantil
Sur “"Dr. Antonio Maria Béguez César” del municipio Santiago de Cuba. La muestra
guedd conformada teniendo en cuenta como criterios de inclusion: pacientes
pediatricos, de ambos sexos, diagnosticados con trastornos siquidtricos, que sus
cuidadores dieron su consentimiento de participacién y como criterios de exclusién:
pacientes que por diversas razones tuvieron un tiempo de estadia hospitalaria menor
de cuatro dias, que por alguna razén no se realizé la recoleccién de los datos o que

decidieron no continuar en el estudio.

A los cuidadores se les explicé los objetivos y beneficios de la investigacion y se les
solicito el consentimiento de participacion. Se recibié la aprobacién del protocolo de

investigacidn por parte del comité de ética del hospital.

El servicio se desarrolld en tres fases: Evaluacién inicial, Disefio e implementacion del
plan terapéutico y la Evaluacién de resultados.!? Se utiliz6 el procedimiento
normalizado de trabajo para seguimiento farmacoterapéutico en pacientes
hospitalizados disefiado por Reyes y colaboradores,3 con la clasificacién de Problemas
Relacionados con Medicamentos (PRM) y Resultados Negativos asociados a la
Medicacion (RNM) del Tercer Consenso de Granada, ajustado a las condiciones de la
investigacion. Se caracterizaron los pacientes con variables demograficas (sexo, edad,
color de la piel) y sociales (habitos no saludables, convivencia familiar, nivel

socioecondmico y practica religiosa). Se identificé el nivel de escolaridad de familiares
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o tutores y también se determinaron variables clinicas y farmacoterapéuticas. Se
obtuvieron las experiencias subjetivas acerca de la enfermedad, la medicacidn previay
actual y su posible relacién con los PRM y RNM, a través de la Guia de preguntas semi-
estructurada®. Se definieron los objetivos terapéuticos para cada problema de salud y
la resolucién o prevencidon de los RNM en los pacientes, con sus parametros clinicos
correspondientes y posteriormente se diseiid el plan de intervenciones farmacéuticas,
conciliadas previamente con los cuidadores y el equipo de salud. La evaluacién del
impacto clinico positivo preliminar se considerd si se cumplieron los objetivos
terapéuticos, hubo evolucion clinica favorable (curado, mejorado, parcialmente
mejorado)®® y fueron resueltos o prevenidos los RNM,'* para el impacto negativo
preliminar lo contrario de lo anterior y si no se pudieron constatar estos elementos, se
considerd sin evidencia demostrada de impacto. Se determind el nivel de satisfaccién
del cuidador, corroborado con la obtencidn de las experiencias subjetivas y con la

informacion recopilada se procedié al rellenado del Perfil Farmacoterapéutico.4

Se aplico la estadistica descriptiva, se calcularon las frecuencias absolutas y relativas y
se confeccionaron tablas y figuras en el paquete estadistico de Microsoft Office Excel

2007.
RESULTADOS

Fueron revisados los Perfiles Farmacoterapéuticos de 20 pacientes, a los que se ofrecid
el servicio de Atencion Farmacéutica Integral. El 100% de los cuidadores manifestaron
su aceptacion. Predomind el 55 % del sexo femenino, el 80% con edades entre 15y 18
anos, el 65% de piel mestiza y se identificd el 55% con consumo de café y el 25% con
habito de fumar. El 25% de los pacientes viven con el padre y la madre, la mayoria con
familias multigeneracionales y multifamiliares, prevalecié un nivel socioeconémico

medio en el hogar y se manifestd la practica religiosa del cristianismo en un 5% (Tabla 1).
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Variables Pacientes
No %
Sexo Femenino 11 55
Masculino 5 45
Edad 11-14 4 20
15-18 16 80
Habitos no saludables Café 10 50
Tabaco 4 20
Alcohol - -
Color de la piel Mestiza 13 65
Negra 4 20
Blanca 3 15
Convivencia familiar Madre 18 90
Padre 5 25
Abuelos 3 15
Hermanos 11 55
Otros familiares 9 45
Nivel socioeconémico Alto 1 5
Medio 16 70
Bajo 5 25
Nivel de escolaridad de familiares o Basico 2 10
tutores Medio 3 15
Medio superior 9 45
Universitario 6 30
Practica religiosa 5 25

Fuente: Perfil farmacoterapéutico

Tabla 1: Caracterizacion demogrdfica y social de los pacientes

Se detectd, ademas, un 45% de nivel de escolaridad medio en los cuidadores. Las

enfermedades psiquidtricas motivo de ingreso fueron: Trastorno de Déficit de Atencidn

con Hiperactividad (TDAH)(40%), Trastorno Psicdtico (25%), Esquizofrenia Paranoide

(15%) y Trastorno Adaptativo Depresivo (20%).

Para los trastornos siquiatricos se utilizaron antipsicéticos (75%), anticonvulsivantes

(30%), hipndticos-sedantes (30%), antihistaminicos (20%), antidepresivos triciclicos
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(15%) y antiparkinsonianos (10%). Previo al ingreso, 12 pacientes (60%) tenian indicados
medicamentos, en el 100% de ellos se identificé falta de adherencia terapéutica y se
obtuvieron experiencias subjetivas de los cuidadores relativas al uso de estos
medicamentos. Se constatdé en las mismas como principales motivos: la falta de
disponibilidad de medicamentos, ausencia aparente de sintomatologia de la

enfermedad y juicios errédneos acerca del tratamiento (Tabla 2).

Enfermedad Medicamentos Experiencias subjetivas de los familiares o tutores
Trastorno (...) “vo misma le quité el tratamiento ya que la tioridazina estaba en falta y la
tioridazina
psicético asociado clorpromacina no le hacia efecto”(...) “yo no se lo daba mucho porque no me gustaba
clorpromacina
a Retraso Mental verlo todo el dia a base de medicamentos™|...)

(..)%0 le daba el medicamento cuando tenia agitacién, cuando yo veia que

TDAH nitrazepam
realmente lo necesitaba” (...)
tioridazina (...) “a él le habian quitados los medicamentos porque estaba compensado, pero
Esquizofrenia
trifluoperacina ahora ha vuelto a recaer” {(...)
Paranoide
imipramina
(...) “la carbamazepina estaba en falta por lo que hace algtin tiempo que no la tomaba
TDAH carbamazepina
y se ha puesto peor”|...)
(...) “hace como 6 afios fue diagnosticada con la Esquizofrenia, le han puesto varios
tratamientos pero yo creo que no le hacen mucho efecto, con el ultimo que le
Esquizofrenia risperidona pusieron estaba bastante estable pero ultimamente estaba en falta la risperidona”
Paranoide trihexifenidilo (...) “ahora estd mds tranquila, pero yo quisiera que le pusieran un

tratamiento mds fuerte porque en la casa se pone muy agresiva einquieta”

()

Fuente: Entrevista inicial
TDAH: Trastorno de Déficit de Atencidon con Hiperactividad

Tabla 2: Experiencias subjetivas con la medicacion previa

Se detectaron 19 RNM en 13 pacientes, de ellos 26,3% manifestados y 73,7 %
sospechas. Un 89,5% atribuible a los de seguridad, 5,3% a los de efectividad y 5,3% a los

de necesidad (Tabla 3).
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RNM Sospechas de Total
Tipo RNM manifestados RNM
No % No % No %

Necesidad Problema de salud no tratado 0 0 1 7,1 1 5,3
Efectividad Inefectividad cuantitativa 0 0 1 7,1 1 5,3
Seguridad Inseguridad no cuantitativa 5 26,3 9 47,4 14 73,7

Inseguridad cuantitativa 0 0 3 21,4 3 15,8
Total 5 26,3 14 73,7 19 100

Fuente: Perfil farmacoterapéutico
RNM: Resultados Negativos Asociados a la Medicacién

Tabla 3: Resultados negativos asociados a la medicacion en pacientes pedidtricos
hospitalizados con trastornos siquidtricos.

El 100% de los cinco RNM manifestados, fueron de inseguridad no cuantitativa
asociados con el PRM de probabilidad de efecto adverso. Estas RAM estuvieron
relacionadas con efectos extrapiramidales y galactorrea del haloperidol y sedacion con
la levomepromacina, se constataron estos efectos con las experiencias subjetivas de los

cuidadores de los pacientes.

Entre las sospechas de RNM prevalecido la inseguridad no cuantitativa (47,4%)
relacionadas con las Interacciones Medicamentosas (1m) como:
haloperidol-levomepromazina, haloperidol-trifluoperazina y la no administracién de
trihexifenidilo con alimentos. Los RNM de inseguridad cuantitativa (15,8%) e
inefectividad cuantitativa (5,3%) se debieron a las IM amitriptilina-trifluoperazina y
haloperidol-carbamazepina respectivamente. El RNM de necesidad se debid a la

omision de la prescripcion en una adolescente con cefalea frecuente.

Se realizaron 36 intervenciones farmacéuticas y el 80,5% de las mismas fueron

aceptadas (Tabla 4).
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Intervenciones Farmacéuticas Intervenciones Intervenciones no
aceptadas aceptadas fotal

No % No % No %
Proveer informacién y/o educacién al cuidador o 20 55,5 - 20 55,5
tutor
Iniciar tratamiento con medicamento 1 2,7 - 1 2,7
Disminuir dosis 1 2,7 1 2,7 2 5,5
Espaciar intervalo de administraciéon entre 4 11,1 - 4 11,1
medicamentos interactuantes
Proveer informacidn al personal de enfermeria. 2 5,5 - 2 5,5
Prevenir reacciones adversas medicamentosas 1 2,7 6 16,6 7 19,4
Total 29 80,5 7 19,4 36 100

Fuente: Perfil farmacoterapéutico

Tabla 4: Intervenciones farmacéuticas realizadas

Las intervenciones farmacéuticas que prevalecieron encaminadas a proveer
informacién y educacion a los pacientes y/o familiares/tutores (55,5%), fueron dirigidas
a elevar los conocimientos respecto a la medicaciéon, la adherencia a la misma y la
repercusiéon que poseen en el tratamiento farmacoldgico los habitos no saludables. Para
llevarlas a efecto se emplearon métodos directos (entrevistas y charlas educativas) e
indirectos (informacidén escrita acerca de medicamentos y confeccién de mapas horarios
y pastilleros). Las intervenciones dirigidas a proveer informacidon al personal de
enfermeria (5,5%) y médico (19,4%), asi como espaciar intervalos de administraciéon
entre medicamentos interactuantes (11,1%), estuvieron relacionadas con los RNM de
sospechas de tipo seguridad y efectividad. Mientras que, la disminucidn de las dosis
(5,5%) fue para eliminar, evitar o atenuar las RAM de los antipsicdéticos mencionadas
anteriormente. Del total de RNM detectados, de los manifestados fueron resueltos
cuatro (80%) y de sospechas, prevenidos 8 (57,1%). El 90% de los pacientes tuvieron

evolucién favorable, 13 alcanzaron el estado clinico de mejorado (65%), cinco (25%)
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parcialmente mejorado y en dos (10%) no se evidencié mejoria. Al mismo tiempo, el 100
% de los cuidadores se sintieron satisfechos, expresado con agradecimientos y criterios

en el 40% de los discursos.
DISCUSION

La aceptacién del servicio de Atencion Farmacéutica Integral en la totalidad de los casos,
se debié a la novedosa y permanente intervencién del farmacéutico en el equipo de
salud en el SERVICIO CLINICO DE SIQUIATRIA y a los beneficios esperados por los

cuidadores de los pacientes pediatricos en lo que al uso de psicofarmacos se refiere.

En la poblacidon de estudio predomind el sexo femenino, no coincidiendo con otros
estudios referidos al uso de estos medicamentos en pacientes pedidtricos
hospitalizados, aunque si concuerda que los adolescentes son el grupo de edad mas
afectado por encima de los 15 afios®®196, En cuanto al color de la piel, prevalecié la
mestiza en correspondencia con las estadisticas de la provincia Santiago de Cuba
ubicada en la zona oriental del pais,'’ a diferencia del predominio del color de la piel
blanca reportado por Sabina y colaboradores en la provincia de Cienfuegos.'® En este
particular, otros autores no encontraron relacién entre la raza y la etnias con los ingresos
hospitalarios por trastornos siquidtricos en nifios y adolescentes'®. Relativo a los habitos
no saludables, el consumo de café en primer lugar, se corresponde con la prevalencia
del consumo de esta sustancia en la regién, ya que los adolescentes lo consumen como
el resto de sus familiares'® y la presencia del tabaquismo coincide con otros estudios
realizados en Cuba este grupo de edad. ?° En las entrevistas, se les comunicé a los
cuidadores que velaran por un consumo limitado, ya que el consumo de café puede
disminuir el efecto farmacolégico de los medicamentos por su accién inductora del
metabolismo y el habito de fumar modifica la acciéon del diazepam y aumenta la

eliminacion del haloperidol, la imipramina y la clorpromazina. 2!
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En el estudio se constatd que la preponderancia de pacientes que conviven en familias
multigeneracionales y multifamiliares y niveles socioeconémicos medios y bajos,
estuvieron mds propensos a enfrentar conflictos en el hogar que contribuyeron a
desencadenar o agravar las enfermedades presentes, aunque también influyeron
situaciones del entorno escolar y de las relaciones de pareja. Estas mismas dreas de
conflicto del entorno del paciente familiar y sociocultural, se identificaron en la
investigacion de Sabina'®y colaboradores y al igual que en la de Friedman y cols. 2> en el
nivel de atencién ambulatorio en pacientes adultos siquidtricos, predominaron los

factores familiares, dentro del abordaje terapéutico.

En los cuidadores, no se evidencié influencia negativa de la practica religiosa en el
tratamiento de la enfermedad, por el contrario; expresaron que su creencia les
proporcionaba confianzay valor y que conjuntamente con los medicamentos esperaban
una mejoria. Con este mismo enfoque, en el estudio de Florenzano y colaboradores %
se encontraron evidencias de pacientes adolescentes sin creencias religiosas con una
tendencia a presentar depresiones mas severas que las creyentes. El autor refiere que
la espiritualidad y la religiosidad constituyen factores protectores, que contribuyen a la
disminucion de los sintomas e inciden positivamente en la adherencia de la persona al

tratamiento.

A diferencia del hallazgo de Mastroianni y colaboradores, que en un 78% los padres y
cuidadores de los pacientes tenian secundaria incompleta,® predomind un nivel de
escolaridad medio superior. Aunque de forma semejante, no se determind la relacién
entre el nivel de instruccion y el perfil de uso de psicofarmacos, si fue un componente
importante a considerar durante el desarrollo de las entrevistas y las actividades de
intervenciéon farmacéutica, principalmente en aquellos casos dénde fueron observados

estilos de comunicacidn y educacién deficientes por parte de los cuidadores.
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La presencia de trastornos psicdticos, esquizofrenia y trastornos depresivos, tuvieron un
comportamiento similar con lo reportado por Sabina y colaboradores,'° pero el TDAH
tuvo la supremacia entre las enfermedades psiquiatricas diagnosticadas, que, en
contraste con el citado estudio, no se diagnosticd esta enfermedad. Se ha discutido que,
aunque en los ultimos afios la prevalencia global de este trastorno se ha incrementado
en la poblacion infantil, aun no se ha logrado determinar si esto se debe a una
optimizacidon diagndstica, a un sobrediagndstico o a un aumento verdadero de la

prevalencia.?*

Para los trastornos psicoticos y la esquizofrenia fueron indicados la levomepromazina,
la trifluoperazina y el haloperidol. Lo anterior explica la utilizacidn preponderante de los
antipsicoticos tipicos, coincidiendo con Sabina y colaboradores,'° y al igual que en este
reporte, no se dispuso de los antipsicdticos atipicos. Aunque la evidencia sostiene el uso
del metilfenidato como farmaco de primera linea para el TDAH?4, se indicé el haloperidol
y la carbamazepina, debido a la ocurrencia de RAM previas al metilfenidato. De manera
similar, Mastroianni y colaboradores ® reportaron la prescripcidn de la risperidona por

la presencia de comorbilidades en este trastorno.

La falta de adherencia terapéutica se evidencié en los pacientes con tratamiento
farmacoldgico antes del ingreso, aspecto que ha sido ha sido abordado por otros
autores. ©2>26 Ademas de la incidencia de la falta de disponibilidad de medicamentos,
en las experiencias subjetivas de los cuidadores de los pacientes, se revela la insuficiente
informacién acerca de la sintomatologia de la enfermedad y el cuestionamiento de la
medicacién en relacion a sus efectos. De manera semejante, Mastronianni vy
colaboradores '’ detectaron que los padres o cuidadores practicaron el automonitoreo
del tratamiento, existido falta de informacién por parte de profesionales y baja
percepcion de riesgo o banalizacion del uso de psicofarmacos en nifios. Estos elementos

se confirman en una investigacidon cualitativa desde la perspectiva de adolescentes
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consumidores de antipsicéticos,?’ que expresaron sentimientos de ambigiiedad en
relacion al tratamiento, deseos de alternativas de tratamiento y necesidades de apoyo

y conocimiento por parte de padres, familia, pareja y servicios de salud.

La mayor frecuencia de los RNM potenciales sobre los manifestados y los RNM asociados
a los de seguridad, coincide con lo obtenido por llickovic y colaboradores.? Las RAM
manifestadas (efectos extrapiramidales, sedacion, aumento de la prolactina) también
fueron identificadas por Sabina y colaboradores.'® Aunque este autor plantea que el uso
de combinaciones es comun cuando no se alcanzan resultados esperados con un
antipsicdtico, o se desean reforzar determinados efectos farmacoldgicos; en el presente
estudio la identificacion de IM de un antipsicdtico con otro medicamento o dos
antipsicéticos como RNM potenciales de tipo seguridad, también fue referido desde la
perspectiva de la atencidon farmacéutica por llickovic y colaboradores . Lo anterior se
sustenta en la evidencia demostrada de la mayor sensibilidad de los nifios y
adolescentes a los efectos de los antipsicoticos, a la falta de ensayos clinicos en este tipo
de poblaciony a la escasez de formulaciones pediatricas que se ajusten a las condiciones

del paciente.1628

Del total de intervenciones realizadas, hubo un alto por ciento de aceptacion (80,5%),
en comparacion con lo referido por llickovic y colaboradores 8. En el citado estudio,
sobresalieron las intervenciones relacionadas con el uso de los psicofarmacos que a
diferencia del actual, fueron las de educacioén sanitaria e informacién de medicamentos
orientadas al cuidador. Lo anterior estuvo en correspondencia con la falta de adherencia
en los pacientes antes del ingreso y en el resto de los casos, al iniciar una terapia
psicofarmacoldgica, los cuidadores expresaron la necesidad de conocer los beneficios,
riesgos y otros factores asociados al tratamiento. Se abordaron aspectos educativos
esenciales sugeridos por la literatura,?®?° pero el punto de partida en las entrevistas fue,

descubrir a través de las experiencias subjetivas las motivaciones y las expectativas de
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los cuidadores con el resultado de la farmacoterapia, que a su vez permitieron fortalecer
la alianza terapéutica farmacéutico-cuidador. Se consideré ademas la incidencia de

factores del entorno social y familiar expuestos anteriormente.

Las intervenciones dirigidas a los cambios de dosis y medicamento, frecuencia e
instrucciones de administraciéon e iniciar tratamiento con medicamentos, fueron
reportadas por llickovic y colaboradores® y de esta forma se contribuyé a la disminucion
de las IM y las RAM. Dentro de las intervenciones no aceptadas, se destacaron seis
encaminadas a prever la potenciacién de la sedacién, la ocurrencia de RAM
cardiovasculares, aparicion de sintomas extrapiramidales, entre otros efectos, con la
suspension de un medicamento o la utilizacién de dosis escalonadas, debido a la practica
habitual de la prescripcion simultdnea de dos antipsicéticos tipicos, a diferencia de lo
recomendado por la literatura.?®?° Al respecto, se alegd por los facultativos el uso
habitual de esta combinacién para mejorar los sintomas agudos de la enfermedad, la
utilizacidon de la levomepromazina por su efecto hipndtico junto al haloperidol y la
imposibilidad de indicar antipsicéticos de segunda generacién. No se aceptd también, la
disminucion de la dosis del haloperidol para disminuir la galactorrea, debido a la

inefectividad de otros farmacos ya utilizados con anterioridad en una paciente.

Las intervenciones implementadas permitieron la solucién y prevencion de la mayoria
de los resultados negativos asociados a la medicacion y prevalecio la obtencién del

impacto positivo en la evolucidn clinica y satisfaccidén de los pacientes.

En consonancia con lo planteado por la literatura, cabe resaltar la utilidad que tuvieron
las herramientas de la metodologia de investigacion cualitativa y el registro de ciertos
datos psicosociales en el Perfil Farmacoterapéutico, desde el enfoque de practica de la
atencién farmacéutica. De manera reciente, Garcia y colaboradores 3° sugirieron la

necesidad de desarrollar investigaciones desde la perspectiva de las condiciones de vida,
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como determinantes de los patrones de consumo de medicamentos en los pacientes.
También se ha cuestionado por autores la ausencia de investigaciones cualitativas sobre
la experiencia de nifos, adolescentes y familiares en particular sobre el tratamiento

farmacoldgico del TDAH.

Los resultados preliminares del desarrollo del servicio de atencién farmacéutica en
pacientes pediatricos siquidtricos desde el contexto hospitalario, mostraron los
beneficios para el paciente con la contribucién del farmacéutico en el equipo de salud,
sin embargo, la falta de una practica generalizada de la atencidn farmacéutica limitd la
coordinacion para el seguimiento de los cuidados farmacéuticos en la atencién primaria

de salud.
CONCLUSIONES

El desarrollo de la Atencidn Farmacéutica Integral en pacientes pediatricos siquiatricos
hospitalizados, mostré en sus resultados preliminares, la identificacion de factores
psicosociales y del entorno familiar y la obtencién de experiencias subjetivas asociados
a la enfermedad y la farmacoterapia, no abordados con anterioridad en este grupo de
pacientes, desde la perspectiva del farmacéutico clinico. Los hallazgos encontrados
constituyen elementos de partida para la implementacion y generalizacidn del servicio

en el hospital.
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RESUMEN

Introduccidn: Los errores de medicacion constituyen la causa evitable mas comun de los
efectos adversos relacionados con la medicacidén y suponen una carga importante para
la salud publica. El servicio de identificacién de discrepancias en el entorno comunitario
puede ser una estrategia Util para detectar estos errores en el ambito comunitario.
Hasta el momento, pocos estudios han analizado el papel del farmacéutico comunitario
en la deteccién de discrepancias en el uso de los medicamentos.

Objetivo: Desarrollar y estandarizar un procedimiento normalizado de trabajo para la
deteccién de discrepancias en el uso de los medicamentos en el entorno comunitario.
Métodos: El disefio del procedimiento se ha basado en estudios previamente publicados
sobre el tema y teniendo en cuenta las Buenas Prdacticas en Farmacia Comunitaria en
Espafia publicadas por el Consejo General de Colegios Oficiales de Farmacéuticos.
Resultados: Se presenta un procedimiento del servicio de deteccidn de discrepancias en
el uso de medicamentos en el entorno comunitario y un diagrama de flujo que recoge
los aspectos mas importantes del procedimiento de forma visual.

Conclusién: El documento recoge un procedimiento estandarizado para que el
farmacéutico comunitario pueda detectar las discrepancias que existen en los
medicamentos del paciente en su practica diaria.

Palabras Clave: Farmacia comunitaria; servicios profesionales farmacéuticos

asistenciales; error de medicacion; conciliacion de medicamentos.
ABSTRACT

Introduction: Medication errors are the most common preventable causes of
medication-related adverse effects and a major public health burden. The medication
discrepancy identification service could be a useful strategy to detect those errors at the

community level in the patient's day-to-day life, without requiring a transition of care.
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Up to now, few studies have studied the role of the community pharmacist in detecting
medication discrepancies.

Objective: To develop a standarized working procedure for the detection of medication
discrepancies in the community setting.

Methods: The design of the procedure has been carried out based on studies previously
published and taking into account the Good Practices in Community Pharmacy in Spain
published by the General Council of Official Pharmacists Association.

Results: A procedure of the service for detecting medication discrepancies in the
community setting is presented, summarized in a flow diagram that collects visually the
most important aspects of the procedure.

Conclusion: The document includes a standardized procedure for the community
pharmacist to detect the discrepancies that exist in the medications of patient's day-to-
day life.

Keywords: Community pharmacy; Community Pharmacy Services; Medication errors;

Medication reconciliation.
INTRODUCCION

Los errores de medicacion, definidos como “cualquier evento prevenible que puede
causar dano al paciente o dar lugar a una utilizacién inapropiada de los medicamentos,
cuando éstos estan bajo el control de los profesionales o pacientes” se encuentran entre
las 10 principales causas de muerte en el mundo!. Estos errores pueden causar
incidencias en la seguridad del paciente y estan asociados a una mayor tasa de
hospitalizacién y a un aumento de la morbilidad y la mortalidad?. Asi, los errores de
medicacién constituyen la causa evitable mas comun de los efectos adversos
relacionados con la medicacién y suponen una carga importante para la salud mundial
publica, con un coste anual estimado de entre 4,5y 21,8 mil millones de euros3. Debido

a su impacto, la OMS ha incluido medidas de prevencién para disminuir los errores de
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medicacion en el documento “Global Patient Safety Challenge”*. Las medidas adoptadas
para reducir la frecuencia y el impacto de los dafios prevenibles relacionados con los
medicamentos como consecuencia de un error, un accidente o un problema de
comunicacion, parece que aumentan la seguridad de los pacientes.

Uno de los Servicios Profesionales Farmacéuticos Asistenciales (SPFA) que pretenden
reducir la existencia de estos errores es el servicio de Conciliacion de la medicacion® que
se basa en comparar de forma sistematica la lista de medicamentos que utiliza el
paciente antes y después de una transicidn entre diferentes niveles asistenciales, como
pueden ser ingreso o alta de hospital o cambio de servicio, entre otros’.

Penmy cols.8, en el afio 2019, crearon un grupo de trabajo de expertos en la materia a
nivel mundial que propuso la siguiente definicidn para la conciliacién de medicamentos:
“El proceso de crear la lista mds precisa posible de todos los medicamentos que un
paciente estad utilizando y comparar esa lista con los medicamentos prescritos que tiene
el paciente y asi, proporcionar medicacion correcta al paciente en todas las transiciones
asistenciales del sistema sanitario”.

Sin embargo, los errores de medicacidn no solo estan ligados a una transicidn asistencial.
En el dia a dia del paciente no hay transiciones asistenciales, pero la experiencia
confirma que existen discrepancias entre los medicamentos que el paciente tiene
prescritos y realmente utiliza.

Si la anterior definicién se traslada a un ambito comunitario, y teniendo en cuenta la
forma en la que se detectan las discrepancias en el servicio de conciliacién, podemos
definir el servicio de Identificacion de Discrepancias en el Entorno Comunitario (IDEC)
como: “aquel proceso por el cual se elabora la relacion mds precisa posible de todos los
medicamentos que un paciente utiliza y los medicamentos prescritos, sin que haya
existido una transicion asistencial”. Se estima que el 24% de las reacciones adversas a
medicamentos estan relacionadas con alguna discrepancia en los medicamentos, por lo

gue, debido al impacto econdmico y sanitario, actualmente es considerado un problema
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de salud publica®®0. Este servicio plantearia un abordaje diferente tanto al propio
servicio de conciliacion como a otros SPFA, como pueden ser la Revisién de la
Medicacion y el Seguimiento Farmacoterapéutico (SFT). Ante la deteccion de un
problema (ej. Falta de adherencia, duplicidad, etc.) el farmacéutico comunitario puede
ofrecer diferentes servicios: Revisién de la medicacién, SFT o IDEC. Este ultimo presenta
un servicio sencillo que ha demostrado beneficios tanto a nivel clinico como
econémico'l??,

La experiencia, sefala que hay pacientes ambulatorios que no utilizan los medicamentos
gue tienen prescritos, que utilizan otros provenientes de otros origenes (medicina
privada, medicamentos de no prescripcidn, etc.) o que los utilizan mal (falta de
adherencia, etc.). Dos estudios demuestran que el farmacéutico comunitario puede ser
un profesional estratégico a la hora identificar y solucionar las discrepancias en los
medicamentos. Asi, Imfeld-Issengger T. y col.1}, en un estudio en el que estudiantes de
farmacia revisaron las discrepancias entre la prescripcion del paciente y lo que
realmente utilizaba, concluyeron que desde la farmacia comunitaria se pueden
identificar las discrepancias e intervenir para solucionarlas. Por su parte, Onatibia-
Astibia A. y col.*?, en un estudio donde el farmacéutico elaboraba un informe de
discrepancias detectadas entre la prescripcién médica y lo que el paciente utilizaba de
forma habitual, concluyé que este servicio puede reducir el nimero de medicamentos
prescritos, ingresos y visitas a urgencias de una forma coste-efectiva. Sin embargo, en la
actualidad no existe ningun procedimiento consensuado que recoja las
recomendaciones necesarias para que el servicio de identificacién de discrepancias se

implante en el entorno comunitario.

Diferenciandolo de la servicio de la revisién de la medicacion y del SFT, y en base a estos
datos, parece interesante impulsar la identificacién de errores de medicacién en el

entorno comunitario, en pacientes cotidianos, desarrollando una forma de actuar
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comun que permita la comparabilidad de los resultados que se obtengan. Por todo ello,
el objetivo del presente trabajo es desarrollar y estandarizar un procedimiento para la
identificacion de discrepancias en el entorno comunitario, en aquellos casos en que no

haya existido una transicidon asistencial reciente.
METODOS

Dado que la metodologia es similar al Servicio de Conciliacidn y, de la misma forma, se
comparan dos listas de medicamentos, se ha utilizado la clasificaciéon de discrepancias
que se utiliza cuando se produce una transicién asistencial'®. Se han extraido los
procedimientos que se han utilizado en estudios previos!*? y teniendo en cuenta las
Buenas Practicas en Farmacia Comunitaria en Espafial* se ha elaborado un

procedimiento para el servicio de IDEC.

RESULTADOS

Procedimiento del servicio de identificacion de discrepancias en el uso de
medicamentos en el entorno comunitario (IDEC)

El servicio de identificacion de discrepancias en el entorno comunitario debe ser
realizado por un farmacéutico comunitario y se puede ofrecer a aquellos pacientes en
los que se sospeche de la existencia de una diferencia entre los medicamentos prescritos
en la hoja de tratamiento activo y lo que el paciente realmente usa. El servicio se
ofrecera a pacientes que no hayan atravesado una transicidn asistencial reciente y que
por tanto se encuentran en su entorno comunitario habitual.

Las discrepancias detectadas se clasificaran en los siguientes tipos:

o Omision de medicamento: el paciente no usa un medicamento que esta prescrito
en la hoja de tratamiento activo
o Inicio de medicacién: el paciente usa un medicamento que no esta prescrito en

la hoja de tratamiento activo
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Modificacién de dosis, via o frecuencia: el paciente no sigue la pauta prescrita
como figura en la hoja de tratamiento activo.
Duplicidades: el paciente presenta una duplicidad entre medicamentos.

Otros

El procedimiento del servicio se resume en las siguientes fases (Figura 1)

1.

2021 Fundacion Pharmaceutical Care Espafia. ISSN 1139-6202

Oferta del servicio: Dado que hoy en dia no es un servicio generalizado e
implantado en la farmacia comunitaria, el farmacéutico ofrecera el servicio a
los pacientes susceptibles de recibirlo explicandoles en qué va a consistir y
cuales son sus caracteristicas. Pueden beneficiarse del servicio todos aquellos
pacientes que se sospeche que tengan una diferencia entre los
medicamentos prescritos en su hoja de tratamiento activo y los que
realmente usa y que no hayan atravesado por una transicién asistencial
reciente (por ejemplo, deteccién de falta de adherencia, de un problema de
salud no tratado, peticién de informacidn sobre algin medicamento, etc.).
Entrevista y elaboracion de la lista de medicamentos que utiliza: Una vez
gue el paciente acepta el servicio se le cita para una entrevista, donde traera
una bolsa con todos los medicamentos que tiene en casa. Es importante que
traiga todos los medicamentos, productos sanitarios, suplementos o
productos de homeopatia. La entrevista personal se realizard siguiendo las
preguntas incluidas en la guia para la entrevista del MHFT (Anexo 1)%. El
farmacéutico elaborara una lista de todos los medicamentos que utiliza el
paciente (lista ).

Identificacion de discrepancias: Tras la entrevista con el paciente, con la
informacion recabada en la misma, elaborara el listado de medicamentos
gue tiene prescritos en la receta electrdnica del sistema nacional de salud

(SNS) y otros profesionales fuera del SNS (lista Ill). Esta lista Il se elaborara
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con informacién obtenida de las prescripciones médicas privadas (recetas,
pautas médicas, informes, etc.). Después, analizard estas listas (lista I, Il y III)
e identificard las discrepancias existentes entre ellas, si las hubiera,
clasificandolas en cada uno de los grupos definidos

Elaboracion del informe de discrepancias: Una vez detectadas las
discrepancias el farmacéutico elaborara el informe de discrepancias,
documento que muestra de forma resumida, las diferencias encontradas
entre la hoja de tratamiento activo y lo que realmente usa el paciente. Este
informe sirve como herramienta de comunicacién con el médico prescriptor
(Anexo 2).

Intervencidn del farmacéutico: La intervencién del farmacéutico ird dirigida
a resolver las discrepancias detectadas y siempre se acordara previamente
con el paciente. La intervencién farmacéutica puede realizarse:

e Directamente con el paciente: cuando no es necesaria la intervencion
del médico prescriptor y el farmacéutico puede intervenir para
solucionar el problema. Por ejemplo, en el caso de pacientes no
adherentes, donde el farmacéutico puede ofrecer el servicio de
adherencia terapéutica, o cuando por error o desconocimiento, el
paciente esta tomando el medicamento de forma equivocada.

e En colaboracién con el médico u otro profesional sanitario: cuando
es necesario contactar con el médico prescriptor u otro profesional
para solucionar el problema. Es, por ejemplo, el caso de
medicamentos no prescritos o duplicidades. En este caso, el
farmacéutico se pondra en contacto con el profesional sanitario y
mediante el informe de discrepancias redactado, le informara sobre

los problemas que existen en la farmacoterapia del paciente.
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6. Evaluacién de los resultados de la intervencion: En la medida de lo posible,
se evaluara la intervencion del farmacéutico o médico prescriptor ante la
deteccion de la discrepancia, mediante conversacién posterior con el
paciente.

7. Registro: Como toda prdctica clinica, el servicio de identificacion de
discrepancias en el entorno comunitario debe realizarse de forma
documentada por lo que es necesario que el farmacéutico registre la
actividad realizada, indicando la fecha, tipo de incidencia detectada, la
intervencion realizada, si ha habido derivacién al médico o no y las acciones
que ha tomado el prescriptor en caso de derivacién. Asimismo, registrard el

resultado final de la intervencion.

DISCUSION

Los datos publicados hasta la fecha muestran que el farmacéutico en sus diferentes
ambitos de ejercicio es un profesional capaz de detectar y disminuir las discrepancias de
los medicamentos tras una transicion asistencial'>'®1’, Sin embargo, existe la necesidad
de protocolizar el procedimiento en el ambito comunitario ya que pocos estudios han
llevado a cabo la identificacion de discrepancias desde la farmacia comunitaria en

pacientes que no han sufrido recientemente una transicién asistencial.

La funcion del farmacéutico comunitario en la identificacion de discrepancias, y su
disminucion, puede tener un impacto directo sobre los recursos del sistema sanitario,
debido al ahorro econémico en la reduccién de los medicamentos prescritos e ingresos
hospitalarios®2. La reduccién del nimero de medicamentos que toma el paciente se ha
asociado a su vez con una mejor adherencia y una menor tasa de interacciones y errores
de medicacién®. Dada la fragmentacion existente entre medicina privaday publica, este

servicio puede aumentar el conocimiento de los medicamentos que utiliza un paciente
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y que tienen distintas procedencias. Todo esto se traduce, en que la identificacion de
discrepancias por parte del farmacéutico comunitario puede ser una manera eficaz de

garantizar un uso mas seguro, efectivo y eficiente de los medicamentos.

Otros servicios de atencion farmacéutica, ya existentes, como el de revisidon del uso de
los medicamentos (RUM), pueden asemejarse al IDEC. Sin embargo, de la misma manera
gue larevisidn de la medicacién no es lo mismo que la conciliacidn, tampoco lo es revisar
que identificar’. Por lo tanto, el IDEC sigue un procedimiento diferente al de la revision
del uso de los medicamentos (RUM), que trata de revisar de forma estructurada el grado
de conocimiento que el paciente tiene de sus medicamentos y del uso que hace de los
mismos. Por el contrario, el IDEC trata de identificar diferencias (discrepancias) entre
dos listas, la prescrita y la realmente utilizada. El servicio de conciliacion también difiere
al IDEC planteado, ya que en este segundo no existe la transicion asistencial necesaria
para que se trate del servicio de conciliacion vy las listas a comparar tienen diferente
origen. En la conciliacidon se compara la lista de medicamentos prescritos en un nivel
asistencial previo y la lista de medicamentos nuevos, tras abandonar otro nivel

asistencial.

Este procedimiento se basa en estudio previos'? por lo que no ha sido pilotado en otros
escenarios. Sin embargo, es un punto de partida para protocolizar un nuevo servicio y
se puedan en el futuro, corroborar los resultados previamente obtenidos con una

metodologia unificada.

Por todo ello, se concluye que el presente documento recoge un posible procedimiento
estandarizado para que el farmacéutico comunitario pueda detectar las discrepancias
gue existen en los medicamentos del paciente en su dia a dia, disminuyendo asi los
errores de medicacién y previniendo las consecuencias clinicas, econdmicas y

humanisticas derivadas de estos errores, como se ha visto en algun estudio reciente.
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Figura 1: Diagrama de flujo del servicio de identificacion de discrepancias en el uso de
medicamentos en el entorno comunitario (IDEC).
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ANEXO 1: Guia para la entrevista del Mejor Historial Farmacoterapéutico posible
(MHFT)

Introduccién
e  HolaSr./Sra./
e Mellamo , y farmacéutica de la farmacia : .
e  Tengo un listado con la medicacion que toma usted habitualmente y quiero asegurarme de que
realmente esté actualizada y coincide con lo que usted realmente toma.
e  (Controla usted su tratamiento o es algun familiar suyo el que controla su medicacion?
e  (Dispone de unos minutos para comentar su tratamiento?
Alergias
e  (Esalérgico a algiin medicamento? Si es asi, ¢qué ocurre cuando lo toma?
Recogida de informacion
e  (Hatraido usted su hoja de tratamiento 6 las cajas de medicamentos?
e Siel paciente ha traido las cajas de medicamentos muéstraselos uno por uno y preguntale:

- Cémo lo tomas (dosis, duracion, y frecuencia) ?
e  Siel paciente estd tomando algtin medicamento distinto al prescrito, andtalo y apunta la discrepancia
detectada.

e  Ademas de los medicamentos que aparecen en su hoja de tratamiento ¢recoge usted algun
medicamento en la Farmacia del Hospital?

e  ¢Hay algiin medicamento que usted (o bajo prescripcién médica) haya dejado de tomar
recientemente? ¢Le han cambiado alguna medicacion recientemente?

Medicaciéon OTC
e  (Esta tomando alguna otra medicacidn que compra en la farmacia sin que el médico se lo haya
prescrito? Por ejemplo: ibuprofeno, laxantes, antigripales.
e  Sies asi digame cudles son.
Vitaminas/Minerales/Suplementos
e  (Toma usted vitaminas? Si es asi, écuales y como las toma?
e  (Toma usted algin mineral (calcio, hierro, potasio)? Si es asi, ¢cuales y como las toma?
e  (Toma usted algin suplemento nutricional? Si es asi, écudles y como las toma?
Gotas ojos/oidos/nariz
e  (Utiliza usted alguna gota para los ojos? Si es asi, écuantas gotas, con qué frecuencia y en qué ojo se las
echa?
e  ¢Utiliza usted alguna gota para los oidos? Si es asi, ¢cudntas gotas, con qué frecuencia y en qué oido se
las echa?
e  (Utiliza usted gotas 6 sprays para la nariz? Si es asi, ¢ cuantas gotas, con qué frecuencia se las echa?
Parches/Cremas/Ungiientos/Inhaladores/Inyectables/Muestras
e  ¢Utiliza algun inhalador? Nombre, dosis y pauta.
e  ¢Utiliza alguin parche? Nombre, dosis y pauta.
e  (Utiliza alguna crema o ungiiento? Nombre, dosis y pauta.
e  ¢Utiliza algun inyectable (insulina)? Nombre, dosis y pauta.
e  (Sumédico le ha dado alguna muestra de algin medicamento para probar en los ultimos meses?
Nombre, dosis y pauta.
Aqui terminan las preguntas. Gracias por su colaboracion éTiene usted alguna pregunta?
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ANEXO 2: Informe de discrepancias en el entorno comunitario

FECHA: ..ot El/la paciente con TIS......cceveereveevereennnnns y perteneciente al cupo del Dr./Dra.
....................................................... , acudid @ Farmacia .....ccceeeeeveeeviveeecerieecce e seereeennnnn @ recoger sus medicamentos y
en el proceso de dispensacién de la medicacion, pudimos comprobar que su medicacion prescrita no coincidia con
lo que realmente toma el paciente.

Tras la entrevista personal protocolizada con el paciente hemos podido detectar las siguientes diferencias entre su
hoja de tratamiento activo y lo que el paciente toma.

D1. El paciente no toma un medicamento que esta prescrito en su hoja de tratamiento activo

Medicamento Pauta Desde cuando Motivo

AWIN|[F

D2. El paciente toma un medicamento que no aparece en su hoja de tratamiento activo

Medicamento Pauta Desde cuando Motivo

AlW(N|[F

D3. La medicacion que toma no coincide con la prescrita

. P ma el .
Medicamento Pauta auta qt{e toma e Motivo
paciente
1
2
3
4
DA4. La dosis prescrita no coincide con la que toma el paciente
. Pauta que toma el .
Medicamento Pauta q Motivo

paciente

AlW(N|[F

D5. Duplicidad: el paciente ha estado tomando dos medicamentos que pertenecen al mismo grupo terapéutico

Medicamento Pauta Desde cuando Motivo

1

2

Comentarios adicionales:
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Herramientas y criterios para la deprescripcion de medicaciéon inapropiada en adultos mayores: una
revision de la literatura con implicaciones para la atencion al paciente y la practica clinica.
De las Salas R1, Eslava-Schmalbach ], Vaca-Gonzalez C, Machado M.

%+ REVISION

Métodos: Se realizdé una busqueda de literatura en MEDLINE (via PubMed), EMBASE,
LILACS, SCIELO, para recopilar las herramientas y criterios de evaluacion para
deprescribir medicamentos inapropiados en adultos mayores. Se incluyeron
herramientas, algoritmos y marcos conceptuales, hasta marzo de 2020. Los términos se
ajustaron para cada una de las bases de datos.

Resultados: La estrategia de busqueda produjo 3326 publicaciones potencialmente
relevantes. Se evaluaron un total de 258 articulos y se incluyeron 69 en el analisis
descriptivo. Estos se organizaron en dos categorias: criterios especificos (n =55) y
algoritmos o enfoques para evaluar la medicacién inapropiada (n =14). La mayoria de
las herramientas y criterios fueron desarrollados basados en la evidencia.
Conclusiones: Esta revisién proporciona una compilacién de herramientas disponibles
para identificar medicacién potencialmente inapropiada en adultos mayores. Las
herramientas y los criterios de evaluacién sirven de apoyo a los profesionales de la salud
paralatoma decisiones en torno a los medicamentos usados en esta poblacidon. Ademas,
estos resultados ilustran la complejidad de la farmacoterapia actual en los adultos
mayores debido al nimero y tipo de medicamentos incluidos en las herramientas, como
una alerta frente a su posible uso inapropiado. Los AINE y las benzodiazepinas son los
farmacos mas comunes en los criterios explicitos.

Palabras Clave: Ancianos frdgiles; polifarmacia; lista de medicamentos potencialmente
inapropiados; deprescripcion.

ABSTRACT

Objective: To identify tools and criteria for evaluating potentially inappropriate
medication in older adults with implications in patient care and clinical practice.
Methods: A literature search was conducted in MEDLINE (via PubMed), EMBASE, LILACS,

SCIELO, to gather relevant data regarding assessment tools and criteria for deprescribing
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inappropriate medication in older adults. Assessment tools, algorithms, and approaches
to identify potentially inappropriate medication were included from inception to March
2020. The terms were adjusted for each of the databases.

Results: The search strategy produced 3326 potentially relevant publications. A total of
258 were evaluated. A total of 69 articles were included in the descriptive analysis. These
were organized into two categories: specific criteria (n =55) and algorithm or
frameworks for assessing medication (n =14). Most tools and criteria were developed
using an evidence-based approach.

Conclusions: This review provides a compile of available tools to identify potentially
inappropriate medication in older people. Tools support health care professionals to
make decisions around older adults and frail elderly medication. These results show the
complexity of current pharmacotherapy in older people due to the number and type of
drugs classes included in all of tools which is an alert of inappropriate use. NSAIDs and
benzodiazepines are the most common drugs in the explicit criteria.

Keywords: Frail Elderly; Polypharmacy; Potentially Inappropriate Medication List;

Deprescriptions.

INTRODUCCION

La medicacién potencialmente inapropiada (MPI) se refiere al uso de un medicamento
cuyos riesgos superan los beneficios potenciales, especialmente cuando hay otras
alternativas efectivas disponibles?. La tasa de prevalencia de MPI en adultos mayores es
alta; diversos estudios indican que puede oscilar entre 21.8% y >80.0% en una gran

variedad de entornos de atencion médica® 3. La deprescripcion se define como "un
proceso individualizado que tiene en cuenta la condicidn fisica, las comorbilidades, las

preferencias y el estilo de vida del paciente"4.
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Los adultos mayores usualmente presentan polimedicacidon (generalmente mas de
cuatro medicamentos prescritos), una condiciéon que se ha relacionado con un mayor
riesgo de efectos adversos a medicamentos, caidas, hospitalizacién y visitas a urgencias
hospitalarias®.

Teniendo en cuenta que los adultos mayores generalmente tienen poca participacion
en los estudios de eficacia y seguridad de los medicamentos, el uso de consensos
basados en evidencia ha promovido el desarrollo de criterios que han facilitado la
formulacién de recomendaciones para establecer tratamientos adecuados en esta
poblacién. Los criterios para deprescribir MPI ayudan a monitorizar la terapia en el
adulto mayor. Varios paises han desarrollado pautas herramientas especificas sobre
medicamentos.

Los criterios screening tool of older people’s prescriptions (STOPP)® y los Beers AGS’ han
sido ampliamente utilizados en diversos estudios para identificar la medicaciéon
inapropiada, sin embargo nuevas herramientas han surgido para atender varios
contextos de usos en diferentes paises.

Teniendo en cuenta lo anterior, el objetivo de esta revisién fue identificar las
herramientas y los criterios de evaluacion de la medicacion potencialmente inapropiada

en adultos mayores.

METODOLOGIA

Esta revision se realizd segln el protocolo estdndar para revisiones sistematicas, por lo
cual se basé en la utilizacion de los manuales metodoldgicos de los items contenidos en
la lista de verificacion PRISMA.

Estrategia de busqueda

Se realizé una busqueda en las bases de datos MEDLINE via PubMed, EMBASE, LILACS,

SCIELO de los articulos publicados hasta el 30 de marzo de 2020. Los términos usados
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fueron ajustados para cada una de las bases de datos Mesh, Emtree y Decs Bireme y
términos de texto libre (Tabla 1). Adicionalmente, se considerd la busqueda manual de
articulos referenciados. Los manuscritos podian estar en cualquier idioma, siempre que
el resumen y el texto estuvieran también disponibles en inglés. La revisién de los
resultados de la busqueda fue realizada por dos personas por separado, siguiendo los

siguientes criterios de inclusidon y exclusion.

Numero de
Base de datos Estrategia de busqueda
estudios

Medline via | (("aged" OR elderly[Title/Abstract] OR older adult[Title/Abstract]) OR frail older | 2792
Pubmed adult[Title/Abstract]) AND (((((("inappropriate prescribing" OR withdrawing
treatment[Title/Abstract]) OR over prescribing[Title/Abstract]) OR Inappropriate
Drugs|[Title/Abstract]) OR deprescription[Title/Abstract]) OR Inappropriate
Medications[Title/Abstract]) OR Inappropriate Medicines[Title/Abstract])

Embase (("aged'/exp OR 'older adults'/exp OR 'frail elderly'/exp) AND 'polypharmacy'/exp | 366
OR  'deprescription'/exp OR  'deprescribing'/exp OR 'inappropriate
prescribing'/exp)

Lilacs (tw:(aged)) OR  (tw:(frail elderly)) AND (tw:(polypharmacy)) OR | 118
(tw:(deprescription)) OR (tw:(inappropriate prescribing)) AND (tw:(potencially

inappropriate medication list)) OR (tw:(guideline)) OR (tw:(algorithms))

Scielo aged OR frail elderly AND deprescription OR inappropriate prescribing AND 47

potencially inappropriate medication list OR guideline OR algorithms

Tabla 1: Estrategia de busqueda por base de datos

Criterios de elegibilidad
Los estudios fueron seleccionados si en el titulo o resumen tenian informacién sobre el
uso de herramientas, criterios, algoritmos o guias para apoyar la deprescripcion de MPI

en adultos mayores. Para poder ser incluidas, las herramientas debian cumplir con
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procesos de revisidon por consenso de expertos, métodos de desarrollo de guias de
practica clinica basadas en evidencia u opiniones de expertos. Se incluyeron aquellos
con criterios implicitos, listas restringidas a grupos terapéuticos especificos o
enfermedades especificas, y las herramientas de revisién de prescripcién como
algoritmos, marcos de referencia, entre otros. Ademas de las revistas cientificas,
también se tuvieron en cuenta las publicaciones en sitios webs u otros recursos que
fueran oficiales o pertenecieran a redes de trabajo en la poblacion de interés.

Se excluyeron del analisis aquellos estudios que no cumplian los criterios de inclusién y
si no era posible obtener los datos requeridos sobre contexto de utilizacién de la
herramienta, grupo farmacoldgico, entre otros datos. No se tuvieron en cuenta
herramientas dirigidas a nifios, intervenciones educativas para mejorar la practica de
prescripcién y actualizaciones de herramientas previamente publicadas. En el Anexo 1,
se muestran 25 articulos correspondientes a los criterios explicitos mas recientes en la
literatura.

Seleccion de los estudios

Los manuscritos duplicados se eliminaron después de transferir los resultados de
busqueda a EndNote® Web (Clarivate Analytics, Filadelfia, PA, EE. UU.). Posteriormente,
dos revisores seleccionaron de forma independiente los titulos y resumenes de los
manuscritos para identificar estudios potencialmente relevantes que describieran la
propuesta y/o proceso de validacion de las herramientas. Los articulos con alta
elegibilidad fueron evaluados a texto completo.

Extraccion de datos y sintesis

Las herramientas fueron presentadas en dos clases: las basadas en grupos

farmacoldgicos explicitos y aquellas que no especificaban grupos farmacoldgicos.
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Los datos que se extrajeron de los articulos seleccionados fueron: nombre de la
herramienta o lista, pais, método de validaciéon, numero de expertos, especialidad o
formacidn, en qué se basd la propuesta, la poblacidn objetivo, edad del paciente.

Ademas, si la herramienta hacia referencia a la evaluacion de: dosis, reacciones adversas
a los medicamentos (RAM), interacciones (farmaco-farmaco, farmaco-enfermedad, u
otro tipo), sugerencia de medicacidn alternativa, niUmero de criterios (preocupaciones
sobre la medicacién), breve descripcion de los criterios (declaraciones, grupos
farmacoldgicos incluidos). Asimismo, el analisis de las herramientas se centré en la edad
del paciente para la aplicacidn del criterio y en el dmbito de aplicacion de la atencién

médica.

RESULTADOS

Descripcion de los estudios incluidos

La estrategia de busqueda produjo 3326 publicaciones potencialmente relevantes.
Luego de examinar titulos y resumenes, se evaluaron 258 publicaciones a texto
completo con alta probabilidad de inclusidn. De estos 69 cumplieron con los criterios de
elegibilidad y fueron incluidos en la sintesis descriptiva 811, 1>-20.23,24,26-30 (Figyrg 1).

El 39.1% (n=27) de los estudios fueron desarrollados en Norteamérica, seguido de un
31.9% (n=22) en paises de Europa. Un 10.1% (n = 7) corresponden a Asia, mientras el

14.5% (n = 10) a Oceania y un 4.4% a América Latina (Brasil n=3) (Figura 2).
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Figura 1: Diagrama PRISMA de los resultados de la estrategia de busqueda
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NE: No especificado

Figura 2: Articulos incluidos segtn afio de publicacion.

157
Edad y entorno de atencion del paciente

La edad del paciente se especificd para un 62.3% (n = 43) de las herramientas. De estos,
el 47.8% (n = 33) se relaciond con su uso en adultos mayores de 265 aios, el 5.7% (n =
4) en >70 afos, el 5.7% (n = 4) en >75 afios y el 1.4% (n = 1) en >85 afios. Asimismo, se
incluyd un estudio (1.4%) que se referia a edades entre 50-75 afos.

Edad y entorno de atencion del paciente

La edad del paciente se especificd para un 62.3% (n = 43) de las herramientas. De estos,
el 47.8% (n = 33) se relaciond con su uso en adultos mayores de 265 anos, el 5.7% (n =
4) en >70 afios, el 5.7% (n = 4) en >75 afios y el 1.4% (n = 1) en >85 afios. Asimismo, se
incluyé un estudio (1.4%) que se referia a edades entre 50-75 afios.

Meétodos de validacion de las herramientas

Un total de 39 (56.5%) articulos mencionaron que las herramientas se basaron en

revision de la literatura y la evidencia disponible. Los criterios Beers (1991, 1997, 2003,
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2012, 2015 y 2019), FORTA (Fit for The Aged), STOPP (Screening Tool of Older Persons
Prescriptions) version 1 (2008) y 2 (2015), los criterios australianos (2012), de Tailandia
(2008) y los de Lindblad (2006) se basaron en la evidencia cientifica sobre la eficacia y
seguridad del uso de medicamentos en adultos mayores. De estos, el 30.4% (n = 21) se
basd en los criterios y herramientas propuestos previamente, y el 14.5% (n = 10) informd
estar respaldado por la experiencia clinica.

De un total de 69 articulos, el 28.9% (n =20) utilizé el método Delphi, el 13.0% (n = 9)
utilizé el método Delphi modificado y la mayoria de estos se combinaron con la revisién
de la literatura. El 4.3% (n =3) usé el método RAND / UCLA (Research and
Development/University of California) y los criterios italianos utilizaron la técnica de
grupo nominal. El niumero de expertos estuvo entre 2 y 62 participantes, mientras que
el 31.8% de los consensos incluyd entre 10 y 21 expertos. Predominaron los perfiles
médicos y farmacéuticos (con especialidad en geriatria y farmacologia clinica). Algunos
estudios incluyeron psiquiatras, cardiélogos, neumdélogos, gastroenterélogos, urélogos,
internistas, endocrindlogos, nutricionistas, enfermeras y farmacoepidemiélogos. Pocas
propuestas tuvieron en cuenta las opiniones de pacientes y cuidadores.

El 20.2% (n = 14) de las herramientas han sido disefiadas para su uso durante la
hospitalizacién y/o servicios especializados (por ejemplo, servicio de hemodidlisis), el
23.1% (n = 16) en centros de atencidn para adultos y cuidados paliativos (hogares de
ancianos), el 21.7% (n = 15) en centros primarios y comunitarios y el 34.7% (n = 24) no
especifico.

Criterios explicitos

La mayoria de los criterios y herramientas (n = 55; 79.7%) se referian a una lista de
medicamentos o grupos farmacoldgicos explicitos. Los grupos mas referenciados fueron
los analgésicos y antiinflamatorios no esteroideos (AINE) (38/55; 69.1%),

benzodiazepinas (35/55; 63.6%), antidepresivos triciclicos (34/55; 61.8%), farmacos
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antidemencia (10 / 55; 18.1%), relajantes musculares (18/55; 32.7%), inhibidores de la
agregacion plaquetaria (29/55; 52.7%), antiarritmicos (26/55; 47.2%), bloqueadores alfa
(22/55; 40.0% ), bloqueadores de los canales de calcio (22/55; 40.0%), agonistas alfa
(19/55; 34.5%), farmacos anticolinérgicos (como espasmoliticos uroldgicos (25/55;
45.4%), inhibidores de la bomba de protones (24/55; 43.6 %), corticosteroides
sistémicos (15/55; 27.2%), bifosfonatos (7/55; 12.7%), suplementos (p.e. calcio (6/55;
10.1%) y vitamina D (4/55; 7.2%). Los antibidticos también fueron reportados debido a
interacciones y uso profilactico (nitrofurantoina (7/55; 12.7%), macrélidos (5/55; 9.1%),
entre otros).

Como se evidencia, la mayoria de las herramientas disponibles tuvieron como base para
elaboracién los criterios STOPP y/o los Beers AGS, incluyéndose en gran parte los grupos
farmacoldgicos evaluados en estas.

Criterios no explicitos

El proceso de deprescripcion sin especificar medicamentos se describié para el 20.3% (n
= 14). Algunas herramientas propusieron la deprescripcion de manera general y otros
algoritmos la sugirieron en el dltimo ano de vida o pacientes fragiles; las centradas en la
revision de la medicacién sugieren una secuencia légica de preguntas. Las preguntas
incluyeron evaluacién de dosis 10.1% (n = 7), evaluacién de interacciones farmacoldgicas

5.7% (n = 4) y reacciones adversas potenciales 15.9% (n = 11).

DISCUSION

Este manuscrito presenta una revision de 69 herramientas disponibles para deprescribir
MPI en adultos mayores (55 se refieren a clases explicitas de medicamentos y 14 a

algoritmos, pasos o enfoques). Estos resultados sugieren que las herramientas

2021 Fundacion Pharmaceutical Care Espaina. ISSN 1139-6202

Esta obra estd bajo una licencia de Creative Commons Reconocimiento-NoComercial-Compartirlgual 4.0 Internacional

159


http://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/

Phamaceuti%a[ ‘—-

SO g f |

Pharm Care Esp. 2021; 23(2): 149-171

Herramientas y criterios para la deprescripcion de medicaciéon inapropiada en adultos mayores: una
revision de la literatura con implicaciones para la atencion al paciente y la practica clinica.
De las Salas R1, Eslava-Schmalbach ], Vaca-Gonzalez C, Machado M.

%+ REVISION

disponibles para identificar MPI en adultos mayores aun son escasas en contraste con
un mayor nimero de pautas que apoyan la prescripcion.

Las principales herramientas reportadas por esta revision como los criterios de Beers
AGS’ y STOPP (Screening Tool of Older Persons Prescription)®, han sido la base del
desarrollo de otras herramientas explicitas que también han sido incluidas en esta
revision. En los estudios clinicos controlados, los criterios STOPP utilizados como
intervencién, mejoran significativamente la idoneidad de la medicacién y reducen la
incidencia de los efectos adversos en las personas mayores hospitalizadas, en
comparacion con la atencién farmacéutica estandar®. La medicacién inadecuada entre
los adultos mayores puede causar eventos adversos graves, ademas de que
medicamentos conocidos como las benzodiazepinas continlan siendo una causa
importante de hospitalizacion, caidas, fracturas y eventos adversos por medicamentos®.
Esta revisidn de la literatura recopila evidencia sobre la existencia de otras herramientas
disponibles que apoyan la deprescripcién de medicamentos en adultos mayores
adicional a las ampliamente conocidas, lo que permite soportar las decisiones sobre
otros grupos terapéuticos no incluidos en STOPP® o Beers’. La comparacién de estudios
mostré una amplia variabilidad de listas de MPI: se identificaron 92 clases diferentes de
medicamentos informados en todas las listas explicitas. Se observa que una gran
variedad de criterios apunta a fdrmacos del sistema nervioso, del sistema cardiovascular
y endocrino. Una revision sistematica previa identificé un nimero menor en 14 listas de
MPI publicadas entre 2006 y 2015. El mayor nimero de grupos farmacoldgicos en la
presente revision se debe a que se incluyen mas afios y que los criterios de inclusidn
fueron mds amplios, justamente para tener un panorama general de las herramientas
disponibles.

Los AINEs y las benzodiazepinas fueron las clases de farmacos mads reportados por las

herramientas con criterios explicitos. Una revisidn sistematica anterior también reporté
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que estas clases de fdrmacos se encuentran entre las mas comunes reportadas. De las
55 listas de MPI evaluadas, 38 hicieron referencia a los AINEs como inadecuado. La
evidencia sobre los riesgos asociados al uso de AINEs en los adultos mayores reporta
efectos adversos como el sangrado gastrointestinal, interacciones con antiplaquetarios,
enfermedad renal y riesgo cardiovascular. En 35 herramientas se describieron las
benzodiazepinas (entre las de accién prolongada, intermedia y corta) como
inapropiadas. Varios estudios han reportado la asociacion entre el uso de
benzodiacepinas por adultos mayores y RAM graves, incluida la funcién cognitiva
alterada, delirio, caidas y fracturas de cadera®>. A pesar de estos riesgos, las
benzodiazepinas se usan comunmente en el tratamiento de la ansiedad, depresién e
insomnio en el adulto mayor. Adicionalmente, existen dudas y temores en la suspensién
de las benzodiazepinas por los sintomas de abstinencia o recaida. Los resultados de la
presente revisidn muestran una amplia variedad de medicamentos usados en el adulto
mayor, reflejando la complejidad de la farmacoterapia en estos pacientes.

Los adultos mayores no estdn exentos del uso de novedades terapéuticas. Frente a esto
se observé que, en algunos casos, en las listas de MPI se encuentran farmacos que
tienen baja (o nula) experiencia de uso en los adultos mayores (p.e. tratamiento de
diabetes; |- DPP4, analogos GLP1, inhibidores de SGLT2, ligandos de PPAR-gam). Lo
anterior indica que existe un interés de la comunidad experta internacional en mantener
una posicion conservadora en el uso de estos farmacos en los ancianos al sugerir su
deprescripcion’” 2728, Esto a su vez, es un indicador de la necesidad de ampliar las
recomendaciones de deprescripcion en estos casos dado su baja frecuencia en los
criterios explicitos.

La mayoria de los criterios explicitos de MPI se enfocaron en farmacos/grupos

farmacoldgicos de uso crénico, sin embargo, algunas listas consideran inadecuado el uso
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prolongado de antibidticos como profilacticos, dado el riesgo de desarrollo de
resistencia bacteriana.

Si bien el énfasis de las herramientas reportadas en la presente revision abordan la MPI
de forma general, en algunos casos la retirada de la medicacidn se sugiere teniendo en
cuenta condiciones clinicas como la hipertension arterial , la diabetes mellitus tipo 2,
demencia vy el final de la vida'® 8 En las dos ultimas condiciones, la demencia en
estadios avanzados (severos) y personas al final de la vida, son uno de los focos de
intervenciéon mas explicitos de la deprescripcion. En estos dos grupos poblacionales con
frecuencia hay polimedicacién, progresién de la enfermedad y beneficios reducidos, por
lo que algunos estudios sugieren que la medicacion debe revisarse, ajustarse o
suspenderse.

En relacion con las herramientas que muestran la deprescripcidn como un proceso, se
observé un numero importante de algoritmos que apuntan a ancianos fragiles o en la
etapa final de la vida®. Estos hallazgos con compatibles con una revision de la literatura
gue evalud la disponibilidad de herramientas en esta etapa. Dentro de los principales
hallazgos se pudo observar el enfoque en la evaluacién de indicaciones, sobre todo en
aquellos casos en los que los beneficios de la terapia se dan a largo plazo, generando
potenciales riesgos.

La mayoria de los criterios se desarrollaron para uso en el adulto mayor en atencién
primaria. Sin embargo, se evidencia el crecimiento de herramientas centradas en
poblaciones especificas como residentes de hogares de ancianos* > 2427 personas en
el Ultimo afio de vida, paliativos y/o fragiles® & 18 pacientes hospitalizados!®, de
servicios criticos 2° o de farmacia comunitaria. Lo anterior es un resultado distinto a lo
expuesto en otra revision de la literatura, en la cual exponen que hay pocos listados
explicitos enfocados a tipos de pacientes especificos. Estas diferencias pueden deberse

a la amplitud de los criterios de inclusidn propuestos y la busqueda exhaustiva de este

2021 Fundacion Pharmaceutical Care Espaina. ISSN 1139-6202

Esta obra estd bajo una licencia de Creative Commons Reconocimiento-NoComercial-Compartirlgual 4.0 Internacional

162


http://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/

Pharmaceutic{a[h ‘—-

Pharm Care Esp. 2021; 23(2): 149-171

Herramientas y criterios para la deprescripcion de medicaciéon inapropiada en adultos mayores: una
revision de la literatura con implicaciones para la atencion al paciente y la practica clinica.
De las Salas R1, Eslava-Schmalbach ], Vaca-Gonzalez C, Machado M.

%+ REVISION

aspecto. Esta revisidn sistematica llena vacios en comparacién con la de Motter et al??,
y muestra los diferentes contextos en los que se utilizan las listas de MPI.

El método de consenso Delphi se utilizé para validar la mayoria de las herramientas
propuestas. En esta revision, algunos estudios utilizaron el método de consenso Delphi
modificado'#; en estos al final del consenso se realiza una reunién presencial para
intercambiar opiniones y resolver incertidumbres.

Una limitacién de esta revisién fue el tipo de estudios incluidos. Dado que la
deprescripcién es un tema reciente en la literatura, en algunos casos se permitio la
opinidn de expertos. Si bien las publicaciones de opinidon de expertos tienen evidencia
mas baja, también cuentan cuando estdn relacionadas con temas que pueden tener
poca evidencia en la literatura.

Ninguna de las herramientas reportadas sugiere mediciones o indicadores en términos
de resultados en salud. Esta es quizd una de las limitaciones mas visibles en las
herramientas exploradas. Sin embargo, los eventos adversos a medicamentos han sido
ampliamente estudiados en los adultos mayores, tales como las caidas, fracturas de
cadera, hospitalizaciones, delirio, ingresos a urgencias®, entre otros. Hasta ahora no ha
sido posible cuantificar en los sistemas de salud del mundo, el costo de tratamiento de
todos los eventos adversos, en parte porque no se han incorporado a los sistemas
sanitarios los indicadores que permitan medirlos. Esto probablemente pueda deberse a
gue los mecanismos de medicién de las intervenciones en deprescripcién, no permiten
establecer los resultados positivos que pueden asociarse a esta (p.e. reduccién de tasas

de caidas o impacto en reduccién de ingresos a hospitales).
CONCLUSIONES

Esta revisidn proporciona una compilacidon de herramientas disponibles para identificar

medicamentos potencialmente inapropiados en adultos mayores. Existen herramientas
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para monitorizar y ayudar a los médicos, farmacéuticos y enfermeras a tomar decisiones
sobre los medicamentos en los adultos mayores y existe una clara tendencia a
incorporar nuevos farmacos en estas.

Aunque los AINE y las benzodiazepinas son los medicamentos mas comunes en los

criterios explicitos, estos todavia se usan de forma inapropiada en los adultos mayores.
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Anexo 1
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Caracteristicas de las herramientas basadas en grupos farmacolégicos especificos usadas parala
deprescripcion de medicacién potencialmente inapropiada (MPI)
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Beers Criterios Beers | EE.UU. Delphi (dos dias | 13 Geriatras, enfermeras | Revision de la | Hogares de | 265 afios
20197 v2019 con reunion de farmacéuticos, literatura ancianos
panel de expertos) investigadores
Bjerre Algoritmo  de | Canadd Basado en la |9 Médicos de familia, | Revision Atencién >65 afios
20188 deprescripciéon evidencia médico asilos, | sistematica primaria
de antisicéticos geriatras,  psiquiatra
geriatrico,
farmacéuticos y
metoddlogos.
Farrell Algoritmo  de | Canada Basado en la | 7 Médico de familia, | Revision Atencion >65 afios
2017° deprescripcion evidencia farmacéuticos, sistematica primaria
de enfermeras,
antidiabéticos. endocrindlogos %
metoddlogos.
Farrell Algoritmo  de | Canadd Basado en la |5 Médico de familia, | Revision Atencién >65 afios
2017 % deprescripcion evidencia farmacéuticos y | sistemdtica primaria
de los gastroenterdlogos.
inhibidores de
la bomba de
protones
Galan- Lista de MPI | Espafia Delphi (dos | NE Farmacéuticos e | Beers, STOPP, | Centros de | 265 afios
Retamal Galan rondas) internistas and PRISCUS atencion de
2014 1 medicina
interna
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Gonzalez- | Lista espafiola | Espaia Método Delphi 25 Farmacologia clinica, | Beers, Servicios Adultos
Colago de geriatria, uso racional | Micromedex, | clinicos mayores
2019 12 medicamentos de medicamentos, | STOPP,
potencialmente atencion Priscus y
inapropiados farmacéutica, otros
(proyecto  ES- atencion primaria,
PIA) farmaco -
epidemiologia
/vigilancia
Jun 2019 | Escala de carga | Corea Delphi modificado | 7 1 geriatra, 1 internista, | Revision de | NE Adulto
13 anticolinérgica (dos rondas) 1 neurdlogo, 1 | literatura mayor
coreana psiquiatra 'y
3 farmacéuticos
clinicos
Khodyako | Criterios STOPP | EE.UU Método  Delphi | 17/ Geriatras, enfermeras, | STOPP Residentes > 70 afios
v2017 4 modificado (tres rondas) 11 farmacéuticos clinicos, | versién 2 de hogares
investigadores, para
aseguradores de ancianos
calidad.
Kim 2015 | Criterio Kim Corea del | Método Delphi (2 | 20 6 farmacéuticos y 14 | Beers 2012, | Centros > 65 afios
15 Sur rondas) médicos de distintas | STOPP (hogares)
especialidades version de cuidado
2 y Priscus | del adulto
2010 mayor.
Kojima STOPP-J Japon Panel de expertos | NE Revisores de | Revision Pacientes 275 afios
2016 % (Herramienta organizaciones en: | sistematica en estado
de revision de la geriatria, diabetes, de
prescripciéon hipertension, fragilidad o
apropiada en el respiratorio, que
adulto  mayor osteoporosis, requieren
para japoneses) medicina de familia, cuidado
entre otras. especial
Kuhn Lista FORTA | Alemania Método  Delphi | 20 17 internistas Revision de la | Ambito >65 afios
2014 V7 (adecuado para (dos rondas) geriatrasy 3 literatura clinico

adultos
mayores)

psiquiatras geriatricos.
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Lavan STOPPFrail Irlanda Consenso Delphi 17 6 geriatras, 3 | Experiencia Adultos 265 afios
20178 farmacdlogos clinicos, | clinica y | fragiles con
3 médicos de cuidados | revisién de la | expectativa
paliativos, 1 médico | literatura. de vida
adulto mayor 2 limitada.
médicos de familia y 2
farmacéuticos.
Mazhar Criterios de | Pakistan Método Delphi (2 | 12 Parte 1: Geriatras, | BeersySTOPP | Pacientes > 65 afios
2017 @ Mazhar rondas) médicos  residentes, hospitalizad
farmacéuticos clinicos, os en
especialistas en secciéon de
farmacoterapia, y medicina
farmacdlogos. Parte 2: interna
Geriatras
Mclntyre Herramienta de | Canada Panel de expertos | 15 12 nefrélogos, 2 | Revision de la | Unidad de | > 65 afios
2017 % deprescripcién farmacéuticos y 1 | literatura. hemodialisi
en una unidad profesional de s terciaria /
de hemodialisis enfermeria. ambulatori
ambulatoria a.
Motter MPI Brasil Brasil Delphi modificado 10 geriatras y 3 | STOPP, EU7 y | NE Adultos
2019 % (manejo del (dos farmacéuticos revision de la mayores
dolor 'y la rondas) 13 literatura
inflamacion)
Nery Escala brasilefia | Brasil Revisién de | NE NE Revision de | NE Adultos
2019 2 de farmacos con literatura literatura mayores
actividad
anticolinérgica
Niehoff Herramienta EE.UU Opinién de | NE Informaticos Guias de | Centros de | 265 afios
2016 2 para reducir la expertos biomédicos, practica atencion de edad
medicacién disefiadores de | clinica, primaria
inapropiada sistemas y  web, | revisidn
(TRIM) geriatras y | sistematica,
farmacéuticos criterios
geriatras. Beers y
STOPP.
Nyborg Practicas en | Noruega Método  Delphi | 62/ Geriatras, Revision de | Hogares >70 afios
2015 hogares para el (tres rondas) 52/ farmacdlogos clinicos, | literatura para el
adulto mayor de 49 médicos y adulto
Noruega farmacéuticos. mayor

(NORGEP-NH)
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Oliveira MPI Brasil Brasil Delphi Modificado | 14 14 entre geriatras | Beers/STOPP | NE Adulto
2016 % (dos rondas) clinicos y académicos mayor
O’Mahon Criterios STOPP | Irlanda Método  Delphi | 19 Geriatras y | Revisién de la | Pacientes >65 afios
y 2015° v2 (dos rondas) profesionales en | literatura ancianos
farmacoterapia en
pacientes ancianos
Pottie Algoritmo  de | Canadd Basado en la | 8 1 médico de familia, 2 | Revision Centros de | >65 afios
2018 % deprescripcién evidencia psiquiatras, 1 | sistematica atencion
de agonistas de psicélogo clinico, 1 primaria
receptores de farmacdlogo clinico, 2
benzodiacepina farmacéuticos clinicos,
s (BZD) 1 geriatra vy 1
metoddlogo.
Pruskows | DE-PHARM EE.UU Opinién de | NE NE Basado en la | Centros Adultor
ki2017 ¥ expertos evidencia (hogares) mayor
de cuidado
del adulto
mayor
Renom- Listaeuropeade | Alemania, Método  Delphi | 26/ 14 geriatras, 3 | PRISCUS, Practica Adulto
Guiteras MPI (EU-7) Estonia, (dos rondas) 24 farmacéuticos, 7 | Criterios de | Clinica mayor
2015 %8 Finlandia, farmacdlogos clinicosy | Francia,
Francia, otros 9 especialistas | STOPP, Beers
Paises médicos. Mcleod y
Bajos, Micromedex
Espafa
Suecia
Rodriguez | Criterios LESS- | Espafia Metodologia 11 4 farmacéuticos | Revision de la | Revision de | Adulto
-Pérez CHRON Delphi (dos hospitalarios, 3 | literatura vy | literatura Mayor
2017 ® rondas) internistas, 3 médicos | opinion  de
generales y 1 | expertos
farmacéutico de
atencion primaria.
Tommelei | GheOP3S Europa RAND/UCLA 12/ Parte 1: 4 | Revision de | Farmacia > 65 afios
n 2016 3° (dos rondas) 7 farmacéuticos clinicos, | literatura comunitaria

2 geriatras, 2 médicos
generales, 2
académicos, 1
farmacéutico
comunitario y 1
médico.

Parte 2: 7
farmacéuticos
comunitarios
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Herramientas y criterios para la deprescripcion de medicacién inapropiada en adultos mayores: una
revision de la literatura con implicaciones para la atencidn al paciente y la practica clinica.
De las Salas R1, Eslava-Schmalbach ], Vaca-Gonzalez C, Machado M.

% REVISION

RAND/UCLA: Investigacion y desarrollo/Universidad de California; NE: No especificado; NA: No Aplica; MPI/PPI:
Medicacion potencialmente inapropiada/ prescripcidon potencialmente inapropiada; ACOVE: Evaluacion del cuidado
en ancianos vulnerables; RAM: Reacciones adversas a medicamentos; AINES: Antinflamatorios no esteroideos. IBP:
Inhibidores de la bomba de protones; BZD: Benzodiacepinas; iECA: Inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina; ARA II: Bloqueantes del receptor de angiotensina; HBP: Hiperplasia prostatica benigna; EE.UU: Estados
Unidos; SNC: Sistema nervioso central; STOPP: Herramienta de revision para la prescripcion en el adulto mayor;
NECPAL: Necesidades paliativas; DE-PHARM: Discussion to Ensure the Patient-centered, Health-focused, prognosis-
Appropriate, and Rational Medication regimen; GheOP3S: Revisidn de la prescripcion en el adulto mayor en farmacias
comunitarias de Ghent. . IGRIMUP: International Group for Reducing Inappropriate Medication Use & Polypharmacy.
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RESUMEN

Introduccidn: Las estatinas han mostrado ser una herramienta esencial en la prevencién
de eventos cardiovasculares, sin embargo, sus efectos adversos sobre el musculo
esquelético son frecuentes y motivan la falta de adherencia al tratamiento. Se ha
sugerido en diferentes estudios que la suplementacién de vitamina D o de coenzima Qio
podrian revertir este inconveniente.

Objetivo: El objetivo de este trabajo es revisar y comparar la evidencia disponible sobre
coenzima Qioy la vitamina D como posibles candidatos para el manejo de las mialgias
asociadas a estatinas.

Método: Se ha realizado una busqueda bibliografica de la literatura, las bases de datos
consultadas fueron Medline a través de PubMed y Scopus.

Resultados: Los ensayos clinicos que evaluaron la suplementacién de coenzima Qiocon

este fin obtuvieron conclusiones dispares, la suplementacion oral aumentd las
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concentraciones séricas, pero no se ha confirmado con claridad que este incremento se
transfiera al tejido musculo-esquelético ya que pocos ensayos emplearon biopsias,
ademas, cuando se emplearon arrojaron resultados contrapuestos. Respecto a la
vitamina D, destacaron estudios transversales y retrospectivos en los que se evidencid
qgue la hipovitaminosis D se asocia a exacerbacidon de estas miopatias asociadas, en
cambio, los ensayos que valoraron la suplementacidén no obtuvieron una evidencia
unanime.

Conclusidén: No se pueden recomendar suplementos de coenzima Q10 de modo confiable
para tratar mialgias asociadas a estatinas. El estatus de vitamina D al inicio de |a terapia
con estatinas es un buen marcador de riesgo y mejora el prondstico de las mialgias
asociadas, en cambio, se necesitan mas ensayos clinicos controlados con placebo para
contrastar la utilidad en suplementacion.

Palabras Clave: Miopatia; estatina; inhibidores de HMG-CoA reductasa; musculo
esquelético; coenzima Q10; vitamina D.

ABSTRACT

Introduction: Statins have shown to be an essential tool in the prevention of
cardiovascular events. However, their adverse effects on skeletal muscle are common
and lead to lack of adherence to treatment. Different studies suggest that vitamin D or
coenzyme Qio supplementation could reverse this problem.

The aim of this work is to review and compare the available evidence on coenzyme Quo
and vitamin D as possible candidates for the management of statin-related myalgias.
Method: A bibliographic search of literature was conducted, databases consulted were
Medline through Pubmed and Scopus.

Results: Clinical trials that evaluated coenzyme Qio supplementation obtained disparate
results. Oral supplementation increased coenzyme Qio serum concentrations, but it has

not been confirmed clearly that this increase is transferred to muscular-skeletal tissue,
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since few trials used biopsies, and when applied, opposing results were obtained. With
regard to vitamin D, some cross-sectional and retrospective studies stand out. They
showed hypovitaminosis D is associated with statin-related myalgias exacerbation.
However, trials that assessed its supplementation did not obtain unanimous evidence.
Conclusion: Coenzyme Qi supplements cannot be recommended reliably to treat
statin-related myalgias. Vitamin D status at the beginning of statin therapy is a good risk
marker and improves statin-related myalgias prognosis, but more placebo-controlled
clinical trials are needed to prove its supplementation usefulness.

Keywords: myopathy; statins; HMG-CoA reductase inhibitors; skeletal muscle; coenzyme

Q10; vitamin D.
INTRODUCCION

Las enfermedades cardiovasculares han sido la principal causa de defuncién en todo el

mundo durante los ultimos 12 afios?.

Las estatinas reducen significativamente este riesgo®3, cada vez mas crucial en una
poblacidon que envejece?, siendo actualmente el grupo farmacolégico mas empleado en
el manejo de la hipercolesterolemia®>, factor de riesgo de la aterosclerosis, que

conduce a enfermedad coronaria®’.

Sin embargo, sus efectos adversos sobre el musculo esquelético conocidos como SAMS
(Statin-Associated Muscle Symptoms), que pueden abarcar desde elevaciones
asintomaticas de la creatinkinasa (CK), miopatias hasta rabdiomiolisis®>81!, asociadas
han llegado al 60% en estudios observacionales'? y dificultan la adherencia al
tratamiento o el establecimiento del mismo'>713, La incidencia es mayor en estatinas
liposolubles, como la simvastatina y la atorvastatina, en cambio, la fluvastatina o la

rosuvastatina se asocian a un riesgo menor3.
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Entre los factores predisponentes a padecer SAMS destacan la edad avanzada,

comorbilidades y sus tratamientos concomitantes, factores genéticos'# y metabdlicos?>.

Actualmente existen diferentes hipdtesis mecanicistas para la aparicién de las
SAMS?621013 " nhor tanto, no existe una evidencia consistente sobre su abordaje
terapéutico mas adecuado. Otros autores sefialan que la aparicion de las SAMS podria
ser multifactorial*®'>. La deficiencia de vitamina D y la deplecién de coenzima Qio

(CoQup) inherente a la terapia con estatina son las causas mas estudiadas.

Se necesitan estrategias terapéuticas en el manejo de las SAMS con el fin de que un
mayor numero de pacientes se pueda beneficiar del tratamiento con estatinas. La falta
de adherencia a estatinas implica la aplicacion de tratamientos mds costosos>1®.
Actualmente el farmacéutico comunitario dispone de presentaciones de indicaciéon
farmacéutica basadas en la vitamina D o en la CoQio con este fin. El objetivo de la
presente revision es revisar y comparar la evidencia disponible sobre coenzima Qioy la
vitamina D como posibles candidatos para el manejo de las mialgias asociadas a

estatinas.
METODOLOGIA

Se realizé una busqueda bibliografica hasta el 31 de agosto de 2020 en las bases de datos
Medline a través de PubMed y Scopus. Las palabras claves empleadas fueron:
“myopathy”, “statins”, “HMG-CoA reductase inhibitors”, “skeletal muscle”, “coenzyme
Q10” y “vitamin D”. Se incluyeron revisiones, ensayos clinicos y estudios de metaanalisis
publicadas en los Ultimos 15 afos. Se excluyé la experimentacién animal. No se aplicaron

restricciones por idioma.
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RESULTADOS
1. CoQuo

Las estatinas intervienen sobre el paso limitante de la sintesis del colesterol mediante
una elevada actividad inhibitoria sobre la HMG CoA reductasa (3-hidroxi-3-metilglutaril-
coenzima A reductasa), ruta metabdlica compartida con la CoQio siendo también

producto final®1116-19,

HMG CoA
Feductasa
l /

Aretil HMG _ .
T — ‘ N ‘ 7 ‘ Fe et ‘

CaQus

Figura 1: Ruta del mevalonato (biosintesis de colesterol).

Por tanto, la inhibicién de la sintesis de colesterol por estatinas implica también
deplecion de CoQuo, dado su papel crucial en la cadena transportadora de electrones y
en la transferencia energética al musculo esquelético, se sugiere que el aporte exdgeno

de CoQuo para compensar esta pérdida y prevenir sus consecuencias clinicas?%121316.17,

Por otro lado, la CoQuo es un potente antioxidante y se ha propuesto que el estrés
oxidativo derivado de la terapia con estatinas podria tener un rol critico en la génesis de

las SAMS*6:19,
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Efectos de la suplementacion oral sobre las concentraciones tisulares de CoQio

Diferentes ensayos clinicos han mostrado un aumento significativo de los niveles séricos
de CoQuo con la suplementacion oral*”2%2%, pero la evidencia de que este aumento se
traslada a tejidos diana no es concluyente, segun los resultados obtenidos en los ensayos
que incluyeron biopsia muscular®®22, por ejemplo, Keith et al. observaron una
elevacién significativa en las concentraciones de CoQioen plasma pero no se tradujo en

aumentos de los niveles en musculo esquelético®®.
Efectos clinicos de la suplementacion de CoQio en pacientes intolerantes a estatinas

Los ensayos clinicos para evaluar este empleo de suplementos de CoQio obtuvieron
resultados contradictorios. Banach et al. en su meta-anadlisis no detecté efectos
significativos con esta estrategia terapéutica en la mitigacion del dolor!3, en cambio, en
un meta-analisis posterior, Qu et al. concluyd que la administracidon exégena de CoQio

fue util en el tratamiento de las SAMS2.

Taylor et al. desarrolld un ensayo clinico aleatorizado controlado con placebo en
pacientes con SAMS tratados con 20 mg diarios de simvastatina, al grupo experimental
se le asignd 600 mg diarios de ubiquinol, el dolor muscular (estimado mediante
cuestionario validado: Brief Pain Inventory questionnaire (BPI)) y la capacidad aerébica
(VO2 max) fueron tomados en el inicio y al final de las 8 semanas de ensayo, el grupo
tratado con ubiquinol obtuvo mayores niveles séricos de CoQjio, sin embargo, no se
establecieron diferencias en la severidad de las SAMS fuerza muscular y capacidad
aerdbica respecto al grupo placebo?. Bogsrud et al. alcanzaron la misma conclusién con

la coadministracion de CoQuo y selenio respecto al placebo?*.

Algunos ensayos mostraron resultados favorables a este empleo de suplementos de

CoQuio, pero tuvieron debilidades considerables en sus disefios: Zhlatohlavek et al.
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observo evaluacion clinica favorable, medida en escala de dolor del 1 al 10, tras 6 meses
de seguimiento en pacientes en los que se administré 60 mg de ubiquinol?’, se traté de
un ensayo clinico abierto sin grupo placebo en el que los participantes fueron
previamente informados de los beneficios potenciales de la suplementacién, mientras
Parker et al. emplearon 600 mg de ubiquinona obteniendo una mejoria significativa en
la mitigacion de las SAMS evaluada mediante cuestionario BPI?3, sin embargo, se traté

de un estudio no ciego, puediendo afectar a los resultados el reconocido efecto placebo.

Recientemente, en un ensayo clinico aleatorizado, doble ciego y controlado con placebo
de 3 meses con 60 pacientes tratados con intolerancia previa estatina, Derosa et al.
observaron que la administracién diaria de 100 mg de CoQuoy la reduccién de la dosis
hipolipemiante habitual, una mejoria clinica estimada mediante la Escala visual
analégica (VAS), sin embargo, no se detectaron cambios significativos respecto al grupo

placebo?*.
2. Vitamina D
Relacion entre la deficiencia de vitamina D y el desarrollo de intolerancia a estatina

Se ha propuesto como un posible factor de riesgo modificable, el 25 hidroxicolecalciferol
(25 (OH) D), pues ha mostrado ser un marcador atil en el manejo y diagndstico de las
SAMS®2>, de hecho, la vitamina D estd presente en el musculo esquelético e implicada
en el metabolismo del calcio, por otro lado, sintomas asociados a la hipovitaminosis D
son la debilidad muscular y mialgia''?¢. Se ha sugerido en distintos estudios que la
normalizacion de estos niveles podrian aliviar tal efecto adverso en pacientes

hipercolesterolémicos tratados con estatinas con deficiencia recurrente de vitamina

D7.811

2021 Fundacion Pharmaceutical Care Espaina. ISSN 1139-6202

Esta obra estd bajo una licencia de Creative Commons Reconocimiento-NoComercial-Compartirlgual 4.0 Internacional

178


http://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/

Pharmaceutica[ —-

.
o i S

o

e

Pharm Care Esp. 2021; 23(2):172-187

Coenzima Q1o versus vitamina D en el manejo de las mialgias asociadas a estatinas

Ferreira Alfaya FJ.

<+ REVISION

Un estudio de cohorte retrospectivo estudié esta relacion y trato de establecer un valor
umbral de 25 (OH) D para identificar a pacientes con mayor riesgo a padecer SAMS. Se
contd con las historias clinicas de 1160 pacientes tratados con estatina. Este estudio
establecio que niveles inferiores a 15 ng/ml tienen una elevada precision predictiva para
este efecto secundario?’. Posteriormente, en un estudio transversal retrospectivo de
5907 pacientes > 40 afios de edad se apoyod esta hipodtesis. Se categorizaron dos grupos
como <15 ng/ml o =215 ng/ml de biomarcador 25 (OH) D, observandose que en el grupo
<15 ng/ml se asocid a casi el doble de posibilidades de notificar sintomas

musculoesquéticos en quienes estaban tratados con estatinas?®.

Ovesjo M-L et al. emplearon muestras de suero de un estudio observacional
prospectivo, en el que se emplearon los pardmetros de 127 pacientes tratados con
estatinas. Los pacientes que tuvieron niveles séricos inferiores a 50 nmol/l antes del
comienzo del tratamiento con estatina tenian un riesgo de hasta cuatro veces superior

a desarrollar SAMS en comparacion con quienes superaban dicho umbral®.

En 2019, un estudio transversal reciente examiné a 1210 pacientes tratados con
estatinas encontré una correlacion moderada-fuerte entre la deficiencia de vitamina D

y SAMSE,
Efectos de la suplementacion de vitamina D en pacientes intolerantes a estatina

Algunos estudios sugieren que la deficiencia de vitamina D es un problema reversible
con dosis de 50.000-100.000 Ul semanales, del mismo modo las SAMS también podrian

revertirse’11.29,

Riche et al. realizaron una revision retrospectiva de las historias clinicas de 105 pacientes
gue se diferenciaron en dos grupos en base a su estatus en vitamina D, considerandose

el nivel umbral para la suficiencia como > 32 ng/ml. Los niveles bajos de vitamina D se
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asociaron significativamente a la aparicion de SAMS (p=0,048). Tras la administracion de
suplementos de vitamina D durante 6 meses, se observd una mejoria clinica global
aumentando la tasa de participantes tolerantes a estatina al finalizar el estudio, mas
destacada en aquellos pacientes con niveles inferiores 20 ng/ml de 25 (OH) D al inicio

del estudio?®.

Kang et al. realizaron un estudio de cohorte retrospectivo en pacientes con deficiencia
previa de vitamina D y que no pudieron mantener su tratamiento con estatina. Tras la
intervencién con suplementacion y posterior mantenimiento de valores séricos de 25
(OH) D superiores a 30 ng/ml, todos los participantes pudieron mantener los doce meses

de estudio la terapia con estatinas tras la reintroduccién del mismo>.

Un estudio de 6 meses que contd con 134 pacientes intolerantes a la terapia con
estatinas y niveles séricos de 25 (OH) D inferiores a 32 ng/ml evalué la suplementacion
de 50.000-100.000 Ul para corregir la insuficiencia y la compatibilidad del tratamiento
con estatina tras su reintroduccidon posterior. Tras 24 meses de seguimiento, el
biomarcador sérico 25 (OH) D ascendid de 23 ng/ml a 55 ng/ml (P<0,0001), mientras el
colesterol-LDL se redujo de 158 mg/dl a 84 mg/dl (P<0,0001). La intolerancia a estatinas
se resolvié de manera segura gracias a la suplementacion en la mayoria de los casos (88-
95%)%°. En pacientes con deficiencia de vitamina D, el ascenso gradual de 25 (OH) D
gracias a la suplementacidon, se acompafié paralelamente a un descenso de

hipercolesterolemia gracias a la permanencia del tratamiento con estatinas.

Un estudio prospectivo con 621 participantes tratados con estatinas realizado por
Ahmed et al., traté de determinar si las SAMS pudieran revertirse sin interrumpir la
terapia con estatina con suplementacion de vitamina D. 128 pacientes con SAMS
presentaron niveles de 25 (OH) D inferiores a 32 ng/ml en el punto de partida y se les

administré suplementacion para corregir tales valores. Este estudio demostrd que la
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mayoria de los pacientes no experimentaban SAMS tras la normalizacion de los valores

en suero de 25 (OH) D3°.

En cambio, en un ensayo clinico de 150 pacientes con una edad media de 60 afios,
intolerantes a estatinas y bajo estatus de vitamina D, tras suspensidn de tratamiento
hipolipemiante y dos periodos de carga de tres semanas, de 100.000 Ul semanales y
50.000 respectivamente, previos al reinicio de la terapia con estatina, el nivel medio de
25 (OH) D aumentod de 21 a 40 ng/ml de media en la poblacion de estudio. Sin embargo,
la correccidn de esta deficiencia no se acompaid de una reversion significativa de las
SAMS, como medida de resultado primaria se estudio el porcentaje de pacientes que no

presentaron SAMS tras el reintroduccién de la terapia con estatinas3®.

Los ensayos clinicos que evaluaron la suplementacién de CoQio o vitamina D en la

mitigacion de las SAMS pueden verse en el Anexo |
DISCUSION

Los disefios de los ensayos clinicos que evaluaron la CoQip con este fin tuvieron disefios
muy diferentes, por tanto, cobra sentido la disparidad inquietante de resultados
obtenidos. El periodo de seguimiento, estatinas empleadas o suplementos empleados
(ubiquinina o ubiquinol) y sus dosis, fueron variables, siendo objeto de debate qué dosis
alcanzaria un nivel umbral efectivo>?23, En el conjunto de ensayos clinicos, la
simvastatina y la atorvastatina han prevalecido sobre las demas estatinas. El empleo de
la estatina fue irregular: Algunos ensayos redujeron la dosis a la mitad?4, interrumpieron

el tratamiento antes del estudio'%2%24 o durante el mismo®.

Los ensayos clinicos que evaluaron este empleo de suplementos de CoQjio, ante la
dificultad de diagnosticar SAMS vy distinguirlas de las miopatias no relacionadas con el

empleo de estatina, dio lugar a criterios de inclusidn selectivos que en muchas ocasiones
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han tenido como resultado tamanos de muestra pequeiios y la extrapolacion de sus
hallazgos a la poblacion general ha supuesto una limitacién importante'®?3, Ademas, no
existen test especificos para este tipo de mialgias'? y la interpretacion de sus sintomas
puede ser muy variable entre individuos®®3 con un marcado efecto placebol’3*, de
interés en la lectura de resultados en ensayos no ciegos como el llevado a cabo por
Parker et al.?® siendo una mas notable por el predominio de medidas de resultado

subjetivas como cuestionarios®?%2%34 escala del 1 al 107, o VAS?*3> sus ensayos clinicos.

Han sido pocos los ensayos clinicos que contaron con biopsia musculo-esquelética, esta
herramienta es necesaria para comprobar que la suplementacién es finalmente eficaz,

o al menos alcanza, el musculo esquelético con el beneficio esperado.

Los ensayos que evaluaron la relacién del estatus de vitamina D con la irrupcion de
mialgias estuvieron mejor disefiados con protocolos mds estandarizados®?>27:28, Sin
embargo, grandes tamafios de muestra implicaron el riesgo de la inclusién de miopatias
no relacionadas al empleo de estatina que también pueden mejorar con el aporte
exdgeno de vitamina D. En los estudios que valoraron la suplementacién de vitamina D,
los criterios de exclusién fueron similares en todos los estudios encontrados en la
busqueda, se excluyeron pacientes con tratamiento previo de corticosteroides o
vitamina D que pudiera interferir en los resultados y pacientes con antecedentes de
efectos adversos musculares graves®, en cambio, las estatinas empleadas y sus
estrategias de dosificacién fueron modificadas tras la reintroduccién de la terapia con
estatinas con la suficiencia de la vitamina D establecida, ha supuesto una dificultad en
atribuir estos beneficios a la suplementacion o a wuna nueva estrategia
hipocolesterolemiante, la escasez de estudios ciegos controlados con placebo también
supone una debilidad en la mayoria de los estudios que valoraron la suplementacidon de

vitamina D en el manejo de las SAMS?.
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CONCLUSIONES

El empleo de suplementos de CoQio para mitigar las SAMS ha sido evaluado en
multitud de ensayos clinicos con resultados contradictorios lejos de una
evidencia concluyente, a pesar disponer base tedrica mecanicista sdlida.
Actualmente no se puede recomendar su suplementacién de modo confiable, se
necesitan estudios mejor disefiados y estandarizados, que incluyan mediciones
de concentraciones de CoQio en tejido diana ante el predominio de medidas de
resultado subjetivas.

Respecto a la vitamina D, los estudios arrojaron una evidencia empirica
contundente de que un buen estatus en el inicio del tratamiento mejora la
tolerancia a estatinas, se ha demostrado de manera uniforme que después de la
suplementacién con vitamina D y establecimiento de su suficiencia, las estatinas
pueden reintroducirse con éxito. Sin embargo, la suplementacién debe ser
probada en ensayos controlados con placebo y actualmente es prematuro
recomendar suplementos de vitamina D con este fin.

El elevado valor predictor del estatus de vitamina D para el prondstico de las
SAMS podria ser util para descartar mialgias no relacionadas con el empleo de
estatina y poder aumentar el tamafio de muestra en ensayos que valoren nuevas

estrategias para el manejo de las SAMS.
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ANEXO I: Ensayos clinicos que evaluaron la suplementacién de CoQip 0 vitaminaD en la
mitigacidn de las SAMS

Autor, afio | Disefio del | Tamafio | Duracion | Sustancia Dosis diaria de | Medidas de resultado | Principales hallazzos
estudio de suplementada y dosis | estating primarias
muestra
Ensayos clinicos que evaluaron |a suplementacion de Coly en la mitigacion de las SAMS
Keith et al, | Aleatorizada, 39 Imeses | 150 mg ubiguinona ACLPoS Concentraciones & suplementacion  aumentd
2008 tiegoy controlado (diferentes dosis) | plasmaticas y en tejido | significativamente  los  niveles
con placebo muscular de Coly plasmaticos de CoQg pere o influyd
en tejido musculoesquelético
Ziatohlavek | Ensayo  clinico | 28 Gmeses | 60 mg ubiquinal AFLPRoS | Dolor vy  debilidad | La suplementacion de  Coluw
etal 2012 | abierto (diferentes dosis) | musculer  mediante | aumento los noveles plasmaticos y
escala 1-10 preving o redujo las SAM3
Bookstaver | Aleatorizada, 76 3meses | 120 mg ubiguinona A P o R|VA Mejoria clinica con Colyy no mas
etal 2012 | doble ciego (difierentas dosis) efictiva que el placebo
controlado  con
placebo
Bogsrud et | Prospectivo, 43 Imeses | 400 mg ubiguinonz + | 10mgA 3 cuestionarios clinicos | Incremento de los niveles séricos de
al, 2013 aleatorizado, 200 g validados vy funcion | Colygsin mejori clinica
doble ciego Selenio muscular
tontrolado  con
placebo
Parker et al, | Aleatorizado, no | 100 i &00 me ubiguinona 0mgs Dalor muscular (BPI) L suplementacion de Colyp redujo
2013 tisgoy controlado semanas |as SAM3 en pacientes intolerantes a
con placebo gstatina
Skarlownik | Aleatorizado, 50 30dias | 100 mg ubiguinona A L F, R o 5| Dolor muscular (BRI} y | CoQi supplementation  reduced
etal, 2014 | doble cisgo y (diferentes dosis) | analisis de sangre SAMS and lower statin therapy
tontrolado  con interference with daily activities
placebo
Taylor et al, | Alestorizada, 10 i £00 mg ubiguinol mgs Dolor muscular (BPY) y | Incremento de niveles séricos de
2015 doble ciego semanas rapacidad aerdbica (VO; | Col, sin reduccion de SAMS
tontrolado  con ma)
placebo
Derosa etal, | Aleatorizada, &0 Imeses | 100 mg CoQlp Diferentes dosis: | VAS Suplementacion  de CoQy
2019 doble ciego ALPROL reduccion de dosis de estating a la
controlado  con *mitad de la mitad (en pacientes con intolerancia
placebo dosis habitual Previa), mejora 13 percepcion de las
SAMS,  ausencia  de  cambios
significantes en grupa placebo
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Ensayos clinicos que evaluaron la suplementacion de Vitamina D en la mitigacion de las SAMS
Ahmed etal, | De cohorte | 621 Imeses | 50.000 Ul 1 vez por [ A PoR Porcentaje de pacientes | En pacientes con  deficiencia la
2009 prospactivo semana durante 12 | *Ne  especfica | con insufidiencia  de | suplementacion reviere en gran
semanas en pacientes | dosis.  Alzunos | vitamina D al inicio libres | medida las SAMS
con deficiencia < 32 | pacientes de mialgia tras
ng/ml 25 (OH) D sérica) | camhiaron A por | suplementacidn
R durante el
estudio
Glueck et al, | Prospectivo 150 25 50.000 Ul dosvecespor | 40 mg &, F, L, P, | Porcentaje de pacientes | La correccion de la deficiencia (< 32
2011 lengitudinal meses | semana curante 3| 20mgRod0mg | que no  presentaron | ng/ml 25 (OH) D sérico) revierte en
semanas, 50000 U 1[5 *Dosis | SAMS tras reintroduccion | gran medida las SAMS
ver por semana las 3 | promedio de estatinas
Semanas posteriores
Khaynikav | Prospectivo 134 24 50000 - 100000 | A,FLPRoS Porcentaje de pacientes | Tolerancia a estatinas resulta en la
etal, 2015 | lengitudinal meses | Ulfsemana para ton  defidencia  que | mayoria de los casos.
normalizar suficiencia resuglven | intolerancia
Riche &t al, | Revision 105 S5meses | 50.000 Ul dosvecespor | AP, RorS Tasa de tolerancia a | El estatus de vitaming D es un factor
2016 retrospectiva semana  durante 3 | *no  especifica | estatinas tras | de riesgo para SAMS modificable con
meses en pacientas con | dosis reexposicion en | suplementacion
deficiencia (< 32 ng/ml pacientes con deficiencia
25 (OH) D sérico) alincio
Kang et al, | De coharte | 27 12 Ajustada segin estatus | A F, L, Ro3 Porcentaje de pacientes | EI mantenimiento de 30 ng/ml de 25
2017 retrospectivo meses | inicial para mantener | [diferentes dosis) | gue  mantuvieron 13 | (OH) D permitio continuar 12 meses|a
suficiencia (= 32 ng/ml terapia con estatings | terapia con estating en todos los
25 (OH) D sérico) durante 12 meses participantes
durante el estudio

187

A: Atorvastatin; C: Cerivastating; F: Fluvastating; L: Lovastating; R: Rosuvastating; 5 Simvastating; CoQuy: Coenzima Qg BPI: Brief Pain Inventory; VAS: Visual Analogue Scale

(Escala Visuzl Analdgica); SAMS: Statin-Associated Muscle Sympstoms y 25 (OH) D: 25 hidroxicolecalcifierol,
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Factors influencing patient participation in medication
counseling at the community pharmacy: A systematic
review

Qudah B, Thakur T, Chewning B.
Research in Social and Administrative Pharmacy. Article in press.
DOI: https://doi.org/10.1016/j.sapharm.2021.03.005

Potenciar la participacién de los pacientes en los encuentros clinicos no es un concepto
nuevo en el ambito de la salud. Sin embargo, aunque se han llevado a cabo numerosas
investigaciones sobre la implicacién de los pacientes en los actos médicos, no existe
mucha evidencia en relacidon con este asunto en el ambito de la farmacia comunitaria.
Ademads, la mayoria de los estudios realizados hasta la fecha se centran en las
habilidades comunicativas del farmacéutico, asumiendo que los pacientes juegan un
papel pasivo a pesar de que existen evidencias de que promover la implicacion de los
pacientes ayuda a identificar problemas relacionados con los medicamentos (PRMs) y
mejora el conocimiento y entendimiento que tienen sobre su patologia y tratamiento,

lo que se traduce en una mejora de los resultados en salud.

De acuerdo con el Modelo Lingiiistico de Participacion del Paciente en el Cuidado de
Street” (LM), el término “participacion” en la consulta farmacéutica significa mucho mas
gue una simple busqueda de consejo, implica que los pacientes son capaces de expresar
sus necesidades, sus preocupaciones y creencias sobre los medicamentos y sus
expectativas. Por todo lo anterior, los autores de este trabajo consideraron necesario

entender qué factores pueden potenciar o dificultar la implicacion de los pacientes y el
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comportamiento de los farmacéuticos cuando proporcionan consejo. Para ello, han
llevado a cabo una revision bibliografica que pretende, por un lado, identificar barreras
y facilitadores para la participacion activa de los pacientes en la consulta farmacéutica
y, por otro, explorar la relacion entre los factores dependientes del paciente (como los
demograficos y los relacionados con la comunicacién) y la conducta del farmacéutico

durante el consejo.

La revision sistematica siguio las directrices de la Declaracion PRISMA** y examind todos
los estudios originales publicados en inglés en 2019. Se utilizaron cuatro bases de datos
(PubMed, CINAHL, PsycINFO y Scopus), incluyéndose como palabras clave “patients”,

n u

“pharmacists”, “counseling” y “communication”.

Los resultados se clasificaron tematicamente de acuerdo con las categorias del LM
(facilitadores, factores predisponentes y comportamiento del profesional), si bien los
autores adaptaron este modelo al dmbito de la farmacia. Para ello, dividieron los
facilitadores en factores enddgenos (del paciente) y exégenos (los relacionados con el
ambiente en el que se desarrolla el encuentro) y establecieron nuevas relaciones de
influencia entre los distintos factores, diferenciando entre aquellos que impactan en el

paciente y en el farmacéutico.
A continuacién se resumen los hallazgos realizados, clasificados por categorias:

1. Facilitadores:

- Internos: Las intervenciones que potencian la confianza y habilidades
comunicativas de los pacientes incrementan su participacién, al sentirse mas
seguros para realizar preguntas y expresar opiniones o preocupaciones. Los
pacientes con bajo nivel de alfabetizacién interaccionan menos mientras que
aquellos con estudios superiores o con mas confianza en su conocimiento sobre
la medicacién son menos propensos a consultar o presentan una actitud

negativa acerca de los beneficios del consejo farmacéutico.
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- Externos: El ambiente de la farmacia esta estrechamente relacionado con la
propension del paciente a hablar de su medicaciéon con el farmacéutico, de
manera que elevados tiempos de espera, la falta de privacidad o un ambiente
ruidoso son factores limitantes en este sentido. El tipo de prescripcion y la
ubicacién de la farmacia también afectan significativamente a la comunicacion.
Asi, los pacientes que retiran nuevas prescripciones realizan mds preguntas y
aquellos de mayor edad o de zonas rurales reportaron tener conversaciones

mas largas con el farmacéutico y acudir habitualmente a una misma farmacia.

2. Factores predisponentes:

Las creencias sobre la legitimidad de su participacion en el proceso de consulta,
experiencias previas y la percepcién sobre la competencia y capacitacion del
farmacéutico afectan a la intencién del paciente de compartir informacion, y se ha

visto que ésta es un fuerte predictor de su implicacién en el proceso. Esta intencién

se ve afectada también por factores como el nivel educativo, las caracteristicas de 190
la farmacia y normas sociales.

Los pacientes con actitud positiva hacia el papel que el farmacéutico puede jugar en

su cuidado son mas propensos a hacer preguntas y realizan consultas mas largas.

Asi mismo, aquellos interesados en entender sus tratamientos y participar

activamente en los mismos mostraron mayor predisposicion a interactuar.

3. Respuestas/comportamiento del farmacéutico:
La actitud y participacién del farmacéutico durante la dispensacion, la realizacién
de actividades de seguimiento y el mantenimiento de charlas informales con los
pacientes impactan positivamente en la implicacion de éstos en el proceso. Asi, es
importante que perciban interés y preocupacién del profesional en relacion con su
medicacion y se espera que animar a los pacientes a jugar un papel activo durante

sus visitas a la farmacia incremente su participacion.
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4. Influencia del paciente en el comportamiento del farmacéutico:

Los trabajos analizados confirman que los pacientes influencian sustancialmente el
comportamiento de los farmacéuticos. Asi, de la interpretacidon que éstos realizan
de las sefales y el lenguaje no verbal de los pacientes depende el tipo de consejo
proporcionado o la duracion del mismo. La percepcién de interés es clave como
facilitador del proceso mientras que la deteccidon de nerviosismo, prisa o seguridad
en el paciente hace que los farmacéuticos desistan de ofrecer consejo. Las
demandas de productos concretos generan menor interaccién al asumir que el
paciente ya conoce el medicamento, y los farmacéuticos se muestran reacios a
ofrecer informacidén sobre opioides o cesacion tabaquica por culpa de experiencias
previas negativas. Las diferencias culturales y de idioma se identificaron como
barreras a la comunicacién, mientras que las caracteristicas de la medicacién y el
tipo de enfermedad parecen influenciar el contenido y duracién del consejo

farmacéutico. 191

* Street RL. Active patients as powerful communicators. In: Robinson WPGH, ed. The New Handbook of Language and Social
Psychology. Chichester, UK: John Wiley and Sons; 2001:541-560.

** Moher D. et al. The PRISMA Group. Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses: The PRISMA Statement.
PLoS Med. 2009; 6: e1000097.
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Budget impact analysis reveals walk-in fingertip HbAlc
testing in community pharmacies could provide a
significant long-term reduction in public expenditure

Montaleytang M, Correard F, Spiteri C, Boutier P, Gayet S, Honore S, Villani P, Daumas A.
International Journal of Clinical Pharmacy, 2021.
DOI: https://doi.org/10.1007/s11096-021-01229-y

El envejecimiento de la poblacién y, con él, el aumento del nimero de pacientes
polimedicados, constituye un importante reto para los sistemas de salud. Ademas del
riesgo que la polifarmacia conlleva por si misma, otros factores intrinsecos a la poblacién
geriatrica como son los cambios farmacocinéticos y farmacodinamicos, el uso
inadecuado de los medicamentos, la existencia de multiples prescriptores o el deterioro
cognitivo afectan a la salud de estos pacientes, de manera que entre el 6 y el 12% de las

hospitalizaciones en geriatria se deben a factores iatrogénicos.

Por otro lado, la transicion entre niveles asistenciales continta siendo uno de los puntos
criticos para la continuidad de los tratamientos, pudiendo producirse errores y eventos
adversos prevenibles debido a una comunicacién pobre o incompleta entre los
profesionales que agravarian aun mas la fragil condicién clinica de los pacientes
geriatricos. Se ha detectado, ademas, que en algunos casos los médicos realizan cambios
en los tratamientos durante los ingresos hospitalarios con el objetivo de mejorar la
farmacoterapia (discrepancias intencionadas) que, en ocasiones, no se mantienen tras
el alta al ser interpretados como errores debido a la ausencia o incompleta explicacién

o justificacion de los mismos.

Con el objetivo de investigar el impacto que la conciliacién de la medicacion (MR) tiene
en la sostenibilidad de la optimizacion de la farmacoterapia en pacientes geriatricos tras
el alta hospitalaria, los autores de este trabajo evaluaron las prescripciones post-

hospitalizacion de pacientes mayores de 65 afios a los que se les habia realizado MR. Los
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aspectos analizados fueron la transferencia de informacion a los profesionales que
atienden al paciente fuera del hospital y el mantenimiento de los cambios hechos en la
terapia durante el ingreso. Se investigaron también las discrepancias encontradas y los

grupos terapéuticos afectados por las modificaciones.

Para ello, se llevd a cabo un estudio retrospectivo descriptivo en la unidad de geriatria
de un hospital de Marsella, Francia, en el que durante 6 meses se incluyd a todos los
pacientes que recibian MR al ingreso y alta. Las MRs eran realizadas por farmacéuticos
hospitalarios con formacion especifica en geriatria, que discutian posteriormente la

informacién obtenida con el médico responsable de la unidad.

La MR inicial se realizé retroactivamente durante las primeras 72 h tras el ingreso,
utilizdndose para ello al menos tres fuentes de informacién e incluyendo, siempre que
fue posible, comunicacion con el propio paciente. Las discrepancias no intencionadas
detectadas se comunicaron a los prescriptores para que decidieran acerca de la
necesidad de posibles correcciones. La MR final se realizé el dia previo al alta hospitalaria
y consistia en comparar la lista de medicacién inicial, las prescripciones realizadas
durante el ingreso y las incluidas en el informe de alta. Las discrepancias encontradas se
incluyeron en una tabla y se justificaron todos los cambios. El dia del alta, la informacién
de la MR y el plan de cuidados eran entregados al paciente y transferidos a los
profesionales responsables del paciente en el dmbito ambulatorio (la residencia o la
unidad de rehabilitacidn geridtrica, por ejemplo), la farmacia comunitaria del paciente y

el médico de atencién primaria.

Posteriormente, la primera prescripcion post-hospitalizacién (PHP) realizada a cada
paciente se compard con la prescripcidn emitida al alta para detectar discrepancias v,
para ello, los investigadores contactaron con la farmacia, el médico de atenciéon primaria

o la residencia y con el paciente o su familia. Ademas, los autores recabaron informacién
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acerca de si el médico de atencién primaria era conocedor de la MR y del estado de

salud del paciente y la existencia o no de ingresos hospitalarios en los ultimos 30 dias.

Los 112 pacientes incluidos en el estudio presentaban una media de 4,1+ 1,9
comorbilidades, el 77% eran mayores de 80 afos y para 8 de ellos se notificaron
reingresos en los 30 dias siguientes al alta. En cuanto a los resultados de las MR, se
encontré que tanto el nimero de medicamentos prescritos a cada paciente (p < 0,01)
como las discrepancias encontradas al alta fueron significativamente inferiores a los del
ingreso. Asi, la MR inicial detecté 0,77 discrepancias intencionadas y 7,4 no
intencionadas (88% corregidas) por paciente, mientras que la realizada al alta registré

una media de 0,48 y 3 (92% corregidas) respectivamente.

Los investigadores consiguieron realizar seguimiento de las PHP de 99 pacientes, 66 de
las cuales provenian de médicos de atencién primaria, y sélo un 24% de los prescriptores
reportaron haber recibido el informe de la MR y eran conscientes de los cambios de
medicacién realizados durante el ingreso. Sélo una cuarta parte de estos ultimos
aceptaron todos los cambios planteados y un total de 88 PHP presentaban al menos una
discrepancia (medicamentos afadidos o eliminados principalmente) con las

prescripciones conciliadas al alta.

Se encontrd una correlacidn entre el numero de prescripciones y el de discrepancias,
siendo este ultimo mayor en pacientes polimedicados, y asi mismo el nimero de
medicamentos en las PHP era mayor en aquellos casos en los que la informacién de la
MR no fue recibida o tenida en cuenta por el médico, situaciones en las que las

discrepancias fueron también mayores.

Los 3 grupos terapéuticos mas frecuentemente eliminados en las PHP fueron los
suplementos vitaminicos, analgésicos con paracetamol y suplementos dietéticos,
mientras que los 3 mas comunmente afiadidos fueron vitaminas, benzodiacepinas y

laxantes, destacando el hecho de que la reintroduccion de las benzodiacepinas se realizé
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por prescriptores que ignoraron la informacién de la MR. Los 3 tipos de farmacos donde

mas incrementos de dosis se detectaron fueron antihipertensivos, benzodiacepinas y

antiacidos.
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Effectiveness of a medication adherence management
intervention in a community pharmacy setting: a cluster
randomised controlled trial

Torres-Robles A, Benrimoj Sl, Gastelurrutia MA, Martinez-Martinez F, Peiro T, Perez-Escamilla B,
Rogers K, Valverde-Merino |, Varas-Doval, R, Garcia-Cardenas, V.

BMJ Quality & Safety. Epub ahead of print: 5 de abril de 2021.

DOI: http://dx.doi.org/10.1136/bmjgs-2020-011671

A pesar de la importancia que la medicacion tiene en el control de las enfermedades
cronicas, la falta de adherencia a los tratamientos continta siendo un problema
importante a nivel mundial, con un 40% de pacientes crénicos que los interrumpen
después del primer afio. Esto conlleva un empeoramiento de la patologia, con el
correspondiente deterioro en la calidad de vida, y un incremento de la morbimortalidad,

asi como un mayor uso de los recursos sanitarios.

Este problema es especialmente importante en patologias como hipertension, asma vy
EPOC, muy prevalentes, con tasas de no adherencia elevadas (pueden llegar hasta el
80% en las terapias inhaladas), y en las que entre el 14 y el 20% de los pacientes no llega

a retirar la primera prescripcién.

Las intervenciones en adherencia tienen el potencial de mejorar los resultados en salud,
la calidad de vida del paciente y la eficiencia del sistema sanitario y, por ello, numerosas
politicas sanitarias promueven el uso adecuado de los medicamentos. Sin embargo, el
desarrollo de intervenciones que sean eficaces y puedan implementarse facilmente en
la practica diaria de la farmacia es aun un reto a dia de hoy, siendo necesario generar

evidencia cientifica en este sentido.

Por ello, el objetivo de este estudio era evaluar la efectividad de un servicio de
adherencia terapéutica ofrecido desde la farmacia comunitaria a pacientes adultos en

tratamiento farmacoldgico para hipertension arterial, asma o EPOC, analizando el
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impacto del mismo tanto en la adherencia como en los resultados clinicos en

comparacion con la atencién farmacéutica habitual.

Para ello, se llevé a cabo un ensayo controlado y randomizado de 6 meses de duracion
en oficinas de farmacia de 6 provincias espafiolas. La participacién de los farmacéuticos
fue voluntaria y no estuvo sujeta a incentivos econdmicos, siendo los criterios de
inclusién la existencia de una zona de atencién individualizada, la disponibilidad de al
menos un farmacéutico para proporcionar el servicio y la participacion en una formacién
previa al inicio del estudio. Las farmacias fueron asignadas aleatoriamente al grupo de
intervencion (IG) o al grupo control (CG) y se establecié la necesidad de que cada

farmacia reclutase a 12 pacientes, 4 en tratamiento para cada una de las patologias.

Eran elegibles todos los pacientes que acudian a retirar una prescripcion para
hipertensién, asma o EPOC y cumplian los siguientes criterios de inclusién: ser mayor de
18 afos, otorgar consentimiento informado y tener capacidad para completar los
cuestionarios EuroQol-5D (calidad de vida relacionada con la salud), Morisky-Green-
Levine (MGL, adherencia al tratamiento), Cuestionario de Control del Asma (ACQ) o
Cuestionario Clinico COPD (CCQ, estado de salud en EPOC). Se excluyeron pacientes
embarazadas y lactantes, aquellos que retiraban medicacién para otra persona o no
podian acudir a la farmacia de manera regular, los que hubieran participado
previamente en programas o estudios de adherencia y aquellos con dificultades para

comunicarse o con alguna discapacidad que les impidiera participar en el estudio.

Una vez culminado el reclutamiento y tras obtener el consentimiento, farmacéutico y
paciente fijaban una fecha para la visita inicial y comenzar asi el proceso, consistente en
un total de 6 visitas con periodicidad mensual en las que se registraban los datos del
paciente y sus variables clinicas utilizando un formulario electrénico. Los pacientes del

CG recibian la atencion habitual, definida como dispensacion con informacién
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personalizada del medicamento, mientras que los del |G recibian un servicio de

adherencia protocolizado consistente en una intervencidn compleja que incluye:

1. Entrevista para evaluar la adherencia utilizando el cuestionario MGL.

2. Clasificacion del paciente en adherente o no adherente (no intencionado,
intencionado o combinado).

3. Identificacion de barreras para la adherencia.

4. Realizacién de una propuesta de intervencién adaptada al paciente.

5. Aplicacién del modelo transteérico de cambio conductual para obtener
informacidén acerca de la predisposicion del paciente a cambiar.

6. Seguimiento para analizar el progreso del paciente y proporcionar feedback o
nuevas estrategias.

7. Aplicacién de los principios de la entrevista motivacional durante las

interacciones farmacéutico-paciente.

Todos los farmacéuticos recibieron una formacion inicial, si bien mientras los del I1G
fueron entrenados en las habilidades y conocimientos necesarios para proporcionar el
servicio de adherencia, los del CG sélo recibieron formacién sobre el protocolo del
estudio y la recogida de datos. Los farmacéuticos participantes contaron con el apoyo,

durante todo el proceso, de farmacéuticos facilitadores del cambio de practica.

El impacto del servicio en la adherencia se midié como el porcentaje de pacientes
adherentes segun el test de MGL y para los resultados clinicos se utilizaron los
cuestionarios ACQ, CCQ o la medida de la presion arterial en funcién de la patologia,
mientras que el cuestionario EuroQol-5D sirvid para realizar el andlisis coste-efectividad
del servicio, aunque los datos econdmicos no se incluyen en este trabajo.

Un total de 92 farmacias, 633 pacientes IG y 553 CG completaron el estudio, siendo los

resultados mas significativos los siguientes:
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- Adherencia: Aunque se partia de valores similares al inicio del estudio (39,1% IG
y 44,3% CG), se detectaron diferencias significativas entre las visitas 3 y 6, con un
incremento absoluto de la adherencia muy superior en los pacientes que
recibieron el servicio (51,8%) frente a los del CG (22,2%).

- Control de variables clinicas: Los valores medios de presidn arterial registrados en

la visita 1 eran similares en ambos grupos y el porcentaje de pacientes controlados
se incrementd en ambos grupos tras la intervencidn. No se observaron diferencias
significativas en los valores de presidn sistdlica, pero si se registré una reduccién
significativa de la presion diastélica en el IG en comparacion con el CG tras los 6
meses.

En cuanto al asma, aunque los valores del ACQ registrados al inicio eran similares
en ambos grupos, solo el IG presentd una disminucién clinicamente significativa
en la visita 6. Igualmente el porcentaje de pacientes con control de la enfermedad
al final del estudio fue significativamente superior en el IG (72%) que en el CG
(57,8%).

Para la EPOC, los valores iniciales del CCQ se redujeron en ambos grupos durante
el estudio, con diferencias significativas a partir de la visita 3 y una reduccién
clinicamente significativa en el IG. Ademas, el porcentaje de pacientes con bajo

impacto clinico de la enfermedad era significativamente mayor en el IG.

Estos resultados sugieren que las intervenciones en adherencia deben tener una
duracidon minima de 3 meses para ser eficaces, si bien algunos parametros, como la
presion arterial, pueden requerir de mas de 6 meses para que los cambios se
manifiesten clinicamente. Por otro lado, las mejoras observadas en el grupo control
durante los primeros meses del estudio sugieren que la implicacién del farmacéutico y
la recogida de datos hacen que el paciente sea mas consciente de su comportamiento y

lo modifique, si bien estos cambios podrian deberse también al hecho de que los
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farmacéuticos hayan proporcionado mas informacidn que en un acto de dispensacion

habitual a pesar de que se les indicé que no debian modificar su practica profesional.
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