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RESUMEN

El estudio tuvo como objetivo analizar el uso racional de antiinflamatorios no esteroideos y
antipiréticos en el servicio de medicina interna del Hospital General Docente Riobamba durante
el periodo septiembre — octubre 2020, se empled un tipo de investigacion descriptiva con un
disefio no experimental de tipo transversal con la recopilacion de informacion mediante una
hoja de registro, en la que se identifico los medicamentos con mayor rotacion, y los posibles
tipos de Problemas relacionados con los medicamentos. La muestra fue conformada por 133
historias clinicas, los datos recolectados se tabularon, obteniendo que el antipirético mas
prescrito con un 58% es el paracetamol seguido del ibuprofeno con un 23 %, se tuvo que él 75%
de la poblacion presenta un uso racional de antiinflamatorios no esteroideos y antipiréticos y el
25% no, entre ellos efectos adversos, interaccion medicamentosa, contraindicacion e
incumplimiento, que se relaciona con los resultados negativos por necesidad y efectividad
originados. Finalmente, con la socializacion sobre la importancia del Uso Racional de
Medicamentos al personal de salud, se concluye que los médicos de la entidad no cuentan con
un buen abastecimiento de farmacos, acotando que es importante las investigaciones realizadas,
ya que les permite conocer como se ha manejado las terapias farmacoldgicas. Con base de los
resultados se establece la necesidad del seguimiento farmacoterapéutico, principalmente a
pacientes de caso confirmado por Covid — 19, teniendo en cuenta las posibles complicaciones
que se pudieron desencadenar, ademas se recomienda realizar capacitaciones al personal de
salud para llevar un manejo adecuado en la elaboraciéon de registros con la informacion

adecuada de cada paciente.

Palabras clave: <BIOQUIMICA Y FARMACIA> <USO RACIONAL DE
MEDICAMENTOS (URM)>, <ANTIINFLAMATORIOS NO ESTEROIDEOS (AINES)>,
<ANTIPIRETICOS>, <PROBLEMAS RELACIONADOS CON LOS MEDICAMENTOS
(PRM)>.
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ABSTRACT

The aim of the study was to analyze the rational use of non-steroidal anti-inflammatory and
antipyretic drugs in the internal medicine service of the Hospital General Docente Riobamba
during September - October 2020, a descriptive research was used with a non-experimental
cross-sectional design with the collection of information through a registration sheet, in which
the most commonly used medications were identified and the possible types of drug-related
problems. The sample was composed of 133 medical records, the data collected was tabulated,
obtaining that the most prescribed antipyretic is paracetamol 58% followed by ibuprofen 23%, it
was found that 75% of the population presents a rational use of non-steroidal anti-inflammatory
and antipyretic drugs and 25% does not, including adverse effects, drug interaction,
contraindication and non-compliance which is related to the negative results due to necessity
and effectiveness originated. Finally, with the socialization about the importance of the rational
use of medications to health personnel, it is concluded that the entity's doctors do not have a
good supply of drugs, noting that the research carried out is important, since it allows them to
know how pharmacological therapies has been managed. Based on the results, the need for
pharmacotherapeutic follow-up is established, mainly for patients confirmed with Covid - 19,
taking into account the possible complications that could be triggered, in addition, it is
recommended to train health personnel to carry out adequate management in the preparation of

records with personalized information.

Keywords: <BIOCHEMISTRY AND PHARMACY>, <RATIONAL USE OF MEDICINES
(RUM)>, <NON-STEROID ANTI-INFLAMMATORY DRUGS (NSAIDs)>,
<ANTIPYRETICS>, <DRUG-RELATED PROBLEMS (DRP)>.
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INTRODUCCION

Una herramienta primordial a lo largo del tiempo que ha contribuido en la prevencion,
tratamiento, rehabilitacion y cura de las enfermedades han sido los farmacos, los cuales tienen
un impacto en la salud publica debido a él gran mercado mundial que genera, formando una de
las mas lucrativas industrias del mundo, con variantes en el proceso salud-enfermedad. Para los
paises en vias de desarrollo no se enfoca simplemente en razones financieras, sino a la calidad
en la atencion, el control y el seguimiento que se debe brindar al paciente (MSP 2010, p.8).

En los paises de América Latina se tiene una Autoridad Reguladora Nacional para fortalecer los
sistemas publicos de prestacion de servicios de salud, con estrategias para garantizar acceso
equitativo y calidad del producto. Segun la Organizaciéon Mundial de la salud (OMS), un
instrumento que se utiliza como base es el denominado cuadro Basico de Medicamentos (CBM)
para cubrir necesidades en el primer nivel de atencion, salas de urgencia, consultas externas
hospitalarias, asi como un control eficaz del presupuesto destinado hacia lo esencial y para el
manejo de la morbilidad segun las necesidades locales de varios paises (Lopez, 2015, pp.131-132).
La utilizacién del farmaco o farmacos apropiados, considerando su accién, su beneficio, asi
como los posibles efectos que pueden invalidar la accién en pacientes es de significativa
importancia. Asi es el caso de los Antiinflamatorios no esteroideos (AINES) que representan un
papel fundamental en el tratamiento del dolor, inflamacion, como antipirético y el uso de
analgésicos para dolores a mayor escala. En un estudio reciente obtuvieron como resultado que
ocho AINEs son utilizados en unos 70% de las prescripciones y 14 son usados en el 90% de los
pacientes. Es decir, se conoce entonces que de ellos 10 o 15 son necesarios para proveer una

eleccion razonable, y que generalmente el uso de estos medicamentos es en gran cantidad
(Valsecia, 2010, p.132).
Para promover el Uso Racional de Medicamentos (URM) es importante las capacitaciones

contindas dirigidas a los profesionales, técnicos y todos quienes conforman el equipo de salud y
sirven a la sociedad, pues el abuso de los mismos ocasiona reacciones adversas, consecuentes a
una mala prescripcion administracion, dosificacion, y diferentes causas. Un tratamiento
adecuado e individualizado para cualquier tipo de patologia, debe tener en consideracion las
comorbilidades y antecedentes propios de cada paciente (Ramos y Olivares, 2014, p.50).

El uso irracional de medicamentos ocurre frecuentemente, originando problemas en el
tratamiento del paciente y dificultando el trabajo de los profesionales de salud, el farmacéutico
tras la prescripcion del médico es quien corrobora la medicacion. Entre las funciones de los
farmacéuticos esta el control de la reglamentacion y gestién de medicamentos, atencién de
farmacia hospitalaria, industrial y de la comunidad, en actividades académicas, capacitacién a
trabajadores de salud e investigadores. La contribucién en la preparacién, distribucion y control

de medicamentos y productos afines, asesoramiento de informacion a quienes recetan o usan
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productos farmacéuticos, con el fin de garantizar una farmacoterapia dptima (Onatibia et al., 2021,
p.17).

La investigacidn se realizé utilizando las historias clinicas de los pacientes hospitalizados en el
servicio de medicina interna durante el periodo septiembre — octubre 2020 quienes recibieron en
su tratamiento AINEs y antipiréticos, con el propdsito de determinar las causas de los PRM, se
analizé el uso adecuado mediante la informacion recolectada, lo cual servird como aporte para
el sector de salud, y de esta manera informar y motivar a los profesionales de los diferentes
centros hospitalarios a realizar notificaciones de reacciones adversas y contribuir con el Sistema
Nacional de Farmacovigilancia (SNFV) para mejorar la salud publica y la seguridad frente al

uso de medicamentos (ARCSA 2016, p.12).



OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

Objetivo general

Analizar el uso racional de antiinflamatorios no esteroideos y antipiréticos en el servicio de
Medicina Interna del Hospital General Docente Riobamba durante el periodo septiembre —
octubre 2020.

Objetivos especificos

e Identificar los antiinflamatorios no esteroideos y antipiréticos con mayor rotacion que se
usa en el servicio de Medicina Interna del Hospital General Docente Riobamba durante el
periodo septiembre — octubre 2020.

e  Determinar los problemas relacionados con el uso de antiinflamatorios no esteroideos y
antipiréticos que se originan en el servicio de Medicina Interna del Hospital General Docente
Riobamba durante el periodo septiembre — octubre 2020.

e Socializar la importancia del uso racional de medicamentos con base a los resultados
obtenidos al personal de salud del servicio de Medicina Interna del Hospital General Docente

Riobamba.



CAPITULO I

1. MARCO TEORICO REFERENCIAL

1.1. Antecedentes

Los AINES son un grupo de medicamentos que presentan gran capacidad analgésica,
antiinflamatoria, y antiagregante plaquetario, su sintesis e incorporacion a la comercializacion
del mercado farmacoldgico se realiza permanentemente, cuya practica esta sobrevalorados,
sobre utilizados y en algunos casos con una mal prescripcion ocasionando efectos adversos y
toxicos que surgen en los pacientes en un gran porcentaje (Mota y Wanmacher., 2017, pp.11-12).

El hombre desde sus inicios se ha visto expuesto a varias enfermedades, en las cuales, el dolor
es una de las situaciones mas comunes por lo que nuestros antepasados con el desconocimiento
que tenian buscaban la manera de aliviar dichos sintomas, de tal manera que se intentaba
remedios, ritos, o plegarias que lo pudieran utilizar. Se conoce que desde el tiempo de Galeno
(siglo XI) hasta Edward Stone en 1763 se ha empleado empiricamente hojas de sauce,
conociendo que su principio activo presente es la salicilina, conllevando a un gran paso para el
descubrimiento del acido salicilico en 1838 por Piria. En busca de nuevos derivados sintéticos
obtiene el acido acetilsalicilico al que se le bautiza como aspirina en honor al obispo Napoles

San Aspirinus, que como se conoce en la actualidad tiene una gran demanda en su fabricacién
(Lopes et al., 2019, pp.10-12).
Los debates sobre la idoneidad de los AINE para la venta sin receta (OTC) frente a la

dispensacion con receta se centran en los considerables riesgos para la salud asociados con su
uso inapropiado, incluida la intoxicacion por medicamentos, las interacciones entre
medicamentos y las reacciones adversas a los medicamentos. Por ejemplo, la ingesta de
diclofenaco, ibuprofeno y naproxeno aumenta el riesgo de complicaciones gastrointestinales
entre 2 y 4 veces y duplica el riesgo de insuficiencia cardiaca que requiera hospitalizacion. El
paracetamol, un farmaco comuin y de facil acceso en muchos paises e incluido en
aproximadamente 150 preparaciones conlleva riesgos de intoxicacion con 10 a 15g informados
como hepatotdxicos para adultos y 25 g pueden ser potencialmente mortales. Se han informado
fuertes relaciones entre las ventas de paracetamol y las sobredosis no fatales en Inglaterra y
Francia, y el aumento de las ventas se asocia con un aumento del abuso que resulta en dafio
hepatico, autointoxicaciones no fatales y suicidios (Peceros, 2018, pp.22-23).

En Alemania, ademaés de la dispensacion con receta, la aspirina, el diclofenaco, el ibuprofeno, el
naproxeno y el paracetamol estan ampliamente disponibles OTC en las farmacias y a través de
las farmacias de Internet, involucrando siempre a farmacéuticos profesionales en la venta.

Segun la Asociacion Nacional de Fabricantes de Productos farmacéuticos (‘Bundesverband der
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Arzneimittelhersteller eV"), en 2012 los habitantes de Alemania gastaron una media de poco
mas de 60$ por persona en todos los preparados de venta libre, incluidos los analgésicos
El consumo de analgésicos es de importancia critica para la salud puablica, pero los datos
representativos basados en la poblacion sobre su uso real son escasos. La mayoria de los
estudios existentes sobre el uso de analgésicos se basan en datos de prescripcion médica,
seguros médicos o atencién secundaria (Celik et al., 2018, pp.7-11).

Sanunga Lupe en el afio 2011 realizéd un diagnéstico sobre la dispensacion y consumo de
medicamentos en el aiio 2009 en donde se obtuvo como resultado que el ibuprofeno se utiliza en
mayor proporcion con 5292 unidades que representa el 225%, seguido de la amoxicilina con
2395 unidades equivalentes al 10,2% y el suero oral con 2017 unidades correspondiendo al
8,6% del total de medicamentos (Sanunga, 2011, p.14).

En una investigacion de AINES analgésicos - antipiréticos en la parroquia San Blas ubicada en
la ciudad de Cuenca en el afio 2011 se obtuvo como resultado que los farmacos de mayor
rotacion son el acetaminofén y &cido acetil salicilico con un porcentaje de 45,1%, 39,5%
respectivamente, seguidos del Naproxeno sodico con un 39,9% Yy finalmente Diclofenaco con
40,6% (Jara'y Macias, 2017, pp.7).

El dolor al ser el resultado de una estimulacion va a depender del tamafio, profundidad de la
lesion, es asi que en un estudio descriptivo retrospectivo realizado desde el punto de vista
médico a nivel de atencidn primaria con una muestra de 24 prescriptores los datos se obtuvieron
basandose en la forma adecuada de los medicamentos y la asociacion a un proceso inflamatorio,
conjuntamente con los intervalos de administracion, tras presentarse el dolor como Unico
sintoma, el 100% de los médicos manejan la Duralgina y el Paracetamol, al relacionarlo con

inflamacion, el 100% recurre al Ibuprofeno, seguido del Piroxicam con el 91.6 % (Hallazgoset al.,
2019, pp.29-34).

1.2.  Analgésicos

Se definen como "compuestos capaces de aliviar el dolor sin la pérdida de la conciencia". La
palabra analgésico proviene de analgesia, que significa literalmente "ausencia de dolor" (del
griego an- "no" + algein "sentir dolor"). Los analgésicos también pueden poseer acciones
antipiréticas, es decir, reductoras de la fiebre, o antiinflamatorias histéricamente llamadas
antiflogisticas. En esta disertacion, los analgésicos clasicos se definen como AINE, opioides o
farmacos pertenecientes al sistema de clasificacion quimica terapéutica anatémica, entre los que
se encuentran el paracetamol, el AAS y la fenazona-cafeina. Los farmacos utilizados en el
tratamiento del dolor, pero con otras indicaciones primarias, por ejemplo, los antiepilépticos y

los antidepresivos, suelen denominarse analgésicos atipicos o adyuvantes o coanalgésicos
(Manterola et al., 2019, pp. 471).



1.2.1. Tipos de analgésicos

Los analgésicos pueden clasificarse a grandes rasgos en dos categorias:

1.2.1.1. Analgésicos no narcoticos (no adictivos)

Este tipo de farmacos se utiliza generalmente para aliviar el dolor esquelético que puede
producirse debido a la artritis. La aspirina y el paracetamol son los farmacos mas comunes en
este caso. Cuando se toma la aspirina, ésta act(a inhibiendo la sintesis de la sustancia quimica
conocida como prostaglandinas mediante reacciones quimicas que provocan la inflamacién de
los tejidos, por consiguiente, la sensacion de dolor. Estos farmacos también ayudan a reducir la
fiebre y evitan la coagulacidn de las plaquetas. La accion anticoagulante es la razon por la que la

aspirina se utiliza para la prevencién de ataques cardiacos (Rankel et al., 2016, p.21).

1.2.1.2. Analgésicos narcéticos

Este tipo de farmacos analgésicos se toman para uso médico en dosis prescritas, donde actGan
aliviando el dolor y produciendo suefio. Si la dosis de este farmaco analgésico aumenta, puede
provocar un coma, convulsiones y, finalmente, la muerte.

La morfina es el tipo de analgésico narcdtico mas utilizado en la actualidad, también se
denominan opidceos ya que se obtienen de la adormidera. Los analgésicos narcéticos o
analgésicos se utilizan sobre todo para aliviar el dolor postoperatorio, el dolor cardiaco y el

dolor del cancer terminal (Rankel et al., 2016, p.21).

S Tercer escalon
Opioides potentes
— Morfina
— . — Fentanilo
~ Segundo escaldn )
— Oxicodona
Opioides débiles - Metadona
— Codeina - Buprenorfina
— Dihidrocodeina
Primer escaldn — Tramadol
Analgésicos no Pueden asociarse Pueden asociarse
opioides alos farmacos a los farmacos
- AINE del primer escaldn del primer escalon
— Paracetamol en determinadas en determinadas
— Metamizol situaciones situaciones
Posibilidad de usar coadyuvantes en cualquier escalén segin la
situacion clinica y causa especifica del dolor

Figura 1-1. Escala Analgésica de la OMS para el tratamiento crénico.

Fuente: (Morena y Muedra, 2019, p.4).
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1.2.2. Clasificacion de los analgésicos

Seguln (Mejia, 2015) los analgésicos se clasifican en funcion de su mecanismo de accion.
- Paracetamol (acetaminofén)

- AINEs

- Inhibidores de la COX-2

- Opiaceos

- El alcohol

- Cannabis medicinal

- Combinaciones

- Medicina alternativa

- Agentes psicotropicos

1.3.  Fisiologia de la inflamacion

La inflamacion es una intrincada respuesta bioldgica de los tejidos vasculares a los estimulos
nocivos, como los patogenos, las células irritantes o dafiadas. Es un proceso mediante el cual el
organismo intenta eliminar los estimulos nocivos, asi como iniciar el proceso de curacion del
tejido afectado (Doubova et al., 2017, pp.429-436).

El proceso inflamatorio comienza con el acido aragquiddnico, un 4cido graso insaturado de la
dieta que se obtiene de las grasas animales. Este acido es convertido por la enzima
ciclooxigenasa para sintetizar diferentes prostaglandinas. Estas prostaglandinas regulan muchas
funciones corporales. Existen dos tipos de enzimas ciclooxigenasas: la ciclooxigenasa-1 (COX-
1) y la ciclooxigenasa-2 (COX-2) (Ghlichloo y Gerriets, 2021, pp.5-9).

Cada una de ellas produce diferentes tipos de prostaglandinas. Las enzimas COX-1 generan
prostaglandinas que son responsables de funciones corporales como la produccién de un
revestimiento mucoso protector del estdbmago, la diuresis y la formacion de plaquetas, por citar
algunas. Las enzimas COX-2 se diferencian en que son inducidas, en comparacion con las
enzimas COX-1 que estan presentes en el cuerpo humano (Ghlichloo y Gerriets, 2021, pp. 5-9).

La induccion de las enzimas COX-2 da lugar a la liberacidn de prostaglandinas especificas que
son responsables de la respuesta inflamatoria tal y como la conocemos, causando los signos

cardinales de la inflamacion: dolor, enrojecimiento y calor (Doubova et al., 2017, pp. 429-436).
1.4.  Fisiologia del dolor
La Asociacion Internacional para el Estudio del Dolor establece a este como una experiencia

emocional y sensorial molesta vinculada a un dafio tisular real en términos de dicho dafio.
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Esta definicion no vincula el dolor exclusivamente a un dafio tisular 0 a una causa
fisiopatoldgica, ya que el dolor es una vivencia subjetiva que también puede producirse en
ausencia de dicho dafio. Por tanto, el dolor no s6lo estd relacionado con la transduccion
fisiologica de un estimulo nocivo, sino que también tiene un fuerte componente emocional
(afectivo), asi como la participacion de procesos cognitivos en el cerebro (Alvex y Cioato, 2020,
pp.22-25).

El dolor es una sefial de advertencia bioldgica, pero cuando supera su utilidad como sistema de
advertencia el dolor se convierte en una enfermedad debilitante por derecho propio. El dolor
cronico se ha definido como un dolor que persistente mucho méas del tiempo normal de
curacion.18 Sin embargo, la IASP ha permitido flexibilidad en la definicion de dolor cronico,
tanto en lo que respecta a la duracion, por ejemplo, un mes, tres meses, seis meses, 0 a las
condiciones en las que no se ha producido la "curacién", por ejemplo, la artritis reumatoide, o el
dolor recurrente, por ejemplo, la migrafia. También se ha sugerido que el dolor crénico es "un
dolor persistente que no es susceptible, por lo general de los métodos habituales de control del
dolor, como los analgésicos no narcoticos

Sobre el conocimiento de los mecanismos neurofisioldgicos que intervienen en la nocicepcion o
capacidad de sentir dolor, en la fisiopatologia y tratamiento farmacoldgico del dolor, se conoce
4 procesos distintos en la fisiologia del dolor que son: La transduccidn, transmision, modulacion

y percepcion, siendo un blanco importante para el tratamiento analgésico (Bent et al., 2020, p. 320).

1.41. Tipos de dolor

La estimulacién de un nociceptor, debida a un evento quimico, térmico o mecanico que tiene el
potencial de dafiar el tejido corporal, puede causar dolor nociceptivo

El dafio al propio sistema nervioso, debido a una enfermedad o a un traumatismo, puede causar
dolor neuropético (o neurogénico).

El dolor neuropatico puede referirse al dolor neuropético periférico, causado por el dafio a los
nervios, o al dolor neuropatico central, causado por el dafio al cerebro, al tronco cerebral 0 a la
médula espinal.

El dolor neuropético y el dolor nociceptivo son los dos tipos principales de dolor cuando se

considera el mecanismo primario de produccion (Alvex y Cioato, 2020, p.22).
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Figura 2-1. Fisiologia del dolor para el tratamiento analgésico.
Fuente: (Mota y Wanmacher., 2017, p.11).

1.5. Fiebre

La fiebre, también llamada pirexia, se define como una temperatura superior a 38,3 °C (100,9
°F) que dura mas de tres semanas sin un origen evidente a pesar de la investigacion adecuada.
Es una elevacion patoldgica de la temperatura corporal normal; es un proceso activo y se resiste
a los cambios del entorno externo. La fiebre no es una enfermedad, sino simplemente un signo
de muchas diferentes enfermedades. La temperatura corporal puede elevarse sin causas
patoldgicas, como en el caso de la excecisa 0 en la hipotermia resultante de una exposicion
excesiva al calor. La fiebre suele ser un signo de infeccion en el cuerpo. Las infecciones, como
los resfriados y la gripe, son muy comunes, especialmente en los nifios en edad preescolar
(Oliveira, 2019, p.7).

La fiebre suele estar causada por un virus y a veces por una bacteria. Las infecciones viricas son
comunes y no necesitan antibi6ticos, ya que éstos no curan los virus. Las infecciones
bacterianas suelen seguir un tratamiento con antibiéticos. Es la respuesta originaria del cuerpo
para ayudar a combatir la infeccion. La fiebre en si misma no es perjudicial, por lo que no suele

ser necesario tratarla (Oliveira, 2019, p.7).

1.5.1. Tipos de fiebre

Existen principalmente cuatro tipos de fiebre basados en la fluctuacion de la temperatura

corporal



- Intermitente: La temperatura corporal alterna entre la fiebre y la normalidad a intervalos
regulares

- Remitente: La temperatura corporal siempre esta por encima de la normal, pero fluctta en
amplios rangos

- Recaida: Las fluctuaciones se producen entre dias. Es decir, una semana de fiebre seguida
de una semana de normalidad.

- Constante: Fluctuacién minima. Siempre por encima de lo normal (Peplau, 2019, pp. 31).

1.5.2. Fisiopatologia de la fiebre

La fiebre es un proceso complejo que resulta de la interaccion entre los sistemas
neuroendocrino, autonémico e hipotaldmico como respuesta a estimulos infecciosos ya sean
procesos virales o bacterianos, cominmente de las vias respiratorias o también inflamatorios
como enfermedades autoinmunes, canceres, reacciones a farmacos, lo que lleva a una serie de
cambios fisiolégicos que comienzan con la vasoconstriccién, evolucionan a espasmos
musculares y elevacion de la temperatura corporal, seguidos de una meseta en la temperatura, y
terminan con la vasodilatacion y la liberacion de calor a través de la sudoracion.

El proceso se activa cuando las células fagociticas, que han entrado en contacto con pirdgenos
exogenos como una proteina lipopolisacarida de membrana de una bacteria gramnegativa,
comienzan a producir interleucina 1 (IL-1) o factor de necrosis tumoral y otras citoquinas. Estas
citocinas activan el ciclo del acido araquidonico cuando se unen a los receptores del endotelio
vascular o de la microglia de las &reas circunventriculares del cerebro, produciendo
prostaglandina E2 (PGE2) (Ricco et al., 2018, pp.37-41).

La PGE2 intervendra sobre las neuronas del area predptica uniéndose a los receptores 3 de la
prostaglandina E, que inervan el hipotadlamo dorsomedial, el nicleo del rafe palidal rostral en la
médula oblonga y el nucleo paraventricular del hipotadlamo. Las dos primeras zonas estimularan
el sistema simpaético, lo que provocard un aumento de la temperatura por la activacion del tejido
adiposo marrdn) y la vasoconstriccion.

La via del nucleo paraventricular posiblemente medie los efectos neuroendocrinos de la fiebre
mediante la regulacion de la hipdfisis y otras glandulas endocrinas. El hipotdlamo coordina
entonces el aumento de la temperatura a través del sistema auténomo, aumentando la
produccién de calor mediante espasmos musculares, escalofrios y hormonas adrenérgicas, y
evita la pérdida de calor mediante la vasoconstriccién (Bindu et al., 2019, pp.114147).

"Otros analgésicos y antipiréticos" se definen como todos los medicamentos pertenecientes al
grupo ATC NO02B. A menos que se indique lo contrario, en este caso el paracetamol, mientras

gue el paracetamol-codeina se clasifica como opiaceo (Perez et al., 2012, pp.117-118).
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1.6. Antiinflamatorios no esteroideos

Los AINE se caracterizan por ser una clase de farmacos aprobados por la FDA para su uso
como agentes antipiréticos, antiinflamatorios y analgésicos. Estos efectos hacen que los AINE
sean Utiles para tratar el dolor muscular, la dismenorrea, las afecciones artriticas, la pirexia, la
gota, las migrafias y se usan como agentes ahorradores de opioides en ciertos casos de trauma
agudo (Mejia, 2015, pp.25).

Generalmente se dividen en grupos segin su estructura quimica y selectividad: salicilatos
acetilados (aspirina), salicilatos no acetilados (diflunisal, salsalato), &cidos propidnicos
(naproxeno, ibuprofeno, &cidos acéticos (diclofenaco, indometacina), é&cidos endlicos
(meloxicam, piroxicam), &cidos antranilicos (meclofenamato, acido mefenamico), naftilalanina
(nabumetona) e inhibidores selectivos de la COX-2 (celecoxib, etoricoxib).

Los AINE tdpicos (gel de diclofenaco) también estan disponibles para uso en tenosinovitis

aguda, esguinces de tobillo y lesiones de tejidos blandos (Mejia, 2015, pp.25).

1.6.1. Clasificaciéon de los AINEs

Abarcan una gran clase de fa&rmacos con una extrema diversidad estructural y funcional. Se trata
en su mayoria de &cidos organicos débiles (compuestos por una fraccion &cida junto con un
grupo funcional aromaético). En cuanto a la diversidad funcional, la selectividad especifica de la
isoforma para la inhibicién del PGHS constituye la base de la diferenciacion; mientras que una
tercera clasificacion tiene en cuenta la biodisponibilidad de los AINE en el suero, dando cuenta
de los aspectos farmacocinéticos de la accién de los AINE en el contexto sistémico (Mejia, 2015,

pp.25).
En funcién de su estructura quimica, los AINE pueden clasificarse a grandes rasgos en

salicilatos, derivados del acido aril y heteroarilacético, derivados del acido indol/indeno acético,
antranilatos y oxicamatos (&cidos end6licos). La estructura general de un AINE tipico consiste en

una fraccion &cida (acido carboxilico, enoles) unida a un grupo funcional aromatico planar
(Mejia, 2015, pp.25).
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Tabla 1-1: Clasificacion de los AINE

1. Clasificacion de AINE por su vida media [TPDE)

<5 horas 5-15 horas >15 horas
1. Acido acetilsalicilico 1. Diflunisal 1. Piroxicam
2. Acetaminofeno 2. Flurbiprofeno 2. Tenoxicam
3. lbuprafena 3. Naproxeno 3. Nuevos AINE
4. Diclofenaca 4. Sulindaco 4. Oxicanos
5. Acido mefendmico 5. Calecoxib 5. Rofecoxib
4. Ketoprofeno 6. Metamizol
7. Indometacina
8. Nimesulida

2. Clasificacién por AINE por su potencia antiinflamatoria

Analgésicos pero insignificante

e Analgésicos y antiinfl ios moderad Analgésicos y antiinfl ios p
1. Paracetamal 1. Derivados de &c. propidnice: ibuprofena 1. Salicilatos
2. Derivados de c. antranilico: mefenamico 2. Derivados de pirazolonas: dipirona
3. Derivados de dc. arilacético: diclofenacao 3. Derivados inddlicos: etodolaco

4. Indometacina

3. Clasificacion de AINE por su accion sobre Las isoenzimas de COX

Inhibidores no selectivos Inhibidores selectivos COX-2 - nuevos AINE
1. Derivados de acido salicilico Coxibicos: Rofecoxib, Celecoxib, Valdecoxib, Lumiracoxib, Paracoxib
2. Paracetamal Nimesulida
3. Derivos acéticos Meloxicam/Diclofenaco
4. Derivados de &cido propidnico Etodolaco
5. Derivados de acido antranilica Selectividad exclusiva: Celecoxib, Rofecoxib
|fenamatos] Selectividad preferencial: Piroxicam, Meloxicam, Nimesulida, Diclofenaco

6. Derivados endlicos

Fuente: (Mejia, 2015, pp.25).

Los AINEs segun (Ramos y Olivares, 2016) se pueden subclasificar en funcion de la estructura
quimica de la siguiente manera:

e  Salicilatos-aspirina

e  Anilidas-paracetamol

e Acidos arilicos y heteroarilicos acéticos-indometacina

e Acido propidnico (Profens)-ibuprofeno

e  Antranilatos/fenamatos-acido mefenamico

e  Arilcetonas-nabumetona

e  Oxicamas/éacidos endlicos-piroxica

e  Fenilpirazolonas

e Inhibidores selectivos de la COX-2: celecoxib, rofecoxib

1.6.2. Mecanismo de accion de los AINEs

El efecto antipirético se debe a la inhibicion de la formacion de PGE por la COX-1. Los niveles
elevados de PGE en los estados inflamatorios (como las infecciones) aumentan la temperatura.
El efecto analgésico de los AINE es una consecuencia de la produccién local de PGE en los
sitios de inflamacién. En estos lugares, las PGE producidas sensibilizan las terminaciones
nerviosas locales del dolor, que también son estimuladas por otros terceros inflamatorios como

la bradiquinina (Ramos y Olivares, 2016, p.150).
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Mientras tanto, los efectos antiinflamatorios de los AINE también dependen de la inhibicion de
la produccion de prostanoides, ya que estos agentes son importantes en casi todos los
fendmenos asociados a la inflamacidn, vasodilatacion, dolor y atraccion de mas leucocitos al
lugar. El ibuprofeno actia inhibiendo las ciclooxigenasas y evitando asi la consiguiente
formacién de mediadores proinflamatorios. La COX es una enzima la cual tiene la de formar
importantes mediadores biol6gicos denominados prostanoides (incluyendo PGE, prostaciclina y
tromboxano).

El principal mecanismo de accion de los AINE es la inhibicion de la enzima ciclooxigenasa
(COX). Se requiere ciclooxigenasa para convertir el &cido araquidonico en tromboxanos,
prostaglandinas y prostaciclinas. Los efectos terapéuticos de los AINE se atribuyen a la falta de
estos eicosanoides. Especificamente, los tromboxanos desempefian un papel en la adhesién
plaquetaria, las prostaglandinas provocan vasodilatacién, aumentan el punto de referencia de la

temperatura en el hipotalamo y desempefian un papel en la antinocicepcion (Vallejos et al., 2016,
p.111).
Hay dos isoenzimas de ciclooxigenasa, COX-1 y COX-2. La COX-1 se expresa de manera

constitutiva en el cuerpo y juegan un rol hacia el mantenimiento del revestimiento de la mucosa
gastrointestinal, la funcién renal y la agregacion plaquetaria. COX-2 no se expresa
constitutivamente en el cuerpo; y en cambio, se expresa induciblemente durante una respuesta
inflamatoria. La mayoria de los AINEs no son selectivos e inhiben tanto la COX-1 como la
COX-2. Sin embargo, los AINE selectivos de la COX-2 solo se dirigen a la COX-2 y, por lo
tanto, tienen un perfil de efectos secundarios diferente. Es importante destacar que, debido a que
la COX-1 es el principal mediador para garantizar la totalidad de la mucosa géstrica y la COX-2
esta involucrada principalmente en la inflamacion, los AINE selectivos de la COX-2 deberian

proporcionar un alivio antiinflamatorio sin comprometer la mucosa gastrica (Maldonado y Largo,
2017, pp. 22-23).

1.6.3. Efectos adversos de los AINEs

Los efectos adversos relacionados con la toxicidad gastrointestinal son la queja méas comin de
los pacientes que utilizan AINEs convencionales, y representan la segunda causa de riesgo vital
para los pacientes que utilizan AINEs con frecuencia en el tratamiento del dolor crénico

Las gquejas varian mucho en cuanto a su gravedad, e incluyen nauseas, dispepsia y ulceracion.
La edad avanzada, los antecedentes de Ulcera péptica, las dosis elevadas de AINE y el uso
concurrente de corticoides y anticoagulantes son factores que complican la situacion y
aumentan el riesgo de desarrollar efectos adversos mas graves

Los efectos adversos de los AINE parecen estar relacionados con el papel de cada

ciclooxigenasa. Si se inhibe la accion de la COX-1, responsable de formar unos PG
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homeostéaticos, considerados protectores de la mucosa gastrica y también presentes en los
tejidos.

Los AINE tienen efectos adversos bien conocidos que afectan la mucosa gastrica, el sistema
renal, el sistema cardiovascular, el sistema hepatico y el sistema hematol6gico (Seus et al., 2018, p.
3).

Es probable que los efectos adversos gastricos se deban a la inhibicion de la COX-1, lo que
impide la creacién de prostaglandinas que protegen la mucosa gastrica. El dafio es méas probable
en un paciente que tiene antecedentes de Ulceras pépticas. Dado que es especifico de COX-1, el
uso de AINE selectivos de COX-2 es una alternativa de menor riesgo.

Los efectos adversos renales se deben a que COX-1 y COX-2 facilitan la produccién de
prostaglandinas que desempefian un papel en la hemodinamica renal. En un paciente con
funcién renal normal, la inhibicién de la sintesis de prostaglandinas no plantea un gran
problema; sin embargo, en un paciente con disfuncién renal, estas prostaglandinas juegan un
papel mas importante y pueden ser la fuente de problemas cuando se reducen a través de AINE.
Las complicaciones que pueden ocurrir incluyen disfuncién renal aguda, trastornos de liquidos y
electrolitos, necrosis papilar renal y sindrome nefrético/nefritis intersticial (Pillai, 2017, p. 11).

Los efectos adversos cardiovasculares también pueden aumentar con el uso de AINE; estos
incluyen infarto de miocardio, eventos tromboembdlicos y fibrilacion auricular. El diclofenaco
parece ser el AINE con el mayor aumento informado de eventos cardiovasculares adversos. El
mecanismo mas comUnmente propuesto de la toxicidad cardiovascular resultante del uso de
AINE es un desequilibrio entre la produccién de prostaciclina (PGI2), un potente vasodilatador,
y el tromboxano A2 (TXA2), un potente vasoconstrictor. Las enzimas COX-1 intervienen en la
produccién de TXA2, mientras que las enzimas COX-2 producen PGI2. Segln esta teoria, los
AINE selectivos de la COX-2 inhiben preferentemente la produccién de PGI2 pero no la de
TXAZ2 asi, unos niveles méas bajos de PGI2 no pueden contrarrestar la vasoconstriccion causada
por el TXA2. Ademas, unos niveles mas bajos de PGI2 podrian ser especialmente
problemaéticos entre las personas con cardiopatia isquémica, sobre todo si se ha roto una placa
aterosclerética (Lopes et al., 2019, p.9).

Los efectos adversos hepaticos son menos comunes; El riesgo de hepatotoxicidad asociado con
los AINE (niveles elevados de aminotransferasa) no es muy comun, y la hospitalizacion
relacionada con el higado es muy rara. Entre los diversos AINE, el diclofenaco tiene una mayor
tasa de efectos hepatotoxicos.

Los efectos adversos hematol6gicos son posibles, en particular con los AINE no selectivos
debido a su actividad antiplaquetaria. Este efecto antiplaquetario normalmente solo plantea un
problema si el paciente tiene antecedentes de Ulceras gastrointestinales, enfermedades que

alteran la actividad plaquetaria y en algunos casos perioperatorios.
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Otros efectos adversos menores incluyen reacciones anafilactoides que involucran la piel y los

sistemas pulmonares, como urticaria y enfermedad respiratoria exacerbada por aspirina
(Manterola et al., 2019, pp. 471).

1.6.4. Administracion

Mas cominmente, los AINE estan disponibles en forma de tabletas orales. De acuerdo con el
prospecto, la dosis para los AINE de venta libre mas comunes es la siguiente:

- Ibuprofeno: para tabletas de 200 mg, 1 a 2 tabletas cada 4 a 6 horas mientras permanezcan
los sintomas. El limite diario de ibuprofeno es de 1200 mg.

- Aspirina: para tabletas de 325 mg, 1 a 2 tabletas cada 4 horas, o 3 tabletas cada 6 horas. El
limite diario es de 4000 mg.

- Naproxeno sddico: para tabletas de 220 mg, 1 a 2 tabletas cada 8 a 12 horas. El limite
diario de es de 660 mg (Mota y Wanmacher., 2017, p.13).

Los AINEs tdépicos también estan disponibles solucién tépica de diclofenaco sodico al 1,5 %,
parche de diclofenaco hidroxietil pirrolidina al 1,3 % y gel de diclofenaco sodico al 1 %. Son
mas Utiles para tratar el dolor debido a lesiones de tejidos blandos y osteoartritis.

Los AINEs especificos también se pueden administrar por via parenteral; por ejemplo, esta
disponible el ibuprofeno intravenoso, administrado en una infusion de 30 minutos; esto se puede
usar como un analgésico no opioide para controlar el dolor y también puede reducir la fiebre.
Los ensayos han sefialado que el uso de ibuprofeno y morfina por via intravenosa en pacientes
adultos posoperatorios puede reducir el uso total de morfina. Para el tratamiento de la pirexia,
una dosis inicial de 400 mg y luego 400 o 100 a 200 mg cada 4 a 6 horas. Para el tratamiento del
dolor, el régimen de dosificacion recomendado es de 400 a 800 mg, cada 6 horas segun su

necesidad. El ketorolaco también esta disponible para administracién parenteral (Peceros, 2018,
pp.22-23).

1.6.5. Farmacocinética y farmacodinamia de los AINEs

Mas del 90% de los AINE estan altamente unidos a las proteinas plasmaéticas. Estos farmacos
suelen presentar una biodisponibilidad considerablemente buena en especies monogastricas tras
su administracion oral, subcutanea e intramuscular, debido a su solubilidad lipidica de
moderada a alta, aspecto que también permite su penetracion de la barrera hematoencefalica. La
excrecion urinaria directa del farmaco principal es baja debido a la elevada unién con las
proteinas plasmaticas; el metabolismo hepético elimina los AINE del organismo como
metabolitos inactivos que se excretan en la orina y la bilis. La eliminacion del farmaco mediante

el aclaramiento y la vida media terminal es muy especifica de cada especie.
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Las enzimas microsomales del sistema de oxidasas de funcion mixta del citocromo P450 (CYP)
son las responsables de la mayor parte del metabolismo de los AINE, siendo la CYP2C9 la
oxidasa mas importante, responsable principalmente del metabolismo de una amplia gama de
AINE, como el celecoxib, la indometacina, el diclofenaco, el flurbiprofeno, el ibuprofeno, el
naproxeno Yy los &cidos endlicos como el piroxicam y el tenoxicam (Celik et al., 2018, pp.10-12).

Aunque la union a las proteinas plasmaticas dificulta el paso facil de los AINEs a los fluidos
intersticiales y transcelulares desde el plasma, el mismo aspecto facilita su penetracion y
persistencia en los exudados inflamatorios, permitiendo asi acciones antiinflamatorias. Las
diferencias inherentes a las propiedades farmacocinéticas de los AINE con centros quirales en
su estructura exigen ademas una atencion especifica antes de prescribir una dosis adecuada para
su administracion. Esto se debe a las diferencias estructurales y, por tanto, farmacocinéticas
entre los enantiémeros de los mismos AINE, junto con su potencial conversion de la forma R(-)
a la S(+) o viceversa, in vivo, que en ultima instancia dictan sus especificidades en términos de
aclaramiento sistémico, vidas medias de eliminacion y volimenes de distribucion de un

enantiomero concreto en la circulacion (Sanunga, 2011, p.14).

1.7.  Antipiréticos

Estos incluyen al paracetamol, el ASA vy la fenazona-cafeina. EI uso en este grupo estd muy
dominado por el paracetamol. Este es un analgésico con efecto antipirético, pero con una débil
accion antiinflamatoria. EI paracetamol se clasifica a veces como un AINE, pero cominmente
no se considera un AINE debido a la falta de efecto antiinflamatorio y a un perfil de efectos

adversos diferente (Perez et al., 2012, pp. 117-118).

1.7.1. Mecanismo de accion del paracetamol

Mas de un siglo después de su descubrimiento, el mecanismo de accion de este sigue siendo en
gran medida desconocido. Pues este medicamento tiene acciones analgésicas y antipiréticas,
pero una actividad antiinflamatoria nula o débil. Una hipdtesis, aunque cuestionada en los
Gltimos afios, es que paracetamol es un inhibidor de una tercera isoforma de la enzima COX, la
COX-3, presente en el sistema nervioso central (SNC), mientras que también puede tener otros

efectos en el SNC, sobre la enzima COX-2, o en los canales de potencial receptor transitorio
(Jaray Macias, 2017, pp. 7).
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1.7.2. Absorcion y metabolismo del paracetamol

La absorciéon del paracetamol se produce rapidamente en el duodeno. A dosis seguras, las
concentraciones maximas se alcanzan en 1,5 horas y la vida media es de 1,5 a 3 horas; en caso
de sobredosis, las concentraciones séricas maximas se observan en 4 horas. El paracetamol
atraviesa la barrera hematoenceféalica con facilidad y se distribuye uniformemente en el sistema
nervioso central (SNC) en todas las dosis. En el hombre, una concentracién plasmatica de 200-
300 pg/mL se considera toxica y el paciente necesita un tratamiento serio. Del mismo modo, en
los estudios con roedores, las dosis de 100 mg/kg y superiores se asocian con algunos
biomarcadores de toxicidad, y a partir de 300 mg/kg hay pruebas flagrantes de toxicidad.
Ademas, dosis de 100-500 mg/kg se han relacionado con una concentracion plasmatica de 1-10
mM en roedores. In vitro, concentraciones similares se asocian normalmente con alteraciones de

la funcion celular y mitocondrial (Manterola et al., 2019, pp. 471).

1.7.3. Toxicidad del paracetamol

La lesion hepética provocada por paracetamol es la forma mas habitual de lesién hepética
inducida por farmacos en humanos y una causa principal de casi el 50% de los casos de
insuficiencia hepatica aguda a nivel mundial. Los aductos proteicos de los metabolitos del
paracetamol parecen causar la interrupcion de la cadena de transporte de electrones (ETC) y da
lugar a la formacion de especies reactivas de oxigeno y nitrégeno en las mitocondrias. Otras
acciones incluyen la apertura del poro de transicion de permeabilidad de la membrana (MPTP)
y la rotura del &cido desoxirribonucleico (ADN) vinculada a la disfuncién mitocondrial en los
hepatocitos sin liberacion de alanina transaminasa (ALT). Sin embargo, una dosis elevada

puede producir una disfuncién mitocondrial irreversible y necrosis (Rankel et al., 2016, p. 19).

1.8. Interaccion con los AINEs

1.8.1. Antihipertensivos

La hipertension y el dolor crénico pueden ser comorbilidades frecuentes en ancianos y en
aquellos con enfermedades crdnicas; por lo tanto, es comun el uso concomitante de NSAID vy
antihipertensivos. La eficacia de los medicamentos que actlan sobre las prostaglandinas renales
(furosemida) o modifican sus efectos (otros diuréticos o IECA) puede reducirse, lo que da lugar
a aumentos de la presion arterial con la coadministracion de AINE debido a la inhibicion de las

prostaglandinas renales y al aumento de la retencion de liquidos (Mahé et al. 2015).
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1.8.2. Bloqueadores de los canales de calcio y f-adrenérgicos

Se ha encontrado que algunos AINES, incluidos la indometacina y el flurbiprofeno pero no el
naproxeno o la aspirina, interactian con los bloqueadores [ como el propranolol, oxprenolol,

atenolol, lo que atenua sus efectos antihipertensivos (Mahé et al, 2015, p.372).

1.8.3. Antitrombaticos

Se han informado interacciones entre los AINE y varias clases de medicamentos
antitromboticos, incluidos la aspirina y la warfarina, estas pueden contribuir a las

exacerbaciones del asma (por un mecanismo no alérgico) (Moor et al, 2015, p.1065).

1.8.4. Antirreumaticos/quimioterapia

El metotrexato es un antimetabolito que se utiliza en dosis altas como quimioterapéutico y en
dosis bajas para el tratamiento del psoriasis. Se ha descubierto que varios AINE, incluidos el
ibuprofeno y el naproxeno recetados, reducen la eliminacion renal del metotrexato, lo que
podria provocar toxicidad (insuficiencia renal o pancitopenia), al menos cuando el metotrexato

se usa en dosis altas (Moor et al, 2015, p.1065).

1.8.5. Corticosteroides

El uso combinado de corticosteroides orales y AINE puede aumentar el potencial de toxicidad

gastrointestinal grave (Moor et al, 2015, p.1065)

1.8.6. Diuréticos

Los diuréticos tiazidicos (HCTZ) también se asocian con interraciones farmacoldgicas
potenciales cuando se combinan con AINE debido a que la prescripcién de ibuprofeno en

combinacién con HCTZ en hipertensos aumenta la presion arterial (Paterson et al. 2019, p.480)

1.8.7. Hipoglucemiantes orales

Las dosis moderadas o grandes de aspirina pueden potenciar el efecto hipoglucémico de los
farmacos con sulfonilurea. Se desconoce el mecanismo de esta interaccion. La fenilbutazona y
la azapropazona inhiben el metabolismo de los hipoglucemiantes orales, lo que da lugar a una

marcada potenciacion de los efectos hipoglucemiantes de los farmacos. Esta interaccion
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farmacoldgica no suele producirse con otros AINE y parece ser muy selectiva para estos dos
agentes. Por lo general, en la mayor parte de los casos, los AINE pueden coadministrarse con

hipoglucemiantes orales sin riesgo de inducir hipoglucemia (Paterson et al. 2019, p.480).

1.8.8. Litio

El litio y algunos no esteroides se excretan a través de los tabulos proximales. Debido a la
interaccion tubular proximal, varios AINE, como la indometacina, el diclofenaco y el piroxicam
disminuyen el aclaramiento renal del litio en un 20-40%, lo que conduce a niveles toxicos de
litio. El sulindac puede aumentar el aclaramiento del litio, lo que implica una pérdida del efecto

terapéutico (Paterson et al. 2019, p.481)

1.8.9. Probenecid

Con el probenecid puede producirse una inhibicién de la excrecién renal y biliar de los AINE.
Este ocurre con los AINE que se metabolizan por glucuronidacién hepatica, incluyendo el

naproxeno indometacina, diflunisal y ketoprofeno (Moor et al, 2015, p.1065).

1.9. Eficacia y efectividad de los AINEs y antipiréticos

Tal vez resulte sorprendente que los AINE muestren una evidencia equivoca de eficacia en la
artritis inflamatoria. Asi mismo, el diclofenaco es el AINE mas eficaz en la artrosis, mientras
que el tratamiento con paracetamol solo es ineficaz. Las revisiones sistematicas recientes
muestran una efectividad/eficacia limitada o no probada del uso de estos farmacos a largo plazo,
el paracetamol en el dolor crénico es limitada, mientras que los AINEs muestran s6lo un
pequefio efecto con bajo nivel de evidencia en el dolor lumbar crénico. Esto se ve respaldado
por las pruebas epidemioldgicas que demuestran que alrededor de dos tercios de los pacientes
con dolor crénico que utilizan analgésicos de prescripcion informan de que sus analgésicos de
prescripcion son inadecuados para controlar el dolor. Sin embargo, la mayoria de los AINEs y
antipiréticos funcionan bien, pero s6lo en una minoria de pacientes, y que la seleccién del
tratamiento deberia basarse en la respuesta individual al tratamiento y no en la respuesta media

informada en la poblacion (Rankel et al., 2016, p. 19).

1.10. Uso racional de medicamentos

Se considera que Uso Racional de los Medicamentos (URM) a la condicién en la que los

pacientes reciben los medicamentos apropiados para su estado clinico, en dosis adecuadas a sus
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necesidades individuales, durante un periodo de tiempo apropiado y al menor importe posible
para ellos mismos y para la comunidad.

Para poder lograr el URM, es importante un conjunto de acciones, como:
Diagnosticar correctamente;

- Prescribir el tratamiento correcto, con la informacion necesaria para el usuario, basandose
en la evidencia cientifica; prescribir de forma legible, para evitar problemas de dispensacion y
administracion;

- Organizar el servicio para que el usuario tenga acceso a la medicacion en cantidad
suficiente y a tiempo;

- Promover la adherencia al tratamiento;

- Evaluar y controlar al usuario en cuanto a la respuesta terapéutica o cualquier problema
relacionado con la medicacidn (Morena y Muedra, 2019, p.5).

Sin embargo, la promocién de la URM no es una tarea tan facil, ya que implica a un conjunto de
factores que influyen, directa e indirectamente, en los pasos que promueven la URM. Los
actores implicados en este contexto son: el Estado, el mercado farmacéutico, los profesionales
de la salud y el usuario del servicio. La relacion entre ellos es conflictiva en la medida en que
los intereses son diferentes, no hay una regulacién efectiva por parte del Estado y la conducta de
muchos profesionales de la salud no se ajusta a la URM (Perez et al., 2012, p.115).

Al mismo tiempo que se dispone de suficientes herramientas y evidencias cientificas para
promover el URM, ya que, la sociedad de consumo ve a la medicina de forma simbdlica. Esta
simbologia atribuye a la medicina un aspecto de magia, un poder absoluto, como si, a través de
una pildora, se pudiera resolver cualquier problema de salud. Asi, la medicina es vista como una
mercancia que reduce el proceso salud-enfermedad al aspecto organico, prescindiendo de los

factores causales de caracter social y conductual (Doubova et al., 2017, p.432).

1.11. Importancia clinica

Es de fundamental importancia que los médicos dominen la terapia farmacoldgica que utilizara
durante el cuidado y manejo de sus pacientes. Esto es esencialmente sustancial en lo que
respecta al uso de anestésicos locales, analgésicos, antibiéticos y antiinflamatorios esteroideos y
no esteroideos. Hay que destacar, entre otras cosas, las posibles contraindicaciones en pacientes
alérgicos, mujeres embarazadas y lactantes, y en aquellos cuya afectacion neuroldgica o
sistémica requiera una atencién especial (Ghlichloo y Gerriets, 2021, p. 6).

La receta garantiza una informacion que tiene como objetivo asegurar al paciente los beneficios
de una correcta administracién de los medicamentos que contiene. También permite limitar la

automedicacion, incluyendo precauciones, pautas o cuidados postoperatorios, ademas de servir
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como instrumento legal en casos de mal uso del farmaco, o de prescripcién innecesaria o
inadecuada que cause dafio al paciente.

Los errores en la prescripcion de medicamentos pueden tener consecuencias desastrosas.
Cuando el planteamiento del farmaco es para el tratamiento del dolor establecido, la
infraprescripcion puede dar lugar a la ausencia de analgesia porque el grado de dolor es mayor
que la capacidad del farmaco para inhibir el estado de hiperalgesia establecido. Y, en estos
casos, la analgesia podria estar garantizada por un farmaco tan eficaz como el prescrito, pero
mucho més seguro.

En términos de salud publica, y considerando que el Sistema Unico de Salud pone a disposicion
la atencion farmacéutica desde la red basica hasta los niveles hospitalarios de alta complejidad
se debe considerar la accesibilidad del medicamento a prescribir. Existen bases que orientan la

prescripcion racional de medicamentos, tanto para el dolor como para la infeccion (Alvex y Cioato,
2020, p. 24).

1.12. Papel del farmacéutico

Entre los profesionales de la salud, el farmacéutico es el mas disponible para la poblacion,
proporcionando su papel de promotor del uso correcto de los insumos farmacéuticos,
interactuando y discutiendo sus necesidades, asi como proporcionando informacion sobre
medicamentos y patologias, orientando a los pacientes sobre el uso adecuado de los
medicamentos prescritos y no prescritos, la interrupcion y la intercambiabilidad, con el objetivo
de mejorar los efectos terapéuticos, reduciendo los posibles riesgos de efectos adversos y
toxicidad (Bent et al., 2020, p. 321).

La eleccion correcta de los antiinflamatorios es individual para cada paciente, respetando
siempre sus preferencias, factor de riesgo y beneficio, y efecto terapéutico deseado, basandose
en la toxicidad, el coste-beneficio y la comodidad de administracion para el paciente.

El profesional farmacéutico esta cada vez mas vinculado a la prestacion de asistencia sanitaria.
Su posicién en la prestacion de asistencia sanitaria en problemas menores ha sido de suma
importancia y ha tenido un gran reconocimiento por parte de la comunidad. La farmacia como
centro de salud es mas viva, donde, el farmacéutico reitera las instrucciones sobre la posologia
de las recetas, y si es necesario, da orientacion adicional. La informacion de calidad
proporcionada por el farmacéutico puede orientar al paciente a seguir correctamente el
tratamiento propuesto, asi como evitar el uso indiscriminado de medicamentos (Oliveira, 2019,
p.10).

El farmacéutico tiene un papel importante para orientar sobre el uso correcto de los
medicamentos, ya que es el enlace entre el prescriptor y el paciente, y reducir la practica de la

automedicacion tan comin entre la poblacién. Es el profesional imprescindible para conseguir
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una farmacoterapia adecuada mediante la educacién sanitaria que se le proporciona al paciente,
puede practicar la URM, reducir la tasa de automedicacién e intervenir siempre buscando la

salud del paciente (Peplau, 2019, pp. 29).

1.13. Factores relacionados con el cumplimiento farmacolégico

1.13.1. El paciente y la terapia

Si se siguen correctamente los pasos de diagndstico, prescripcion y dispensacion del tratamiento
médico, la parte méas importante de la URM, el papel determinante clave, es la aceptacion de la
terapia por parte del paciente (Ricco et al., 2018, pp.37-41).

Son muchas las variables que intervienen en el cumplimiento de cualquier régimen médico y de
cualquier paciente. Debido a la complejidad de las variables que determinan el cumplimiento,

pueden dividirse en diferentes grupos, como se indica a continuacion:

1.13.1.1. La enfermedad

La potencia del farmaco, la hospitalizacién debida a la enfermedad y el diagnostico de los
problemas causados por la enfermedad han demostrado no tener correlacion con el grado de
cumplimiento. Tampoco hay pruebas consistentes que indiquen que los pacientes mas enfermos

tengan un mejor cumplimiento terapéutico que los mas sanos (Bindu et al., 2019, pp. 114147).

1.13.1.2. Factores sociolégicos

Segin la mayoria de los estudios, no existe una correlacién consistente entre el estatus
socioecondmico, la edad, el sexo, la educacion, la ocupacion, los ingresos o el estado civil y el
cumplimiento. Sin embargo, estos factores pueden ser determinantes cuando se selecciona una
region, una condicion y una poblacién especificas. Por ejemplo, los pacientes de edad avanzada
no suelen cumplir el régimen médico; pero esto no esta relacionado Unicamente con la edad,
sino que probablemente también lo esté con las deficiencias de memoria y sensoriales. Asi pues,
el cumplimiento y los datos demograficos no se correlacionan entre si, sino que sélo pueden

tener un valor predictivo (Bindu et al., 2019, pp. 114147).
1.13.1.3. Conocimiento de los pacientes sobre su enfermedad
Se ha observado que los intentos educativos por si solos no demuestran ningln efecto

consistente sobre el cumplimiento; especialmente en las enfermedades cronicas, los pacientes
22



necesitan conocer todos los aspectos de su enfermedad, los sintomas, lo que ocurre si no se

acepta la terapia y los cambios necesarios en el estilo de vida (Ramos y Olivares, 2016).

1.13.1.4. Conocimiento de los pacientes sobre su medicacién

La informacidn de los pacientes sobre la finalidad de los medicamentos que se les han recetado
puede disminuir los errores de cumplimiento. Ademas, segun un estudio, cuando el paciente
conoce el nombre del farmaco que se le ha prescrito, hay menos errores en la toma de

medicamentos (Ramos y Olivares, 2016).

1.14. Uso irracional del medicamento

Dentro de los parametros que aportan significancia en el mal uso de medicamentos, se debe
mencionar la auto prescripcién masiva que existe en la sociedad, la misma que busca conseguir
por diferentes vias medicamentos de venta, sin contar con la correspondiente receta extendida
por el médico, la cual es importante y necesaria, ya que basandose en la sintomatologia que
presenta el paciente, exdmenes realizados previamente se accede al f&rmaco que se va a utilizar,
para que tipo de dolencia y que recaudos deben tomarse con el mismo en cada caso. Asi
también existen varios factores como el incumplimiento en la administracién de medicamentos
que esta bajo la responsabilidad de los pacientes, o del personal de salud de ser el caso en la
hospitalizacion. Su posologia que se refiere a el intervalo y duracion del tratamiento, dicha
conducta va a comprometer la efectividad del farmaco, las descompensaciones clinicas, asi
como potenciar la evolucion positiva de la enfermedad (Vallejos et al., 2016, p. 99).

El uso excesivo e inapropiado conlleva a sistemas de regulacion inadecuados, escasez de
medicamentos esenciales, disponibilidad de farmacos no esenciales, problemas de informacion,
tanto para prescriptores, como consumidores y, la influencia considerable de la promocién de

medicamentos (Maldonado y Largo, 2017, p. 22).

1.15. Factores del uso irracional de medicamentos

1.15.1. Razones del incumplimiento y del consumo irracional de farmacos

El incumplimiento es un problema complicado que tiene muchas variables en si mismo. Debido
a esta variabilidad, los motivos de incumplimiento son numerosos. La presencia de una 0 mas
variables, puede llevar al incumplimiento del régimen médico. Los motivos de incumplimiento

pueden dividirse en grupos a los que pertenecen las variables (Seus et al., 2018, p. 5).
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1.15.2. Razones relacionadas con el médico y el profesional sanitario

En la cima de la cadena sanitaria se encuentra el médico. Un dptimo nivel comunicativo entre el
médico y el paciente es de vital importancia, de modo que se puedan evitar muchas de las
razones de incumplimiento originadas por malentendidos.

La informacion inadecuada sobre la enfermedad, las opciones terapéuticas, la medicacion, etc.
proporcionada por el médico es un factor importante. No comprobar la comprensiéon y el
recuerdo del paciente también puede provocar el incumplimiento (Seus et al., 2018, p. 5).

Cuando los pacientes no conocen el mecanismo de accion y los efectos secundarios habituales
del medicamento, tienden a abandonar la terapia. La presion para acortar la consulta y evitar una
investigacion en profundidad de las preocupaciones de los pacientes es otra causa. EI ambiente
adecuado, la calidez y la empatia son importantes, pero no siempre se consiguen facilmente

Dar un tiempo subdptimo al paciente puede desencadenar su incumplimiento.
Una formacion deficiente de los estudiantes de medicina puede dar lugar a una prescripcion
inadecuada. Ademas, la falta de informacién sobre la farmacoterapia en el &mbito clinico es un
problema clave. Los errores de diagndstico y los errores en la pauta de medicacion también
pueden ser una razon para el uso irracional de medicamentos y el incumplimiento. La falta de
confianza de los pacientes en el médico y la impresion de que éste no se interesa realmente por

ellos como pacientes puede ser otro motivo de incumplimiento (Lopes et al., 2019, p.9).

1.15.3. Sistema de dispensacidn y razones relacionadas con el farmacéutico

La dispensacion de medicamentos es una gran responsabilidad. Los farmacéuticos, como
dispensadores, tienen que ser conscientes de esta responsabilidad. Un sistema defectuoso de
suministro de medicamentos y un proceso desorganizado de dispensacion y asesoramiento
pueden ser una causa de incumplimiento. En algunos paises, los pacientes pueden comprar
medicamentos sin necesidad de receta, y se practica la automedicacion. Ademas, la presencia de
un gran numero de medicamentos en el mercado es otro problema. También los farmacéuticos
pueden aconsejar medicamentos sin receta inadecuados de forma consciente (buscando el
beneficio) o inconsciente. A veces, el paciente no quiere utilizar medicamentos adicionales y

puede dejar de tomarlos, lo que provoca el incumplimiento (Manterola et al., 2019, pp. 471).

1.15.4. Razones relacionadas con el sistema sanitario

Es muy importante que los centros sanitarios sean facilmente accesibles. El acceso inadecuado a

las instalaciones y a la atencién médica se atribuye como una razén para el mal cumplimiento.

Los problemas financieros de los pacientes que no tienen seguro médico igualmente pueden ser
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una razén para el uso irracional de medicamentos y el incumplimiento. Por otra parte, se ha
observado que las personas con seguro médico pueden exigir recetas a los profesionales
sanitarios con mayor facilidad y presionar a los médicos para que les receten. Algunos de los
articulos de la receta son reembolsables. Los pacientes pueden dejar facilmente de utilizar los
medicamentos que son reembolsados. EI gobierno esta estudiando una politica de imposicion de
restricciones a los medicamentos mas caros para reducir el presupuesto de medicamentos. Cada
dia se excluyen mas medicamentos de la lista de medicamentos reembolsables para reducir la

carga algo innecesaria de los gastos médicos (Peceros, 2018, pp. 22-23).

1.16. Problemas relacionados a medicamentos (PRM)

Los problemas relacionados con los medicamentos incluyen errores de medicacion (que
implican un error en el proceso de prescripcion, dispensacion o administracion de un
medicamento, ya sea que haya consecuencias adversas 0 no) Yy reacciones adversas a
medicamentos (cualquier respuesta a un medicamento que sea nociva y no intencionada, y que
ocurre en dosis normalmente usadas en humanos para profilaxis, diagndstico o terapia de
enfermedades, o para la modificacion de funciones fisioldgicas (Rankel et al., 2016, p. 19).
Ademas, los eventos adversos de medicamentos pueden definirse como una lesion, esté o no
relacionada causalmente con el uso de un medicamento. Los problemas relacionados con los
medicamentos son relativamente comunes en los pacientes hospitalizados y pueden resultar en
morbilidad y mortalidad del paciente y en un aumento de los costos. Con el fin de obtener una
vision general de los estudios sobre problemas relacionados con medicamentos en pacientes
hospitalizados, con atencion especifica a la incidencia de los problemas relacionados con las
drogas y sus costos, a las posibilidades de prevencion y al efecto de estas intervenciones,
realizamos una blsqueda bibliografica (Jara y Macias, 2017, p.11).
Las incidencias de errores de medicacion informados en los estudios varian ampliamente. El
rango de incidencias notificadas de reacciones adversas a medicamentos es aun mas
amplio. Estos amplios rangos pueden explicarse en gran medida por los diferentes métodos de
estudio y definiciones utilizadas (Rankel et al., 2016, p.19).
Los problemas relacionados con la farmacoterapia pueden evitarse mediante intervenciones
preventivas. Existen varias posibilidades de prevencidn, especialmente para la prevencién de
errores de medicacion. Los errores de prescripcion, transcripcion e interpretacion se pueden
reducir mediante el uso de la entrada de 6rdenes médicas computarizadas. Junto con el uso de
sistemas de dosificacion automatizados y tecnologia de codigo de barras, esto ayudara a reducir
los errores tanto de dispensacion como de administracion.
La educacion del personal involucrado en el proceso de distribucién de medicamentos es otra
medida importante para prevenir errores de medicacion. Finalmente, la introduccion de sistemas
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para la deteccion precoz de reacciones adversas a medicamentos puede contribuir a reducir los
problemas relacionados con la farmacoterapia. La identificacién de los factores de riesgo que

contribuyen al desarrollo de reacciones adversas a los medicamentos puede ayudar en la

prevencion de estas reacciones (Jara y Macias, 2017, p.11).

Tabla 2-1: Factores asociados a los Problemas Relacionados con Medicamentos.

Factores de
Prescripcion

-Maximizar la eficacia en el uso de los
farmacos.
-Minimizar los peligros a los que se

somete al paciente al usar un farmaco

-Minimizar los costos en el cuidado
de salud publica por medio del uso
racional del medicamento.
Respetar las ideas de los pacientes en

toda su decision terapéutica.

Factores del

-Factores Fisioldgicos

-Condicionan a la variacion de los
pardmetros  farmacocinéticos y

farmacodinamicos.

-Factores genéticos

-Variabilidad  de

metabolicas.

algunas  vias

-Receptores sobre los que ejercen los

dependientes del

medicamento

farmacos.
paciente
-Factores patoldgicos -Insuficiencia renal
-Insuficiencia hepatica.
-Factores conductuales -Incumplimiento terapéutico
-Automedicacion
-Polifarmacia -Uso concomitante simultaneo de tres
0 méas medicamentos.
-Farmacos de estrecho  margen | -Variacion en los niveles plasmaticos
terapéutico que pueden provocar cambios en la
Factores

respuesta farmacodinamica.
-Se requiere de un constante
monitoreo ya sea clinico o

farmacocinético.

-Farmacos de alto riesgo

-Dafios graves o incluso mortales
cuando se produce un error en el

curso de su utilizacion.

Fuente: (Mejia, 2015, p. 22).

Realizado por: Velastegui, Karelyn, 2022.

1.16.1. Clasificacién de los problemas relacionados con los medicamentos (PRM)

El término PRM se define en el afio 1998 como aquel evento adverso relacionado en curso en

un paciente. El segundo estudio se realiza en el 2002, y con el Gltimo denominado Tercer
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Consenso de Granada realizado en el afio 2007. Este da a conocer la sospecha de que el farmaco
interfiera con el efecto deseado en el paciente Asi es como el concepto de PRMs esta
relacionados con los resultados de salud del paciente, también el tratamiento y dosificacion de la
misma, con el fin de ayudar a mejorar la salud del paciente (Comité de Conceso, 2007, p.6).

Segun el Tercer Conceso estos se pueden clasificar de acuerdo a la Lista de Problemas

Relacionados con Medicamentos (PRM)

Tabla 3-1: Lista de problemas relacionados con medicamentos (PRM)

Administracion equivoca del medicamento

Caracteristicas personales

Mantenimiento del medicamento inadecuada

Contraindicaciones

Dosis no adecuada

Duplicacion

Falencias en la dispensacion

Falencias en la prescripcion

Incumplimiento

Interacciones

Otras situaciones de salud que afectan la terapia medicamentosa

Posibilidad de efectos adversos

Situacién de salud escasamente tratado

Otros

Fuente: (Pharm 2007, p. 15).
Realizado por: Velastegui, Karenly, 2022.

Teniendo en cuenta la Lista de Problemas Relacionados con Medicamentos (PRM), estos van a
dar como consecuencia lo Resultados Negativos asociados a la Medicacién (RNM) sujeto a
requerimientos obligatorios que todos los farmacos deben tener como: necesidad, efectividad y

seguridad.

Tabla 4-1: Resultados negativos asociados a la medicacién (RNM)

Tema de salud no tratado El paciente no recurre a farmacos que necesita.
Necesidad Efecto del farmaco innecesario El paciente recurre a formacos que no necesita.
Ineficacia no cuantitativa El paciente no se adapta al farmaco.
Efectividad Ineficacia cuantitativa El paciente usa una dosificacion menor a la que demanda.
Inseguridad no cuantitativa El paciente tiene una dosificacion superior a la que
Seguridad demanda.
Inseguridad cuantitativa El paciente presenta una reaccion adversa al farmaco

Fuente: (Pharm 2007, p. 15).
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1.17. Eventos adversos del medicamento (EAM)

A menudo se habla de acontecimientos adversos a los medicamentos y de reacciones adversas a
los medicamentos, y a menudo se da erroneamente a estos dos términos el igual significado. Por
este motivo, con el fin de normalizar el significado entre los paises, la OMS ha proporcionado

definiciones precisas (OMS, 2006). Mas detalladamente, se definen como:

1.17.1. Evento adverso (EA)

Es cualquier acontecimiento clinico perjudicial que se produzca en un paciente o sujeto de
ensayo clinico al que se le haya administrado un farmaco y que no tenga necesariamente una
relacion con dicho tratamiento. Por lo tanto, un evento adverso puede ser un signo nocivo y no
deseado, incluido un resultado anormal de las pruebas de laboratorio, un sintoma o una
enfermedad concomitante al uso de un medicamento, pero no necesariamente relacionado con el

Mismo (Peplau, 2019, p.29).

1.17.2. Reaccion adversa del medicamento (RAM)

Es cualquier reaccién adversa y no deseada a un farmaco en investigacion, libremente de la
dosis administrada. La definicién incluye también los errores de medicacion y los usos no
previstos en el protocolo, incluido el abuso o el mal uso del producto. La definicidn sugiere la
probabilidad razonable de una relacion causal entre el hecho y la investigacion del
medicamento. Esto significa que hay hechos, ensayos o argumentos que sugieren una relacion
causal.

La definicion de reaccion adversa se ha modificado en varias ocasiones a lo largo de los afios.
La Organizacion Mundial de la Salud definié a la RAM como "una respuesta a un farmaco que
es perjudicial, no intencional y que se provoca a dosis normalmente manejadas por los seres
humanos para la profilaxis, tratamiento de enfermedades el diagnéstico o para modificar

funciones fisioldgicas (Mota y Wanmacher., 2017, p. 11).
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CAPITULO II

2. MARCO METODOLOGICO

2.1. Lugar de la investigacién

El estudio se llevd a cabo en el servicio de Medicina Interna del Hospital General Docente
Riobamba, ubicado en la Provincia de Chimborazo en la ciudad de Riobamba, entre las calles
Chile y Av. Juan Félix Proafio.

2.2.  Tipoy disefio de investigacion

La investigacion es descriptiva con un estudio no experimental, de tipo transversal, y un andlisis

retrospectivo de las historias clinicas.

2.3. Poblacion de estudio

La poblacion de estudio corresponde a de las historias clinicas de los pacientes hospitalizados

en el servicio de medicina interna durante el periodo septiembre — octubre 2020.

2.4. Tamafio de la muestra

El muestreo es no probabilistico por conveniencia, cuya muestra corresponde a las historias
clinicas de pacientes hospitalizados en el servicio de medicina interna durante el periodo

septiembre — octubre del 2020 que cumplen con los criterios de inclusion.

2.4.1. Criterios de inclusion

- Historias clinicas de pacientes hospitalizados durante el periodo septiembre — octubre del
2020 en el area de medicina interna, con tratamiento farmacoldgico con AINEs y/o
Antipiréticos.

- Historias clinicas claras y completas.

2.5. M¢étodos de recoleccion de datos

Las técnicas de recoleccion de datos que se utilizaron en el estudio estan establecidas de

acuerdo a los objetivos planteados, como se describen a continuacion:
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2.5.1. Fase |; obtencion de la informacién

Con un oficio emitido por el director médico (Anexo A) se autorizé la ejecucion de la
investigacion y el acceso a la informacidn, y verbalmente se solicit6 al personal de estadistica la
base de datos Excel denominada Egresos septiembre — Egresos octubre 2020 (Anexo B), de la
cual se realiz6 un filtrado teniendo en cuenta los criterios de inclusion.

Por parte del personal de estadistica se proporciond mediante el nimero de identificacion las
historias clinicas para el acceso a la informacidn.

Se elabor6 técnicamente una hoja de registro para la recoleccion de datos (Anexo C) en la cual

se clasificd la informacion de la siguiente manera:

Datos generales: namero de historia clinica, edad, sexo y signos del paciente

Patologia: diagndstico, CIE — 10, alergias y comorbilidades.

Pruebas de biodiagnostico: hematoldgicas y serie blanca.

Tratamiento: medicamento, forma farmacéutica, via de administracion, dosis, frecuencia,
duracioén.

- Posibles causas de PRM.

2.5.2. Fase Il: andlisis de la informacion

Se clasificd la informacion recolectada, para la elaboracion de tablas en Excel en base a los
objetivos planteados, las cuales se analizaron de la siguiente manera:

e Para la caracterizacion segun el grupo etario de las historias clinicas de los pacientes
hospitalizados, se utilizé bajo el criterio de edad activa la siguiente clasificacion:

- 20-39 afios: adultos jovenes

- 40-59 afios: adultos de mediana edad

- 60-79 afios: personas mayores

- Mas de 80 afios: ancianos

e Las afecciones principales de las historias clinicas de los pacientes hospitalizados.

e  Se relaciond las comorbilidades mas comunes con los antecedentes que se los clasifica de
la siguiente manera:

- APP: Antecedentes Personales

- APQ: Antecedentes Quirargicos

- APF: Antecedentes Familiares

e Los medicamentos que se usaron con mayor frecuencia en los pacientes hospitalizados.

e Causas de PRM en el periodo de estadia del paciente.
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Para determinar las posibles causas de PRM se analizd la posologia, dosificacion, forma
farmacéutica, duracion y en base a la lista segun el Tercer Consenso de Granada se analiz6 los
RNM de la siguiente manera:

- Para el parametro de “Necesidad” se evalua si el paciente no recibe una medicacion que
necesita (PRM 1), o consecuencia de recibir un medicamento que no necesita (PRM2) siempre
respecto al uso de AINES y antipiréticos

- El parametro “Efectividad” si por consecuencia no cuantitativa (PRM 3) y cuantitativa
(PRM 4) los medicamentos no alcanzan suficientemente los objetivos terapéuticos esperados.

- Finalmente, para el parametro “Seguridad” si el medicamento es inseguro cuando produce

0 empeora algun problema de salud no cuantitativo (PRM 5) o cuantitativo (PRM 6).

2.5.3. Fase Ill: socializacidn de resultados y la importancia del URM

Para la autorizacion de la socializacion se emiti6 un oficio a la Lcda. Maria Robalino
coordinadora de la Unidad de Docencia e Investigacion, quien, emitié un documento (Anexo F)
a la Dra. Maria Montero responsable de la coordinacion del servicio de medicina interna para
agendar fecha y hora para la actividad con el personal de salud.

Se elabord material didactico con una presentacion en Power Point 2016 (Anexo G), con
informacion con base de los Protocolos terapéuticos del Ministerio de Salud Puablica del
Ecuador (2012), bibliografia cientifica y las tablas de los resultados obtenidos, ademas una hoja

de registro de asistencia (Anexo H) y evidencias fotograficas (Anexo I).
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CAPITULO 111
3. MARCO DE RESULTADOS, DISCUSION Y ANALISIS DE RESULTADOS.
Los resultados obtenidos de la investigacidn con base de los datos de las historias clinicas de los

pacientes del servicio de medicina interna del HPGDR, durante el periodo septiembre — octubre

2020, se muestran a continuacion.

s N
Historias clinicas excluidas
é 88 |
Historias clinicas de A
pacientes_hpspjtalizados L ) Fallecidos
en medicina interna p
durante el periodo ) 29
septiembre - octubre 2020 Muestra. L )
N\ 133 e ™~
\ J Egresos
104
A _A

Gréfico 1-3. Historias clinicas de pacientes hospitalizados en medicina interna.
Realizado por: Velastegui, Karelyn, 2022.

Como se observa en la figura 1-3 se obtuvo que en el servicio de Medicina Interna se atendieron
a 221 personas durante el periodo establecido, que, segln las necesidades y su evolucion clinica,
podian permanecer en el servicio inicial, o se las transferia a diferentes areas para su
tratamiento.

Las historias clinicas fueron excluidas debido a que no cumplen con los criterios de inclusion
previamente establecidos, la muestra con la cual se trabajé fue de 133 historias clinicas, las
cuales tenian en su registro una informacién completa de datos, orden adecuado que facilitaba la

comprension, y finalmente el grupo farmacoldgico al cual va dirigido el estudio.
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3.1.  Caracterizacion segun el grupo etario y sexo de las historias clinicas de los

pacientes hospitalizados en el servicio de medicina interna

Tabla 1-3: Grupo etario y sexo de las historias clinicas de los pacientes.

GRUPO SEXO
ETARIO TOTAL %
(afios) MASCULINO FEMENINO

20-39 10 6 16 1
40-59 21 7 28 21
60-79 20 16 36 27
80 en adelante 26 27 53 40

TOTAL 77 56 133
100

% 58 42

Fuente: Estadistica del HPGDR, 2021
Realizado por: Velastegui, Karelyn, 2022.

Se observa en la tabla 1-3 que el sexo con mayor prevalencia de hospitalizacion es el masculino
con un porcentaje del 58% y con edades desde 80 afios en adelante con un 40%, es de
conocimiento que al transcurrir de los afios se van originando diferentes comorbilidades
asociadas a nuestras labores diarias, el tipo de alimentacion, la nutricion, la actividad fisica,
entre otras, las mismas que pueden conllevar a la presencia de mayores patologias en relacién a
la respuesta de nuestro sistema inmunoldgico, por lo cual el acceso a un control médico se da
con mayor frecuencia (Plasencia et al., 2020, p.12).

Con el paso de los afios se van incrementando el nimero y la gravedad de diferentes patologias,
y con ellas el aumento en el uso de farmacos, como se analiza el porcentaje para adulto y adulto
mayor supera el 20% para los dos casos, debido a los cambios fisioldgicos que ocurren con la
edad tanto en la distribucion, metabolismo y eliminacion de sustancias que nuestro cuerpo
presenta, se puede ver afectada la farmacoterapia, es asi que cuando se selecciona un
medicamento se debe tomar ciertas consideraciones que seran necesarias y favoreceran el
tratamiento (Saez Lépez et al., 2016, p.42).

En un estudio sobre el consumo de AINEs en Navarra, con receta médica desde el afio 2000
hasta el 2015 en cuanto al nimero de pacientes tratados obtuvieron como resultado que, los
pacientes mayores de 64 afios han estado en tratamiento continuo durante el periodo analizado,
reportando el uso de ibuprofeno como el més utilizado en tratamientos puntuales y concluyen
que el consumo aumento entre 2002 y 2009 en un 31% (Ruiz et al., 2016, p.10).

Como se pudo analizar el sexo masculino fue quien tuvo mayor hospitalizacion por
requerimiento de un AINE o antipirético, afirmando con el estudio en dos Hospitales de Quito
durante el periodo enero — abril 2016 que encontraron que el sexo femenino presenta una alta

tolerancia al dolor, es decir una percepcion de mayor intensidad y sensibilidad a los diferentes
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analgésicos, obtuvieron como resultado que el sexo masculino presenta mayor recurrencia de
hospitalizacion. Ademas, que el dolor es mas frecuente en pacientes ancianos, encontraron que
el 27% de la poblacién son mayores de 65 afios con un porcentaje del 31% en personas mayores

de 81 afios (Barrionuevo, 2017, p.22).

3.2.  Afecciones principales de las historias clinicas de pacientes hospitalizados en el

servicio de medicina interna del HPGDR

Tabla 2-3: Afecciones principales de las historias clinicas de pacientes hospitalizados.

GRUPO ETARIO (afios)
AFECCIONES PRINCIPALES ~ CIE-10 Total %
20-39 4059  60-79 80

ENFERMEDAD RESPIRATORIA

AGUDA POR SOSPECHA DE uo7.2 9 15 16 35 75 56
COVID-19
ENFERMEDAD RESPIRATORIA
AGUDA POR COVID-19 CASO uo7.1 4 7 9 14 34 25
CONFIRMADO
INSUFICIENCIA RENAL N18 1 2 5 1 9 7
INSUFICIENCIA CARDIACA 150 1 1 3 1 6 5
NEUMONIA J13.0 1 3 3 2 9 7
TOTAL 16 28 36 53 133
100
% 12 21 27 40

Fuente: Estadistica del HPGDR, 2021
Realizado por: Velastegui, Karelyn, 2022.

En la tabla 2-3 se puede observar que la patologia con mayor incidencia codificado con U07. 2,
CIE-10 correspondiente a sospecha de COVID — 19 tiene un porcentaje del 56%, cuya
prevalencia esta presente en los pacientes de edad superior a los 80 afios, y que conjuntamente
con las necesidades metabdlicas que requiere el organismo son factores relevantes para que se
pueda generar una incapacidad del sistema respiratorio, ademas de otras consideraciones como
es el estrés originado por el desconocimiento de la sociedad, y del equipo médico en cuanto a el
posible tratamiento (Rojas y De La Oliva, 2010. p, 2).

El 25% corresponde a casos confirmado por SARS-CoV-2, en pacientes adultos mayores entre
el 9 y 14%, arroja en la mayoria de los casos una relacién significativa con la insuficiencia
respiratoria (IR), afeccion secundaria que segun el cuadro clinico que presentaba el paciente en
el momento de su ingreso se podia proceder a su tratamiento, diagnostico y a la medicacion
correspondiente. Como en un estudio realizado en el Hospital Homero Castanier Crespo de la

ciudad de Cuenca se tuvo como resultado que, los grupos de edad maés afectados por la IR
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fueron las personas mayores a los 60 afios, de hecho, el 74,1% (n = 117) de los afectados
estuvieron entre los 61 a 87 afios (Romero et al., 2009, p.15).

El sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA) se encuentra en 10% de todos los
pacientes en unidades de cuidados intensivos en todo el mundo, condicionando una alta
mortalidad que predomina en pacientes adultos mayores y con presencia de comorbilidades
cronico-degenerativas cardiovasculares, respiratorias y diabetes mellitus. Se estima que 5% de
pacientes que presentan COVID-19 ameritan intubacién orotraqueal y manejo ventilatorio
invasivo (Pérez et al., 2020, p.3).

Aproximadamente entre un 8 a 10 % presentan algun dafio en el rifion, insuficiencia cardiaca
cercana al 4% en la poblacion de 65 a 75 afios de edad, y al 6% en los mayores de 75 afios,
datos que corroboran nuestra investigacion que para dichas patologias abarcan entre el 5y 7%.
Se debe considerar que el incremento progresivo de diversas enfermedades en la mayoria de
paises en vias de desarrollo se debe a factores como son los altos costos de los tratamientos, el
acceso a los servicios basicos y los presupuestos en salud, que conlleva a una repercusion
humana, ética, econémica, social y politica (Gutiérrez y Lépez, 2018, p.10).

En un estudio sobre tratamientos para la COVID-19, se menciona que se necesita de una
medicacién en la cual se incluye principalmente antipiréticos y analgésicos para la fiebre,
mialgias y los dolores de cabeza. Es de uso preferente el paracetamol con dosis de 500 mg — 1g
cada 6 — 8 horas considerando un perfil de seguridad mejor que los AINEs, en cuanto a un
posible riesgo cardiovascular, hemorragico y renal, especialmente en personas de edad avanzada
como se puede comparar con los resultados obtenidos como la afeccién con mayor porcentaje,

representando en conjunto el 81% (Llover y Jiménez 2021, p.4).

3.3.  Antecedente y comorbilidades de las historias de pacientes hospitalizados en el

servicio de medicina interna del HPGDR

Tabla 3-3: Antecedentes y comorbilidades de historias clinicas de pacientes hospitalizados.

ANTECEDENTES
COMORBILIDADES
APP APQ APF NINGUNO TOTAL %
DIABETES

8 4 20 13 45 53

HIPERTENSION ARTERIAL 3 3 6 8 20 24

ANEMIA 4 1 0 2 7 8

GASTRITIS 2 2 3 1 8 9

OBESIDAD 1 1 1 2 5 6

TOTAL 18 11 30 26

% 21 13 35 31 85 100

Fuente: Estadistica del HPGDR, 2021.
Realizado por: Velastegui, Karelyn, 2022.
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En la tabla 3-3 se tiene una diversidad de comorbilidades que algunos de los pacientes que
ingresan al servicio de salud los presentan, en conjunto con antecedentes que son muy
necesarios conocer para su posterior tratamiento. Se obtuvo como resultado que la diabetes
encabeza con el 53%, con antecedentes familiares del 20% como indicativo del posible origen
de la enfermedad. La persona diabética debe mantener una adecuada gestién en sus niveles de
glicemia, siendo un fuerte agente de riesgo en las personas infectadas por COVID-19. Los
reportes disponibles describen que los pacientes con diabetes mellitus presentan un mayor
riesgo de evolucién desfavorable, desarrollo de complicaciones (Paz 2020, p.177).

En un estudio realizado sobre comorbilidad del paciente hospitalizado en el servicio de geriatria
en la fundacion Hospital San Carlos, de un total de 93 historias clinicas determinaron que
dentro de los antecedentes con mayor incidencia las mas representativas fueron: Hipertensién
Arterial: 10,4%; Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica: 6,1%; Diabetes Mellitus Tipo II:
4,1%; Infeccion de Vias Urinarias: 3,6%, teniendo concordancia con los resultados obtenidos ya
que también se presenta diabetes (53%) e hipertension arterial (24%), se debe entender que los
pacientes hospitalizados son considerados un grupo de especial vulnerabilidad, debido a todas
las complicaciones que se pueden generar por el estado nutricional, asi también factores
bioldgicos, psicoldgicos y sociales que influyen para el diagndstico (Contreras et al., 2016, p.4).

A nivel mundial se conoce que los pacientes con COVID — 19 en su mayoria son casos graves, y
su mayor significancia es por los antecedentes que presentan, uno de ellos es el alcoholismo y
tabaquismo que en la investigacion representa un total del 21% en comparacion a todas las
comorbilidades analizadas, afectando el estado de salud. Un estudio sobre las “Caracteristicas
clinicas de los pacientes hospitalizados con COVID-19 en Espafia: resultados del Registro
SEMI-COVID-19”, se encontraron que las comorbilidades més frecuentes: hipertension arterial
(50,9%), dislipemia (39,7%), obesidad (21,2%) y diabetes mellitus (19,4%) (Casas et al., 2020, p.4).

3.4. Medicamentos mas usados en pacientes hospitalizados en el servicio de medicina

interna del HPGDR, durante el periodo septiembre — octubre 2020

Tabla 4-3: Medicamentos mas usados en pacientes hospitalizados.

MEDICAMENTOS GRUPO TERAPEUTICO FRECUENCIA %
PARACETAMOL ANALGESICO — ANTIPIRETICO 78 58
IBUPROFENO ANTIINFLAMATORIO — ANTIPIRETICO 31 23
DICLOFENACO ANTIINFLAMATORIO 9 7
METAMIZOL ANALGESICO — ANTIPIRETICO 4
ACIDO ACETILSALICILICO ANTIINFLAMATORIO — ANTIPIRETICO 5 4
KETOROLAKO ANTIINFLAMATORIO 6

TOTAL 133 100

Fuente: Estadistica del HPGDR, 2021.
Realizado por: Velastegui, Karelyn, 2022.
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Como se observa en la tabla 4-3 con un 58 % el uso de paracetamol ha sido a gran escala en
pacientes hospitalizados en la entidad de salud, se debe considerar que se realiza una serie de
examenes para el diagnostico del paciente y su posterior tratamiento, segun las historias clinicas
en la administracién del paracetamol se lo prescribe si presenta una temperatura superior a 37,5
°C, ya sea durante la estancia en el hospital o tras el alta del paciente. Este medicamento se
debe administrar bajo una correcta dosificacién y conjuntamente a las caracteristicas de cada

paciente para tratar los sintomas de Covid — 19 que fue la patologia con mayor recurrencia
(Garrido et al. 2020, p.43).
Entre los AINEs con mayor rotacion estd el lbuprofeno con el 23%, seguido del 7%

correspondiente al diclofenaco, que en comparacion a un estudio realizado en Bogota sobre el
“Perfil de uso y rango de dosis de analgésicos” se obtuvo como resultado que los analgésicos
maés usados fueron acetaminofén en 186 (33,5%) casos, tramadol 167 (30%), diclofenaco 96
(17,3%), dipirona 48 (8.6%) y butiloromuro de hioscina 40 (7.2%). De la misma manera Bolivar
y col. reportaron una frecuencia de uso para el diclofenaco en un 40.6% (Vallejos et al., 2015. p.2).

En un estudio realizado en Quito sobre el “analisis de la utilizacién de antiinflamatorios no
esteroideos en adultos mayores que asisten al centro de salud La Libertad 12 horas”, se obtuvo
que la prevalencia de utilizacién de AINEs fue un total de 31,8 % en comparacion a la
investigacion que reporta un uso en conjunto del 39% para ibuprofeno, diclofenaco, &cido
acetilsalicilico y ketorolako. Para prevenir nefrotoxicidad y en caso de ser indispensables su
uso, se debe usar en la menor dosis efectiva y reevaluar periodicamente la necesidad de

continuar el tratamiento (Santander, 2017. p,75).

3.5. Posibles causas de PRM Y RNM de las historias clinicas de pacientes
hospitalizados del servicio de medicina interna del HPGDR

Tabla 5-3: Posibles causas de PRM Y RNM de las historias clinicas.

Tipos de PRM Frecuencia % Tipos de RNM Frecuencia %
Probabilidad de efectos
11 33
adversos SEGURIDAD
- . 25 76
Interaccion medicamentosa 9 27 Inseguridad cuantitativa
Contraindicacion 5 15
NECESIDAD
Incumplimiento 8 24 Problema de salud no 8 24
tratado
TOTAL 33 100 33 100

Fuente: Estadistica del HPGDR, 2021
Realizado por: Velastegui, Karelyn, 2022.
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De la tabla nimero 5-3 se observa que 33 (100%) historias clinicas tienen posibles causas de
PRM, de las cuales con un 33% la probabilidad de efectos adversos. Se analizé el caso de
pacientes que estuvieron hospitalizado por COVID-19 por un periodo largo y entre su
medicacion el uso de ibuprofeno 400mg y paracetamol 500mg c/8h. Tras su alta re ingresan a la
unidad de salud con dolores abdominales fuertes, malestar general y en su hospitalizacion se les
administra paracetamol y se indica que su uso debe ser por razones necesarias (PRN),
acompafado de omeprazol intravenoso ¢/12h, los pacientes se encontraban en estudio de posible
dafio renal, que, al tratarse de un estudio con limitada informacion en las historias clinicas, no se
puede conocer si el problema de salud se origind o no por el tratamiento prescrito debido a que
no se cuenta con seguimientos farmacoterapéuticos en la unidad de salud. En un estudio en
Chile sobre el “uso de paracetamol, reacciones adversas y su regulacion”, se obtuvo que en los
afios 2014-2017, el Centro Nacional de Farmacovigilancia ha recibido 314 notificaciones de
sospechas de reacciones adversas con asociacion a este medicamento, en cualquiera de sus
formulaciones o presentaciones. De las cuales el 156 (50%) de notificaciones corresponden a
situaciones que han causado la hospitalizacién, provocado la muerte, 0 a su vez generado
secuelas, malformaciones congénitas al paciente afectado (Aldunate, 2018. p.3).

Otro posible PRM con el 27% corresponde a la interaccion medicamentosa, en pacientes que
usan enoxaparina 40mg una vez al dia (QD) mas el uso de ibuprofeno 400mg c/8h en dos de las
historias clinicas y en las demas paracetamol intravenoso 1g PRN, que segin El Comité de
Medicamentos de la Asociacion Espafiola de Pediatria (2015) ha reportado que este
anticoagulante de bajo peso molecular se mantiene elevado con el uso de AINEs, aumentando el
riesgo de hemorragia, se conoce que en el manejo del dolor en pacientes que requieren
anticoagulantes resulta ser un problema, el uso del paracetamol se presenta como una opcion
alternativa por menor probabilidad de sangrados, aunque su seguridad no ha sido
definitivamente establecida, sobre todo considerado tratamientos prolongados en la estadia de
un paciente (Cevallos et al., 2016 p.3-4).

Para 5 historias clinicas se observa otro PRM de seguridad debido a que se le administra
ketorolako intravenoso (iv) 30mg c/8h, ademéas de Paracetamol (PRN), que segln la ficha
técnica esta contraindicado en pacientes con insuficiencia renal moderada o grave, el farmaco se
metaboliza via hepatica derivando metabolitos inactivos, la eliminacion de ketorolaco es renal,
por el hecho de que en su mayoria se excreta sin cambio y por los posibles efectos adversos, se
sustenta la modificacion de la dosis en pacientes con insuficiencia renal leve y geriatricos,
ademas de estar contraindicado para aquellos que padecen insuficiencia renal moderada o
severa, con depuracion menor de 30 mL/minutos (Zavaleta et al., 2007 p.3)

Finalmente, para el PRM de necesidad se observd que en 8 historias clinicas que representan el
24%, se origind incumplimiento en la medicacién. Se analiz6 que en un paciente con COVID-

19, de 77 afios de edad, con medicacion de ibuprofeno, paracetamol, omeprazol, ademas de
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antibidticos, los familiares solicitan el alta voluntaria, y en la historia clinica se recomienda al
paciente la culminacion del tratamiento, considerando la edad, sin un seguimiento adecuado por
el personal de salud, se desconoce si el paciente termino su medicacion correctamente. De los 7
pacientes restantes se evidencié que no se contaba en farmacia con Ibuprofeno por lo que no se

le administrd la medicacion, ocasionando un RNM por un problema de salud no tratado.

3.6.  Posible uso racional de medicamentos utilizados en pacientes hospitalizados del

servicio de medicina interna del HPGDR

Tabla 6-3: Posible uso racional de medicamentos utilizados en los pacientes

ANALISIS FRECUENCIA %
USO RACIONAL 100 75
USO IRRACIONAL 33 25
TOTAL 133 100

Fuente: Estadistica del HPGDR, 2021.
Realizado por: Velastegui, Karelyn, 2022.

Como se puede observar en la tabla 6-3 el posible uso racional para AINEs y antipiréticos
corresponde al 75% de toda la muestra de estudio, evidenciandose que, aunque el paracetamol e
ibuprofeno se ha administrado en la mayoria de la poblacién analizada no existe un mal uso de
los medicamentos ya que tras su administracion existen variantes que justifican su prescripcion
bajo el Registro terapéutico (2014) que menciona para el paracetamol no deben administrarse

maés de 4 dosis de 500mg Yy para el ibuprofeno una dosis maxima de 0.6 a 1.2 g al dia (Registro
terapéutico 2014, p.110-112)
En el HPGDR se tiene prescripciones por parte de los médicos que cumplen en relacién a la

patologia diagnosticada, sin embargo, se pudo observar que en varias de ellas no se maneja un
orden adecuado, lo que ocasiona que no se tenga una visualizacién clara del tratamiento que se
llevd a cabo durante el tiempo de hospitalizacién, asi también en varios registros no se cuenta
con evidencias de recetas médicas, que para un posterior seguimiento farmacoterapéutico seria
ideal. Como se menciona en una investigacion sobre Intervencién farmacéutica en la
farmacoterapia del paciente, se percibe como un método efectivo, ya que los mejores resultados
se obtienen cuando el farmacéutico realiza la revision de la medicacion de forma activa,
estructurada, sobre todo en pacientes polimedicados, que suelen tener tratamientos complejos,
acompafnado de comorbilidades y otros factores de riesgo de morbilidad asociada a

medicamentos, el entorno y el sistema sanitario (Delgado et al., 2015. p.9).

39



3.7. Socializacién de resultados sobre el analisis del uso racional de antiinflamatorios

no esteroideos y antipiréticos en el servicio de medicina interna

La socializacién se pospuso por motivos de pandemia y se la realizd a las 07h00 el 9 de febrero
del 2022 de manera presencial con las normas de bioseguridad establecidas, se hizo uso de
diapositivas en donde se indico la importancia del URM, y las tablas de resultados, acudieron 17
meédicos, entre ellos especialistas como gastroenterdlogo, psiquiatra, cardidlogo, diabetélogo e
internistas del HPGDR.

Al finalizar la presentacion, los profesionales de la salud manifestaron que en el hospital no
cuenta con un buen abastecimiento de medicamentos, muchas de las veces el paciente debe
adquirirlo fuera del hospital, a pesar de ello hubo satisfaccién al conocer los resultados y
acotaron que las investigaciones los mantienen en conocimiento de cdmo se ha manejado las

terapias, ademas consideran pertinente las intervenciones farmacéuticas en los pacientes.
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CONCLUSIONES

- El paracetamol es el antipirético con mayor rotacion seguido del AINE lbuprofeno, los
cuales, son los méas prescritos para los pacientes hospitalizados que tienen dolor, inflamacion
y/o fiebre, siendo necesario los estudios de terapias farmacoldgicas para prevenir posibles PRM
y RNM garantizando la salud del paciente.

- Se encontraron posibles PRM que presentan los pacientes, que pueden originar RNM por
inseguridad cuantitativa y problemas de salud no tratados, identificando uso irracional del 25%
para lo cual el seguimiento y la intervencion farmacéutica son ideales para que el paciente
reciba la medicacién necesaria, bajo los parametros adecuados y en conjunto a la correcta
validacion de cada tratamiento para poder reducir los gastos sanitarios.

- El personal de salud necesita continuamente de capacitaciones y socializaciones con base
de investigaciones sobre el URM, siendo necesario la participacion del farmacéutico como clave
fundamental en el tratamiento de las terapias farmacoldgicas y el manejo adecuado del stock de
medicamentos, asegurando un abastecimiento adecuado en las farmacias de los establecimientos

de salud.
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RECOMENDACIONES

- El ministerio de salud pulblica debe garantizar un abastecimiento completo de
medicamentos para todas las entidades de salud, en conjunto a profesionales idéneos para la
eleccion de farmacos, administracion y dispensacion, con el Gnico objetivo de garantizar la
salud del paciente.

- El trabajo de investigacion se debe complementar con una investigacion prospectiva en
cuanto al seguimiento farmacoterapéutico de los pacientes.

- Esnecesario las capacitaciones al personal de salud para el manejo adecuado de registros, y

la continua evaluacién de resultados para la mejora del paciente.
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ANEXOS

ANEXO A: OFICIO DE ACEPTACION PARA LA REALIZACION DE LA TESIS
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