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INTRODUCCION

Mediante el presente informe de Servicio So.chl se
pretende dar a conocer las actividades realizadas du-
rante la p-rti:ipacin’n en el programs de Invutigocic’m
Farncnlégicn del Hospital General de México de 1a Se-
‘cretarfn de Salud. ’

En el inforse encontremos 1» justificscion en ls
cusl se sencionan los motivos por el cual se eligid
este programa de Servicio Social.

También =e mencionan los objetivos que se persiguen
8l inforsar las actividades reeslizadss.

Incluye ademds aspectos qennrahll de la Investiga
cién Farsscol ogica. Presenta tambien uns dncripclén
breve del Programa dé Servicio Social en el Area de In
vntigacidn. programs de trabajo utilizado psra la reali-
zacidn de m:tividudés de Enferser{a sn 1a investigacion,-
a!i’ sismo infornciu’n general sobre los protocolos de in-
vestigacion qt;n se 1levan n‘ cabo en el Hospital General
de Mexico.

Contiene informacion del Departasento de Investi-
gacicn Farmacoldgica dependiente de la Universidad Na-
cional Autdnoma de Mérico, donde se contempla entre --
otros aspectos e] desarrollo histérlco. objetivos, re-
cursos materiales y humanos y algunas normas que rigen

el funcionamiento.
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I.~ JUSTIFICACION

Al ser la investigacioﬁ en Enfermer{s un campo nuevo
y tan importante para la formacion de pusvos slenentos -
que en un futuro serviran s la sociedad, es un reto para
la Pasante de la Licenciatura en Enfermer{a vy Ohstetricia
participar en este programa, va que permite detretar pro

blemas que como wstudiante no le s posible hacer,

Ademss de ser 1a invastigacicn una cpcigh comn fase
terminal de la carrera: de Licenciada en Enfermeria y -
Obstetricia, =e da cumplimiento a la Constitucidn Poli
tica de los Estados Unidos Mexicanns, a la Lev Gensral
de Salud, a 1a Ley de Profeziones v a la lLey Organica -
de 1a Universidad Nacional Autdhoma de Mewico.

La razen por la cusl seleccion® este programs fue
por ®] interds de participar activa v directamente en -~
funciones de investigacidn, 1o cual ne permitir{a refor
zar los conocimientos adquiridos durante mi formacion ~

profesional.
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11.- OBJETIVDS

2.1 GENERAL @
Dar s conocer a las autoridades correspondien
tes las actividades realizadas durante el Ser

vicio Social en el Arez de Investigacidn.

2.2 ESPECIFICDS 3
Obten=r gediante 12 preeentacio’n del Informe
Final de Servicio Social el t{tuln de Licen-
ciada en Enfernerfa y Obstetricia.
Integrar conocimientos y evperijencias adqui-
rides durante 1a formecion profesional, - -
aplicsndolo= en el desempenc de las acti-

vidades de investigacion ssignadas.



111.,- ESTUDIO DE LA ORGANIZACION Y FUNCIONAMIENTO DEL
HOSPITAL GENERAL DE MEX1CO DE LA SECRETARIA DE SALUD,

3.1 Antecedentes histdricas.

El Hospital Beneral ocupa una area de 124,692 M2 de -
los cuales 26,822 corresponden a edificios, 2,141 a bar-
das. 20,128 a jardines y 75,401 a calles, fue donado el -
terrenc por el filantropo Don Pedro Serrano.

€l proyecto de 12 obra presentado el 23 de julio de -
1900 por el. Director Medico de la Construccion, Doctor -
tduarda Liceaga, senald que la capacidad del Hospital Ge-
neral fue de 800 camas, que camprendierdn los siguientes
sarvicios :

1.~ Médicina

2.- Cirugia con sus diversas divisiones

3.- Enfermedades venereo-sifiliticas

4, - Enferaedades de nifios

5.- Obstetricia

6.~ Tuberculosos

7.~ Leprosos

8.~ Tifosos

9.~ De otras enfermedades infecciosas para ninos

10.~ Infecciones Puerperales

11.- Enfermos distinguidos no infecciosos

12.- Enfermos infecciosos adultos y

13.~ De partos reservados.
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"Los enfermos no infecciosos se dividieron en dos - -
grandes grupos uno para hombres y otro para sujeres, ente
rasente ssparados”.

"Formaron un grupo tambien separada, las enfermas ve-
nereo-siﬁlfticas; otro qrupu.A las enfermas embarazadas y
las que tienen sus partos Hsiolo’gicm y dentro de este -
grupo, pero totalsente aisaladas las de infeccich puerpe—
ral. Los tuberculosos, los leprosos, los titosos, etc., -
fueron a_lojados en otros tantos departamentos absolutamen
te aislados entre s{, de manera que el Hospital General -
fue un conjunto de hospitales especiales instalados en un
mismo terreno y con una admini stracion comin”,

Se proyectaron entre los edificios para hombres y pa-
ra mujeres en lineas de norte a sur, los edificios desti-
nadps a los servicios del hospital,

t.- Adminictracidn en dos pisos con capacidad para --
dos aulas, bibliotecas, sala de juntas y locales para ofi
cinas.

2.~ Salas de operaciones con una gran sala central do
tada de anfiteatro de forma semicirculary a los lados, --
dos salas regulares, una para laparotom{as y cranectomf{as
y la otra para otras operaciones, El edificio tenfa una -
serie de cuartos para anestesias, arsenal de cirug{a, ves
tidor de médicos y lavabos, depdsito de ropa de anfitea-—

tro y esterilizacidn.
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3.- Habitaciones de empleados, cocina, despensa, y co
medor de estos.

4.- Cocina para alimentacidn de enfermos hospitaliza-
dos,

5.~ Panaderia (no proyectada pero, seflalada en el es-
tudio).

6.~ Batica.

7.- Establecimiento de hidroterapia, que coaprendid
Banos de inmersidn (un gran estangue ruvoit!do de ladri--
1lo de porcelana), banos de aseo (regadera de agua fr{a y
caliente), bafos de'tu'dl clase de duchas, banos rusos, =--
wtc.

8.~ Establecimiento de macanoterapia, con locales pa-
ra: sasaje, gimnasia "susca® y otros.

9.- Establecimiento de electroterapia y radiografia,
que podrd estar anexo al interior.

10.~ Lavander{a,

11.- Estufa de desinfeccion,

12.~ Cass de n’quinu y calderas.

13.- Depdsito de cadiveres.

14.- Anfiteatro de desinfeccidn.

15.~ Instituto de anaton{a patoldgica, bactersciogfa,
qufmica bioldgica y medicina experisental.

16.- Caballerizas, bodegas y cocheras.



Como el hospital quedaba en 1a 2ona suburbana de la ~
ciudad, se planed establecer la Oficina de Admisidn y Con
sultario (Dispensario} en un lugar centrico de la ciudad,
precisaaente en el edificio del Hospital de Maternidad e
Infancia, de donde ser{an conducidos los snfersos que ne~
cesitaran internacicn al Hospital General.

Se inicid Ja cbra el ses de julio de 1964, bajo la O
reccibn Médica del Doctor Eduardo Liceags, y del Ing. Ro-
berto Gayol la nhbonclén' d; plancs y direccién de 1a —
obre hasta el 14 de aayo de 1904, fecha en que se hizo -
cargo de la terminacidn de la sisma #] Arguitecto Hanual
Robledo Buerra.

El doaingo S de febrerc de 1903 fue insugursdo solane
mante e! Hospital Beneral de Mexico a las diez horas, por
@l C. Presidente de 1a Repiblica, Gral. Don Porfirioc Dfaz,

Siendo nombrado coap Director e Médico Militar Doctor
Fernando L&pez y 1a primer lefe de Enferaerss, Maude Dato,
teniendo cosc Subjefe a Gertrudis Fredrich.

El cuerpo da enferser{ia sstuvo integrado por 30 enfer
meras primeras, 20 enfermeras segundas y 3 de anfiteatro.

Se contaba con 3 parteras y lm estudiante de obstetr
ciaj un farmacelitico, & ayudantes de farmacie. (a)

(s) Barragdn Mercado Lorenzo,"Historis del Hospital Gene-

ral de México".~ Edicion Hospital General de México.- Me-
%ico, D. F. 1953 pp. IB-%3%



3.2 ORGANIGRAMA ESTRUCTURAL
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1.~ DATOS GENERALES.
Nombre.

Hospital Beneral de Mexico.

Dependencia.

Secretaria de Salud,

Dr. Balmis & 248

Col. Doctores

C.P. 04720 México, D. F.
Tel. 761-03-33

Medios de transporte,

Metro, combis, troleblis, camiones Ruta 100,
Organizacidn y funcionamiento
Organizacidn:

El Hospital General de México de la Secretar{s de Sa-
lud, por su especialidad es considerado de tercer nivel -
de atencidn, abierto a la poblacidn. Se encuentra en una
construccidn mivta con una capacidad de 1400 camas censa-
bles y 400 no censables,

Sus dirigentes son :

Director General: Dr. Jos€ Luis Ramfrez Ariss
Director Médico : Dr. Ramon Vazquez Ortega
Director Administrativo : Lic. Jose Manuel Monroy

Director de Ensenanza : Dra. Ma, Elena Anzures Ldpez
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Jefe de Enfermeras : L.E.O. Albertina Garrido Gomez
Coordinador de Ensenanza j

de Enfermer{s : Profa. Consuelo M5 juez
0b jetivos

Colaborar con los servicios de salud del pafs para -
proporcionar atencidn medico-asistencial a la comunidad -
nacional.

Aportar s la comunidad programas que coadyuven a la -
preservacion de la salud.

Promover la accidn necesaria para proporcionar una —-
eficaz rehabilitacidn.

Proporcionar una enseiianza dptima a traves de progra-
mas que coadyuven  a mejorar la calidad del grupo de salud.

Promover la investigacicn cient{fica en todos los ni-
veles.

Polfticas

Otorgsr atencidn mefdica integral sin distincidn algu-
na.

Mejorar y adaptar los servicios de la institucich a -
las necesidades de la poblacidﬁ demandante,

Aprovechar al méximo los recursos humanos, materiales
y financieros.

Elevar la eficacia de los servicios.

Promover 1a educacidn para la salud »n la poblacidn -
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que asiste en demanda de servicio.

Impulsar =] desarrollo de las actividades docentes, -
en todos los niveles,
Funciones

Promocion de 1a salud,

Prevencién de las enfersedades.

Terapia sédica y quirdrgica.

Docencia.

Investigacidn cient{fica.
Estadfstica de la atencidn mddica

En cuanto a la proyeccidn de la familia y cosunidad -
con criterio interdisciplinario se encﬁcntra la siguientes

El servicio de Neumologfa tiene la clinica del tabaco,
cardiclogfa se proyecin a la comunidad con la clinica de
fisbre reumitica e hipertensién arterial, gastroenterolo-
gfa con 1a clfnica de estomas; en cuantc a rehabilitacidn
hace promocidn en educacidn para 1a salud y diagndstico -
tespranc en la cosunidad 1aboral.

REQUISITOS DE ADMISION DEL PACIENTE

Presentarse a solicitar atencidn médica y/o ser trai-
do por algun servicio médico de urgencia, y posteriormen-—
te si 1o acerita ser hospitalizado en el ‘servicio corres-

pondiente, previa valoracidn del eédico.
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TIPOS DE EGRESOD
a) Por aejor{a
B) Voluntario
c) Responsiva medica
d) Por defuncion
TRAMITES DE ALTA
Haber sido dado de alta por el médico responsable y -
médico jefe del servicio.
Haber cubierto cuota de recuperacion.
Cubrir requisito de donacion de sangre,
HORARIG DE VISITA

Diario de 15 a 18 horas.

DEPARTAMENTO DE ENFERMERIA

Super Jefe de Enfermera Enfermera  Auxi

Turpo visoras Servs. Especialista General liar
1o, 28 38 14 136 436
20, 9 3 112 190
3A. 13 1 78 159
38, 8 3 79 17047
Sumas 58 38 21 a0s 95547

El departamento de enfermeria es una parte integral -
del hospital que presta servicios de alta calidad al pa-~
ciente, familia y comunidad, proporcionando atencion las

24 horas del dia.
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Para cu dptimo funcionamiento esteblece una estrechs
relacion con los diferentes departamentos que integran el
hospital y que se pueden clasificar coso sigue @

1.- Relaciones de tipo técnico.

2.~ Administrativo,

3.- Direccidn.

4,- Direccidn Medica y Direccich Adminstrativa,
3.~ Unidad y Servicio.

Ob jetivos ]

Conducir 1as accicnes del departamento de enferner{a,
necesarias, aplicativas, participando con @] equipo multi
disciplinario ® integrar eficientemente los recursos con
que cuenta, al coadyuvar asi misao a la participacicn de
Enfermer{a.

Funciones del Departamentc de Enfermer{a
Asistencial.
Adninistrativas,
Docentes.
Investigacién,
ESPECIAL IDADES
a) Medicina Critica
b) Ortopedia
c) Cirugia General
d) Neurocirugfa.

®) Cirugfa Plastica Reconstructiva.
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¢

Medicina Interna.
g) Dermatologia.

h) Gineco Obstetricfa.

b=y

i) Otorrinolaringologfa.
j

k

~

Oftalmalogfa.

~

-

Psiquiatria,
1

Odontolog{a.

~

m) Neumologfa.

ln-unolocfo.

-~

n

n) Infectologfa.

Cardiologia.

-

o

Neuroloq{a.

-

p

Bcltrnlnternloqfu.

q
r) Urologfa.

Pedj atria,

-

t Oncolugfa.

~

u) Endocrinologfa.

v) Maxilofacial.

-

SERVICIOS PARAMED]ICOS
Enfermer{a.
Trabajo Sotial.
Nutricion.
Farmacia.

Admini stracion.
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Archive Ciinico.
Bioestad{stica.
Qufmicos,
Laboratoristae,
ﬂnntnaopgtélogns.
AUXILIARES DE DIAGNOSTICO
Anatonf a Patoldgica.
Electrocardiografia.
Radiolpgia,
Laboratorio Cl{nico.

Electroencefalografia.

SERVICIONS GENERALES
Lavander{a.
Roper{a.
Mantenimiento.
Transporte,
AUXILIARES ADMINISTRATIVOS
Almacén.
Relaciones Publicas.
Adeini stracicn.
Personal.
AUXILIARES DE TRATAMIENTO

Banco de Sangre,
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Anestesiologia.

Anatomopatologfa.

Trémites y Requisitos para 1a Conzulia Externa de 1a. vez.
1.~ Oficina de Recepcién : ’

La recepcionista proporciona toda la infarmacidn
que se requiere para gque ] paciente reciba la consulta -~
externa de 1a, vez sin problemas administrativos.

2.~ Hospitalizacion :
Trdmites y requicsitos para pacientes provenientes
de consulta externa.
A) Trénsito de Pacientes :
1.~ Pasa a tontrol de consulta externa.
2.~ Pasa a trabajo ~ocial,
3.~ Pasa a raj2 y/o banco de sangre si va tiane cama
dectinada.
4.- Pasa a Ofirina de Adaisidn y realiza trimite ad-
ninistrativo en control de consulta externa.
B) Trémite en ®] servicio de Trabajo Social.
C) Trémite administrativo en Caja.
D) Tréeite administrativo en Banco de Sangre.
E) Trémite Administrativo en Oficina de Admisidn.
F) Trémite administrativo en Control de Valores.
Servicio de Pediatria 505

Consultor Técnico : Dr. Manuel Santos Morales.
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Asistencis Médica 1 Dr. Adolfo Hernandez Barduno.
Investigacion 1 Dr. Ra(l Romerp Cabello.
Ensenanza ¢ Dr. Francisco Mejia.
Jefe de Administracion : José Luis Rodr{guez Segura.
Jefe de Enfermeras 3 Ewcntrﬁ Segura Pefaloza.
Medicina Interna 11
Hospitalizacion 1

9 casas censables y 7 cunas censables,

Personal @

fer. Turno.- S enferaeras.
20.Turno,.~ 4 enfermeras
Jer. Turno A.- 3 snferseras.
3er. Turno B.- 3 enfermeras.

Jefe de Servicio.- Cecilia Reyes Baravito.
Diagnosticos mas frecuentes 3

Problemas renasles, derntoléuicas. l:lrd{acol. neurold
gicos, artritis, fiebre reumatica, crisis convulsivas.
Proaedio de Estancia

De 15 a 20 dias.
Actividades Especif{cas :

Manejo del paciente neurnldgico.

Manejo del paciente con crisis convulsivaa.

Manejo de pacientes con derivacidn al exterior.

Participacion en curaciones.
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IV, - ENIDAD DE FARMACOLOGIA CLINICA

4.1 Aspecto: Generales ;

Loz primeros estudios de inveetigacidn referentes
a los efectos producidos por las plantas medicinales
de México fueron realizados por Francisco Herndndez,
durante los afos de {570 a 1577, dichos estudios apa-
recieron publicados en 1a obra "Rerum Medicarum Novae --
Hispaniae Thesavrus" {Roma 14521,

A principios de este siglo se realizaron Jos prise
ros estudios de terapedtica en ot Instituto Médico Na-
cional (Hoy Instituto de Salud y Enfersedades Tropicsa-
les}), por el Dr. Leopoldo Flores ¥ el Profesor Rlfrnso
Herrera, analizando los nfectos curativos del Ahuhuete 1),

A partir de los anos 30°s Jose e Jesus Izquierdo
en Fisiolugfe, Rujz Castafeda v Hermsn Mooser en Micro~
biologi'a = Ignacio Gurmin ep Citologia, inicizn practi-

camente 1a investigacidn,

(1) Martiner Maximino, Las plantas wedicinales en Hexico,

Editorial Botas 1944,.- pp.4-4
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En salud en Mexico, las primeras instituciones don
de eésta se inicia son 3 el Instituto de Salubridad y ~
Enfermedades Tropicales de 1a Secretar{a de Salubridad
Yy Asistencis fundado en 1939; e] Hozpital Infantil de
México fundado en 19433 el lnitituta Nacional de Cardio
log{a en 1944; el Instituto de Investjgaciones Biomédi-
cas en 1945 y ol Hospital de Enfersedades de 1a Notri-

cich en 1955,

Continds =su dessrrollo en !a década de los 50°s -
en instituciones como el Instituto Politécnico Nacional
e}l Hospital General, 1a Facultad de Medicina y el Ins-
tituto de Biolog{a de 1a Universidad Nacional Auténoma
de México. Durante la década de los 60°s otras institu-
ciones emsergen también como partfcipe- on diversos pro-
vectos de investigacidn comc e! Centro de tnvestigacicnh
ybEstudins Avenzados del Instituto Politécnico Nacional
el Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias, la
Unidad de Investigacidn Biomddica del Centro Médico Na-
cions] del Instjtuto Mexicano del Seguro Social, el Ins
titulo Nacional de Neurologia v el Hospital del Nifo --
(Inetituto Mevicano de Asistencia a la Nifiez), hoy Insti

tuto Nacional de Pediatria. En los 70°s vy B0's vienen a
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sumarse a las {nstituciones antes mencionadas otras co-
mo las Escuelas Nscionsles de Estudios Profesiconales y -
el Centro de Investigaciones en Fisiblogfa Celular de -
la Universidad Macional Auténoma de Meévico, 1a Universi-
dad Autcdnomz Metropolitana en sus diversas unidades, el
Institute Nacinnal de Ciencia vy Tecnolegfa Aplicada a la
Salud, el Inpstituto Nacional de Perinatolngfa, el Centro
de Investigariones Ecoldgicas del Sureste, el Inetituto
de Investigaciones Bioldgicas de 1a Paz, el Instituto -
Mexicano de Psiquiatrfh, el Centro de Investigaciones -
sobre Fijacidn del Nit}dbenn, el Centro de Ingenierfa —
Genética v Biotecnologfa v el programa Universitario de
Investigacidn Clinica en 1a Universidad Macional Autdno-
ma de México, estos tres Ultimos de reciente creacidn.

(2) (3

{2) Kumate, et,a]l "La Investigacidn Medica en Mévico",

(3) Soberdn. et.al "La Evolucidh de la medicina en Hévicn
durante las ltimas cuatro decadas”,
Memorias de la Secrelaris de Saluhridad v Asistenzia,

México 1983,
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En lo que se refiere 3 1a Facultad de Medicina de
1a Universidad Nacional Autdnoma de México en sus orf
genes el adiestramiento de Ips aspirantes a una carrera
de Invectigacich y Docencia era un tares que te impo——
nian algunos de los miembros de ciertos departamentos
de Cienciac Bisicas. Los= candidatos eran reclutados de
entre los alumnos del propio mentor quien les involucra
ba en forma preogresiva en s; trabajo personal, asi romo
en las actividades del Departamento de cuyp personal --—
llegaban » formar parte con el paso del tiempo, fue a
través de este sistema de reclutamiento como se formaron
loe primeros investigadores y profesores de Ciencias --
Bisicas de 1a Faeultad de Medicina, (&)

La tarmacologfa aharca el estudio de 1a histeria,
el origen, las propiedades f{sicas vy quimicas de los far
macoe v medicamentos, suz efectos bioquimicos, fisicld--
gicos, mecanismos de accidn, absercich, distribucidn, bio
transformacidn y excrecién., (5)
(4) Guevara, Rojas, "Informe de la Subdivisidn de Cien- -
cias Biomédicas precentado ante el Concejo de Funciona --
rios de la Division de Estudios de Posgradeo de la Facul~--
tad de Medicina". Enero 1980.

(5) Goodman y Gilman : "Las Rases Farmacoldgices de la --
Yerapedtica®, Se:ta Edicidn. Editorial Panamericana p. 17
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En general su propdsito es estudiar las interac--
ciones de las substancias qu(micas con los organismos
vivientes y las consecuencias y repercusiones locales,
individuales v ecoldgicas. (4). Lox medicamentas son
substancias quimicas que se utilizap psra prevenir o
mogi ficar estados patoldgicas e incluso explorar esta-
dos fisinldgicos en beneficioc de quien loz recibe. A
través de evperiencizs cient{ficas se ha encontrade --
que las medjcamentos son vYtiles en el diagndstico, pre-
vencitn y tratamiento de l;s enfermedades. (71

ta adquisicidn de nuevns métodos para el tratamien
to de las enfermedades repercute notablemente en todos
los miembros de }a profesién médica (8, En las Jltimas
u€cadas el avance registrado en el campo de 1a farmaco—
1ogia ha sido enarme. (9)

t6) Goth Andree @ Farmacologf{a Mfdica, Undecima Fdicidn
Editorial Doyma, Mévico 1984 p. .

(7)Y Rodriguex Carranza R. : Vademecum Acaddmico de Medi
cina. UNAM, Facultad de Medicina. D, F. 1965 p, 7,

{8) Worley Eloize ; Enfermeria Cl{nica v Farmacologia.

Tercera Edicifin, Ed. Manual Moderno p. 3¢,

(9) "Ipportancia de la Investigacidn Fermacoldgica®, -

Ravista Hefdica, VYol, 14 pp, 20-33, 198S.
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El beneficioc chtenido en diversas dreas de trata—-
miento médico es incuestionable. Sin smbargo; los ries--
gas de los efectos adversos o tdxicos limita el uso de
los medicamentos,

La farmacologfa clinica es la disciplina meédics -~
que tiene comn propdsito general el establecer la efi--
ciencia y segurided de los medicamentos para el homsbre;
por ello requiere de estrecha relacidn con la investiga
cidn, particularmente con la quimica medicinal, la far-
macologfa preclinica, la toxicologia y 1a farmacia, as{
como las ciencias mddicas de las distintas modalidades,

Actualmente en nuestro pais 1a farmacolngia clfnica
es una disciplina menos dessrrollads, por diferentes cues
tiones.

Dentro de los impedimentos que sxiaten para su de--
sarrollo de nuevos medicamentoz; siguen prevaleciendo -
loc estudios de cardcter promocional, ausencia de pro--
gramas de formacidn de pergunal académico, altamente ca-
pacitado en el campo.

La importancia cientifica de la farmacologia £1ihi
ca, su deficiente desarrollo en nuestro medio vy st in--

fluencia sobre la calidad-cantidad y atencidn medica.
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Adendc se considerd otra ravon fundamental: La - -
evistencia del programa universitario de carscter inter-
disciplinario "Investigacidn Quimico Biocldgica para e} =~
Desarrollo de Medicamentos®. As{ es que parte de 1981 -
se contempld la po=ibilidad de contar cen una Unidad de
Farmacolog{a Cl{nica dependiente de 12 lniversidad Nacio-
nal Autdnoma de México y de )a Secretaria de Sajud.

Al estimular este cenverio entre 1a Universidad Na-
cicnal Auténoma de Mevico y 1a Secretaria de Salud y fir
mar e]1 26 de enero de 1984, 1a idea de crear 1a Unidad -
de Farmacologia Clinica cobro’ fuerza v la Jefatura del -
Departamento de Farmacologfa inicia gestiones, al igual
que construye un programa especifico derivado del mencio
nado convenio, en el cual ambas instituciones decidiaeren
unir esfuerzos para el desarrollo de proyectos conjuntos
de investigacidn, intercambic de personal académico, in-
formacifn cient{fica, técnica y asistencial.

El documento final se refiere a la formacidn de re-
cursos humanos en Farmacologia Clinica entre la Secreta~
r{a de Salud y la Universidad Nacicnal Autdnoma de Meui-
co, para la cual se vinculd 1a funcidn asistencial y de

servicio del Hospital General de Mexico, con la docencia



-5~

[] investigacién de 1a Farultad de Medicina de la Liniver
sidad Nacionsl Auténoms de Meéxico, con el fin de constru
ir un grupo interdisciplinario que lleve a caho estudios
de $armscologia cifnica, impulse y extienda 1a docencia

e investigacidn en el campo v propi:ie.ol desarrollio tec-
noldgico y la formacidn de recursos husanos.

El 27 de junioc de |985 el Doctor Guillermo Soberdn
fAcevedn Secretario de Sslud, en presencia del Pector --
Rodol o Diaz Perchea Director General del Hospital Gene-
ral de México vy ®] Doctor Fernando Cano Vslle Director -
de 1a Facultad de Medicina de }la Universidad Nacional -
AutSnoms de Mezico, declars inauguradas las actividades
de la tnidad de Farmacologia.

A partir de esta fecha la Unidad comienza a funcio-
nar a} trabajar en varios protocolos de investigaci6n, -~
sjendo el Doctor Jos€ Antonio Rojas el Jefe de Ja Unidad

Actualmente se trabajs en protocolos ya iniciados -
que son : Fenitoina, Fenobarbital, Prednisona, Gentamici
na, Amsikacina, Digoxina; con excelentes resultados l1os -
que estdn bajo el mando del nuevo Jefe de la Unidad, Doc

tor Francisco Garcia Marquez, (10}

{10) UNAM, 5.S5. “La Farmacologia Clfnica en M¥xico Estado

Actual y Perspectivas” Memorias Junio de 1985 p, 49.
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UNTDAD DE FAPMACOLOGIA TLINICA

Ubicacidn ; Hospital General de Mévico, Edificio No. 204

Estudios Egpeciales (sdtano)

Dependencia : Hospital General de México y Universidad -

4.2

4.3

Nacional Autdnoma de Méuzico
Funciones
Adquisicidn de conocimientos farmacoldgicos.
De=arrollin de medicamentos de vanguardia.
Ecnquema de conocimientos mde eficaces y seguros,
ldentificacidn, anflisis, prevencidn y control de -
rescciones secundariae negativas.
Identificar y analizer los factores que determinan
qie la poblacidn mddice y no médica use medicamentos.
Fomentar el u%o racional y estrictamente bajo control
médico de f{4rmacos.
Desarrollo de metodologfa para la investigacidn cli-
nica.
Educacidn farmacoldgica profesional y general,
Formacidn dptima de recursos humanos.
Objetivese
Realizar provectos de investigacidn farmacoldgica -
que apoyen investigaciones eclfpicas v de servicio de
s2lud aprobadas por ia Comisidn de Investigacicdn y -
de Etica del Hospital General de Meévico.
Promover & impulsar las investigaciones interdisci-

plinarias en farmacologia clinica,



Efectuar estudios farmecoldgicos que apoyven las asti-
vidades diagnosticas y terspedticas que se efectiian
en medicina critica del Hozpital Ceneral de Mévico,
Foraer y entrenar recureos humanos calificados para
desarrcllar y utilirar estas tecnicas y aplicarlas -
a proyeztac de investigacidn relacionados con el es-
fudic y desarroilo de nuevos medicamentos y estrate-
gias para vl control del farmaco en ias enfermedades
mé= frecuentes en el pais,

Contribuir a identificar, prgvenir y solucionar los
principales problemas relacionados con el area de 1a
farmacnlogfa c1i{nica Y nnniel manejo, US0 Y COnNsumo

HAn medicamentos asi comm resultados adversos.

Metas
Aprnhacién v forma del convenia (logradn).
Establecimiento de la infraestructura (logrado).
Trabajar en un mfnimo de 10 proyectos de investiga-
cidn (8 logrados).
Lograr la participacion del personal medico del Hos
pital General de Mezico en un 100% de los proyectos
de la Unidad (90%),
l.ograr la partiripacién del personal de enfermeria -
del Hospital General de México en un 100% en los pro

vertos (50%),
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Publicar un minimo de & artfculos de divulgacidn (2).
Publicar un minimo de 6 articulos de investigacl&h -
en revistas especializadas (1).

Brindar asesoria, dirigir el'trabajn de investigacion
de por 1o menos 10 alumnos de Licenciatura, Maestria
o Doctorado,

Dieehar un cistema de ipforna:ién toxicologica.
Participar en 4 tursos de Especialidad, Maestria o -

Doctorado (1),

Recursos Humanos
Jefe de Ya Unidad : Doctor Francisco Garcia Marquez;
Medicos, estudiantes de medicina, pasantes de sedici-
na, pasantes de licenciados en enfermeria y obstetri
cia, laboratoristas, quimicos, personal de intenden-

cia y administrativos.

Recursos Materiales
La unidad cuenta con varias secciones las cuales se -
dan a conocer en la planta fisica, en cada una de
ellas se cuenta con el material y equipo necesario -

para el buen desempeﬁu de 1a misma.
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Planta Fisica

|
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cficina jéfe de
la unidad

.
recepetion

Material v equipo del irea de hc\spitalhacic:n
Sala de ﬁombres
4 tripies
2 mecas de Mavo
7 camas
4 bancee de altura

2 1dmparas de chicote
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ventilador
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V.- FUNCIONES Y ACTIVIDADES DE LA PASANTE EN GERVICIO -
SOCIAL, EN EL PROGRAMA DE INVESTIGACIDN FARMACOLOGI-
Ch.

Introduccion

Al conocer el tipo de unidad en la cual se inicid el
servicio social, es de suma importancia dar a cono--
cer el plan de trabajo en el cual se establecieron -
las actividades realizadas dentro de la institucicn.
Las funciones que se realizaron cumplierun ciertos -
requisitos, mismos que se mencionan en dicho plan, -
y con esto se pudo evualar el desempeio del pasante,
A continuacidn se dan a canocer los apartados del -—-
programa para el servicio social en la Unidad de Far
ma:oloq{a Clinica de la Universidad Nacional Autond-
ma de México y la.SEcretar{a de Salud.

Justificacidn
El programa se elaboro con la finalidad de dar a co-
nocer las actividades administrativas, tecnicas, do-
centes y de investigacién a nivel licenciatura, que
se llevardn a cabo en la Unidad de Farmacologia Clf-
nica de la Universidad Autonoma de México y de la —
Secretarfa de Salud, por el pasante de Licenciatura
en Enfermeria y Obstetricia durante el Servicia So—-

cial.
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Ohietivos Generales

Poner en prictica los conocimientos adquiridoe en el
transcurso de la carrera de Licepciado en Enfermer{a
y Dbetetricia, as{ como retroalimentar y reafirmar -
estos,

Cumplir con e} requisito que establece la Coordina--
cién del Servicio Social de la Escuela Nacional de —
Enfermeria y Obstetricia de la Universidad Nacional -
Autdnoma de Mévico.

Cumplir con up 100% de los objetives espec{$icos del

‘ presente prngrana..

Planear v orgsnizar las actividades de enferaer{ia pa-
ra #]1 aprovechamjento 6ptimo de loc recursns disponi-
bles en la Unidad.

LLevar a cabn actividades de enfermerfa de manera --
directa, controlada y de buena calidad integrindolos -
armdnicamente con e1 equipo de trabajo.

Objetivos Especificos

.Participar en las actividades técnicas, administrati~
vas y docentes en las investigaciones que se 1levaridn
a cabo en el Departamento de Enfermeria con base en -
las necesidades de 1a lUnidad Farmacoldgica,
Decempenar actividades de investigacidn en un S0%.
Mantener coordinaci én con los departamentos de apoyo

de la Unidad.
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Coordinar con la unidades del Hospital para captar -
pacientes candidatos al protocolo de investigacién.
Informar a la Coordinacion del Servicio Social las -
actividades realizadas.
Llevar a cabo la atenclén‘del paciente en el protoco
10 asignado, asi como la centrifugacion y determina-
cidn de la muestra.

Metac
Porcentaje de acuerdo al tipo de activfd-des realiza

das durante el Servicio Social.,

Actividad Porcentaje
Tecnicas 20%
Docentes 5%
Administrativas 25%
Investigacién S50%
Tetal  toox

En el apartado de Investigacion se participé directa
mente en el protocolo de investigacion, asi como se
recabo informacidn en hemerotecas sobre medicamentos
en proyecto de investigacion.

Limites
Lugar
Unidad de Farmacologia Clinica Universidad Nacional

Autondma de México y Secretaria de Salud.



~34-

Tiempo
Del 2 de octubre de 1989 al 3 de abril de 1990
tiniverso
Personal de la Unidad Farmacoldgica.
Recursos
Humanos
5 Pasantes de Ja Licenciaturs de Enfermer{s y Obste-
tricia en Servicio Social,
Jete de 1a Unidad de Farmacologfa Clinica.
Asecoras del Servicio Social.
Coordinador de la ﬁnidad de Farmacologfa Clfnica.
Materiales
Para actividades administrativas y de investigacidn
papeleria en general,
Para actividades técnicas: Tela adhesiva, equipo de
somatometria, equipo para signns vitales, torundas,
venopac, punzopac, sclucjones parepterales, medicaaen
tos, jeringas, centrifugador, tubos de ensayo, liga-
duras, gradilla y equipo para determinar las avestras
Organizacifin
El programa planteado fue realizado por la Pasante -
de Enfermeria en el Servicio Social, con asesoria de
1a Licenciada en Enfermeria y Obstetricia Victoria -

?

Romero Garc{a y bajo 1a supervisidn del responsable -



del programa Doctor Francisco Garcia Hi}nuez v en -—
forma indirecta de] Coordinader del Servicio Social -
de la Escuela Nacional de Enfermer{a v Ohstetricia -
lLicenciada en Enfermeria y Obstetricia Ana Maria Ra-

dillo Ramfrez.

Metodologia
Se detalla con evactitud en el cronograma de activi-
dades que se aneva 21 final,

Evaluacion
Se realizd per nedio de dos mecanicsmos:
DNirecto
Por parte del Jefe de 1a Unidad de Farmacoleogia Cli-
nica de acuerdo al avance de las acciones planeadas -
en form2 objetivs e iniciativa mostrada en el servi-
cio social.
Indirecto
Realizado a traves del informe mensual que ze entre-
gd en el cual indico en forma clara el tipo de acti-
vidades, unidades de medida, tantidad acumiativa -
por mes, con el fin de 1levar un record estadistico
de lag actividades realizadas,
Las actividades que el pasante realizd son variadas,

comprenden administrativae, asistenciales, docentes y de



—-%6~

de investiga:iéﬁ, teniendo.la oportunidad de procesar las -
nuestras para tanocer las concentraciones séricas del me-—
dicamento en estudic,

Al =er 1a investigacidn uné de las funciones de 1a ~-
Unidad Farmatnldgica a principios del mes de mayo de -~
1989 se inicid el "Protocolo niveles cericos de fenitoi-
na farmacocinftica e indivi@uali:acidn de dosis en nifios
con epilepsia controlados y con persistencia de las cri-
sis”.

Participando de 1a siguiente maners :

1.~ Acudir a la cﬁnsulta externa para captar los pa-
cientes; en este gerviciec acuden pacientes con padeci--
mientos de epilepsia y crisis convulsivas, con nefropa—
tia y sin nefropatia, de 1os cuales se estudia su expe-
diente, se ravisa si tiene determinados tipps de anali-
sis comp san ¢ examen general de orina, quimica sanguf-
nea, es iaspprtante cantar con estos datos para saber si
el paciente est£ en condiciones de participar en el pro-
tocolo.

2,~ Toma de signos vitales y somatometr{a; estos da-
tos servirdn para comparar si hay algun cambio de peso,
presidn, temperatura y frecuencia cardiaca en el pacien-
te al administrarle una dosis mds alta del sedicamento -

con el que ge esté’tratandn, en este caso Difenilhadanto
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ina, pues la dosis del médicamento estd indicada segln -
peso y talla.

3.~ Colaboracién en la expluracién fisica; el diag-
nostico de enfermer{a se hace al colaborar en la explora-
cicn §fsica y nos dara’ datos para saber en que’ condicio-
nes estd el paciente desde la fecha de inicio de su pade
cimiento.

4.- Indicar fecha y lugar de internamiento paras el -
estudic al familiar responsable del paciente, de acuerdn
a un calendario interno de servicio se le indicard fecha
y lugar de internamiento, procurando que se efectie en -
df as habiles.

S.- Sclicitar dietas al departamento de nutricion --
indicando las carect;rfsticas de las mismas, Elaboracion
de up escrito solicitando dietas para el paciente y el -
familiar que le acompanard el dia del internamiento,

&.- Acudir a la unidad para que firme la hoja de con
sentimiento, senalando los beneficios que obtendrd con -~
el mismo. Se le dardn indicationes de cdmo debe tomar su
médicamentn, se le orientard cdmoc llegar al departamento
de investigacidn, se llenan tramites administratives co-~
mo firma de hoja de aceptacicn y censentimiento por par-

te del paciente, se le da un instructive de 1o que debe -
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hacer durante el tratamiento y una hoja con sus datos -
para que se le de permisv de pasar por consulta externa -
al departamento de investigacion. .

7.~ Llevar un expediente completo de los pacientes -
que ingresen al protocolo. Ejecucicn de documentacidn ad-
ministrativa abriendo up expediente por cada paciente en
rete protocolo.

9,- Indicar al paciente las condiciones en las cuales
se debe presentar el dia de su internamiento, se le dary
orientacidn cuantas veces sea necesario hasta estar sequ-
ros de gue seguira“-l;s indicaciones correctamente. Y pre
sentarse el dfa del internamiento a las siete treinta ho-
ras.

9.~ Preparar material y equipo para el dia del inter
namiento, preparar todo lo administrativo asi coso mate-
rial para organizar y preever imprevistos.

El dia del internaaiento .

a).- Recibir al paciente, darle una orientacion so--
bre que se le hara para evitar que el paciente tenga mie-
do.

b).~ Asignarle su cama y canalizar vena; procurar que
la canalizacidn sea posible en 1a primera puncion por lo

cual hay que cbservar cual es la vena @as adecuada y evi
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tar una venodiseccion, ya que estos pacientes tienen fra
gilidad capilar y no permanece mucho tiempo en vena la -
canalizacidn.

c).- Toma de sfgnos vitales y somatometr{a con el fin
de saber si el paciente subid o bajd de peso en los dias
del tratamiento y observar las condiciones en que inicfa
rd el estudio.

d).- Tomar la priaera muestra y msantener vena permea
ble con solucion gluccsada al 5% tener el cuidado mids -
posible para evitar que la canalizacion salga de vena. La
solucidn glucosada es con el fin de restituir 1fquidos --
por los mililitros de sangre que se extraen y mantener a
goteo lento de 8 gotas por minuto para conservar la vena
perasable,

a).~ Sellar la muestra, membretarla y centr{fugarla
con #1 §in de medir medicamento en sangre.

$).-Proporcicnar alimentos y médicamentos a los 10 -
minutos de ta primera muestra, esto sers con el f{n de -~
evitar una hipoglucemia y lipotimias por la falta de calo
rias que proporciocna el alimentn; y las primeras muestras
deben ser sin alimento.

9).—~ Proporcionar comida y un ambiente cordial al pa-
ciente, la cordialidad disminuye el estado de neurosis --
del paciente, lo tranquiliza ante lo desconocido del estu

dio.
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h).= Guardar las muestras centrifugadas del turno en
el refrigerador. Deberan centrifugarse antes para separar
suero de sangre Y no se hemolicen v formen coagulos. La
determinacidn del fafmaco se realiza a traves de radiocin-
mnoandlisis,

id.~ Acomodar el material y dejar ordenada la unidad,
para evitar molestias y desorden en dsta.

1.~ Informar de anormalidades al Jefe de la Unidad
con el fin de que este enterado de alqguna anomal{a y de -
solucidn. En caso de tenar que tomar decisiones por ausen
cia del Jefe de 1a Unidad, valorar las ppsibles spolucio-
nes y exponerlas por escrito.

kY.~ Archivar los evpedientes, este punto invelucra -
todo lo administrativo, sacar copias, ordenar 1a hojas, -
llenado de datos pendientes, y revisar gue todo este com-
pleto, archivar en 1os grupos correspondientes de los pro
tocolos, ya que estos datos posteriormente sera#h procesa-
dos de acuerdo a los resultados obtenidos, se tabulargn -
y analizardn para obtener criterios bien defindos, con ~
respecto a 1a cinética del fdrpaco as{ como de zu estado
clinico y poder evaluar la influencia del medicamento en

la evolucidn clinica.
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1).~ Entregar s pazantec del cigujente turno informin
doles de lo sucedido en el turno anterior, se les comuni-
ca los asuntos que quedaron pendientes, lo que faltd de -
hacer y las posibles captaciones de pacientes, se les en-
trega material y equipo. -

Participacidn de la pasante de 1a Licenciatura en En~
fermer{a y Obstetricia en protocolos de investigacich.

"Protocolo niveles s€ricos de Fenitoina, Farmacociné
tica e Individualizacidn de dosis en ninos con epilepsia
controlados Y con persistencia de las crisis™,

Participantes

Respansable Doctor Francisco Garcfa Mdrquez.

Doctora Mar{a Cristina Rodr{guez Blancas.

Gufnico Jaime Rufz Chsve:.

Pasante de 1a Licenciatura en Enfermerfa y Ohstetri-

cia Xdchit] Rosza Pacheco Coronel,

Unidad de Farmacologfa Clfnica, Hnspst-al General de -

Mexico de 1a Secretarfa de Salud y Universidad Nacio-

nal Autdnoma de Mexico,

Servicio de Pedjatria, Hospital General de Mexico.
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"Nivelee zéricot de Fenitoins, Farmacocinética e Indi
vidualizacidn de dosis en nifbs con epilepsia controlados
y con persistencia de las crisis”.

Resumen de la investigacicn.

Se evalud 1a farmacocinetica de la fenitoina, por la
técnica de Nichaelis-Menten a ninos con crisis convulsi-
vas del gervicio de consuita externa, con el propdiito -
de ajustar sus dosis en base a una relacich clinico-far—
macocinética, divididos en 2
Grupo A Controlados y Grupo B con Persistencia de las --
crieis, & una dosis de siete siligramos por kilo de peso
via oral, sus niveles séricos se aidieron por insunoensa
yo enzinftico a las 1, 2, 4, By 12 horas despubs de in-
gerir el sedicamento. Hubo una correlacicn significativa
(p<0.05) entre la constante eedia de saturacidn (K-)'y -
1a velocidad mé&<ima (Vmax) con la edad y l1a dosis respec
tivamente en el Grupo A, el cual presentd una senor capa
cidad metabdlica que el Srupo B. Se epcontro’una correla
cion significativa (p<0.05) sl efectuar prediccién de ni
veles en ambos grupos. Clinicamente los pacientes del Gru
po A estuvieron controlades y del Grupo B hubo disainu-—
cidh de 1a frecuencia e intensidad en las crisis en seis

pacientes, dos se controlaron y dos continuaron igqual.



_43_

Los datos muestran que la correlacidn clinico-farmaco
cinetica en 1os nifins de dificil control, mejora el cri-
terio de dosificacion a sus nececidades.

Los efectos téricos y terapeitticos de Fenitoina han ~
side reportadoe, cbservando u&a correlacidh significati-
va con los niveles séricos (11,12,13,14,15,14), Al rango
gérico terapedtico ec usunalaente rerconocido dentro de 10
y 20 mcg/m! (14,15,17,16). Sin embargo Buchthal y Colx ~
(18) han reportado que 1os niveles séricos de 15 mcg/ml
pueden presentar efectos tdvicos, en los nifios se han -
encontrado grandes variaciones en los niveles seéricos,

Dodson W (19) realizd un andlisis tosando =n cuenta
1as fluctuaciones por grupos de edad y utilizd un modelo
cinétice no lineal pa;a ajustar 1a dosis y de esta manera
reducir tales varfaciones. Los reportec obtenidos de ni-~
veles séricos de fenitoina demuestran que el metabolismo
de 1a droga influye significativamente en su el{minacioh,
por lo que la saturacion enzimdtica es frecuentemente un
dato de variaciones en su vida sedia de eliminacich (1f,
12y,

(11) Atkinson A J. Shaw J M : Pharmacokinetic study of a

patient with diphenylhydantoin toxicity. €1in Pharmsacol

Ther 1773: §4:521-528.
(12) Black J. Jannaman T. Melone C:The relationchip of

serum albumin level to phenvtoin tovicity., J Clin Pharma

tol 198B7: 27:249-250.
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Loe efectos toxicos v terapedticos de Fenitoina han
sido reportados, observands una correlacidn significati-
va con los niveles dericos (11,12,13;14,15,14). Al rango
sérico terapeitico es ucualmente reconocide dentro de 10
y 20 mcg/ml (14,15,17,18), Sin embargo Bochtal y Cols -
{191 han reportado que los niveles séricos de mcg/ml - -
pueden presentar efectos téricos, En los nifios se han -
encontrado grandes variaciones en los niveles sdricos.

Dodson W ;19) realizd un andlisis tomando en cuenta
las fluctuaciones por grupps de edad y utilizo un mndelo
cinttico no }ineal para ajustar 1a dosis v de esta manera
reducir tales variaciones. Los reportes obtenidos de ni-
veles séricos de éenitoina demustran que el metabolismo
de la droga influye significativamente en su eliminacidn,
por 1o que la saturscicn enzimftica es frecuentesente un
dato de varjaciones en su vida media de eliminactdh (21,
22).

(11) Atkinso a J. Shaw J M 1 Pharmacokinetic study of a

patient with diphenylhydantoin toxicity. Clin Fharmacol

Ther 1973: 14:521-328.
{12) Black J. Jannaman T. Melone C: The relation ship of

serus albumin level to phenytoin toxicity. J Clin Pharma

col 19871 27:249-2%0
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€Ell1o ha motivado a sugerir que la vida media de satu
racidn de fenitoina es un factor crucial al seleccionar
intervalo de dosics y al mismo tiempn la dosis es depen~-
diente de las propiedades farmacocinéticas en las cuales
la constante media de saturacidn (Km) y la velocidad ma-
vima (Vmax) son constantes que determinan la dosis. Exis
ten datos de gque la farmacocinética en ninos y adultos es
diferente (23) e incluso en los nirids mas variable (13,23,
28,

El anflisic de los trabajos realizsdos en relacidn a
la variacion que se ohserva en la farmacocinética de feni
toina y su prediccidn en los niveles sdricos (11,18,22,23,
24,2%), 1levs a la finalidad de conocer y evaluar los ni-
veles séricos de fenitoina y su farmacocinética en nifos
de fScil y dificil control de su epilepsia bajo tratamien
to anticonvulsivo con fenitoina y someterlos a up ajuste
tedrico de dosis » intervalos (17,18,20,26), para mante-
ner los niveles aérices terapeaticos y tratar de dismi--
nuir la presentacidn, intensidad, duracicn de la crisis y
determinar la posible relacidn o diferencias de la farma
cocinética de fenitoina con variables como 3 peso, talla,
y edad,

(13) Borofsky L, G. Louis S§. Kutt H : Diphenylhydantoin 1t

efficacy toxicity, and dose-serum level relationship in

children. Pediatr 1987; B81:99%-1002.
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Material y Métodos

Se incluveron dentro del estudia 20 nifios con diagnds
tico de epilepsia atendida en 1a Unidad de Pediatr{a del
Hospital General de 1a Secretar{a de Salud. Nusve del sexo
masculino y once del sevn femenino, en edades comprendi-
das entre los seis a los quinte ahos, subdivididndose en
dos grupos de diez. El Grupo A consistid en nifins contro
lados clinicamente y ®) Grupo B se etiqueto coso de per-
Qistencia de las crisis dehido a que al iniciar el estu-
dio continuaban presentsndo crisis convulsivas ain con ~
dosis terapeﬁticas('ﬁ—lvo mg/kg), administracidn correcta -
{sin leche una hora antes de los alimentos o interrumspida
mente) y en furna‘regu!ar por varios aflos (del grupo A -
cinco de ellds con un afio de tratamiento, dos con dos --
aflos, dos con cuatro anbs y uno con mas de cuatro afos,
del Grupoc B cuatro con un afo, uno con dos sfios, uno con
tres afos y :uaf}n con cinco y diez afios), sin infeccioh
concomitante o parasjtosis intestinsl y sin factores de-
sencadenantes (desvelo,tensicn smocional, etc.).

(14) Kutt H. McDowell . Management of spilepsy with -

diphenvlhydanotin sodium, JAMA §196B; 203:167-170.

{15) Kutt H. Penry J. K. : Blood levels of antiepilep--

tics drugs. Arch Neurol 1974; 31:283-268.
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El diagndstico cl{nico se efectud por el servicin de
Neuropediatria de! Haspital General de la Secretaria de
Salud. Ubicdndolo de acuerdo a la clasificacidn interna-
rional de Erisis convulsivas de 1981 (24). Para la reali
zacidn del astudio se cnntd’c&n ®l consentimiento firmado
de los padres.

A su ingreso se realizo historia clfnica completa y
se efectun interrogatorio en hoja codificable analizando
aspectos heredo faniliares; de epilepsia, nusero de eaba
razo, duracidn de la gestacidn, tipa de parto, peso al -
nacimiento, hipoxia neonatal, qnte:edentes personales pa
toldggicos relacionados a 1a epilepsia como crisis febri-
les, espasmo del sollozo, traumatismo craneoencefdlico, -
meningoencefalitis, trastornos de aprendizaje, desarrollo
peicomotor, tipo detal)ado de crisis, manejo de snticon-
vulsivos previos, etc, Y de evamen neurol 6gico completo -
que incluyo funcicnes mentales superiores, pares cranes-
les, sistema mptor, sistema sensitivo, reflejos miotati-
cos, coordinacidn, la habilidad, tono suscular, fnerza -
muscular, marcha, adem&s peso y talla en percentiles.

(16) Lund L : Anticonvulsant effect of diphenylhydantoin

relative to plasma levels. Arch Neurol 1974; 311289-294.

(17) Ludden T ., Mcallen P P. Valotsky W A: Individuali-

zation of phenvtoin dosage regimens, Clin Pharmacol Ther

1978; 22:228-232,
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Ademds para evitar incluir algun nino con alguna en-
tidad patnlﬁbica concomi tante que interfiriera en el es-
tudio se les tomaron pruebas de funciopamiento hepélicu
y coproparasitoscdpico, electrnenceéalugrama. biometr{a
hemdtica y qu{hica sapguinea.

El estudio farmacocinético se realiza’en tres sesio-
nes (de B de 1a manana a 18 horas cada una) a intervalos
de gquince dfas y consistieron en hospitalizar a loﬁ nifos
en la linidad de Farmacologia Clinica, los cuales estaban
con tratamiento de fenitoins s dosis citads snteriormen-
te, Sé obhtuvieron -uugtras de sangre a las {, 2, 4, By
12 horas a partir de su administracidn matutina oral de
fenitoina, La sangre se recolecto en capilares de 100 acl
a partir de los cuales se obtuvo el plasma por centrifu-
gacidn,

La cuantificacicn de los niveles séricos de fenitoina
se deteraino por la técnica de inmunoensayo enzimitico -
homogéneo (EMIT) el mismo diz de)} estudio.

(18} Buchtal F. Svensmark 0. Schiller P J: Clinical and

it e e et s 1

electroencephalographic correlations with serum levels of

of dephenyldantoin. Arch neurol 1960; 2:264-630.

{19) Dodson W EE 3 Phenytoin Kinetic in children, Clin -

Pharmacol Ther 1980; 27(5):A24-230.
(20) Arnold K Geber N : The rate of decline of diphenyl

hydantoin in Human plasma. Clin Pharmacol ther 1949; 11:

121-134.
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Los pardmetros farmacocinéticos fueron obtenidos me-
diante Vmax y Km a traves de graficar los puntos de las
concentraciones en escalas seniluqar{tmicas, aplicando -
la ecuacidn de Michaelis-Menten (22). La predic;idh de -
105 niveles séricos para las dosis administradas fue de -
acuerdo a lo descrito por Ludden (17). La correlacicn en-
tre 1os niveles seéricos medidos y esperados fus determi-
nada por anflicis de regresidn lineal. Los datns fueron
analizados usando coeficiente de correlacidn por signifi
cancia estadistica con la T estadfstics, La prueba de T
y el anflisis de varianza de una ruta fueron usados al -
comparar grupos de datos.

Discusidn

. El hallazgo de lo; niveles hajos obtenidos de pacien

tes de diffcil control adn con dosis ligeramente mayores
en promedio, indica que probablemente exista una sayor -

capacidad metabdlica, Chiba y Cols (22) sugirieron un ma

yor metabolismo en los nifios que en los adultos. En nues

tro caso suponemos gue en 1os nifios que presentaron nive
lec sericos mas bajos con una relacicdn de capacidad meta

bélica (Vmax/Vd) mayor y estuvieran con tratamiento de -
fenitoina por mds tiempo, existid una mayor induccion en-

zimética 1a cual ha sidp reportada con fenitoina (21,22),
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Se han reportado tambich que los niveles de protefnas
totales pueden modificar la cantidad de fenitoina unida v
libre (12, 22). '

En los nifos de diffci} control hubo una tendencia a
presentar una hipoalbuminemia lo que estaria indicando -
una mayor fraccidn de farmace libre y con ello una mayor
cantidad de sustrato, produciendo por ende mayor induc--
cion enzim&tica tal como se ha reportado (21). Los nive-
les séricos de fenitoina chtenidos durante el dia fueron
variables entre 1os niflos. Sin eabargo la menor varia- -
cion individual permitid gque los valores obtenidos corres
pondian a la fasg de equilibrio, e decir, un balance --
entre lo absorbid? y 1o eliminado,

{21} Browns T R. Greenblantt D J. Evans J E. Szabo G A.

Schumacher 6 E : Estimation of the elimination half-1ife

of a drug at any serum concentration when the Ke and Umax

of the drug are known: talculation and validation with -

phenytoin, J Clin Pharmacol 19873 27:318-320,

(22! Chiba K. Ishizaki T. Miura H. Minagawa K; Michaelis

fenten Pharmacokinetics of diphenylhydantoin and applica

tion in the pediatric age patient, I pediatr 1980; 961 -
979-984,



=51~

Los valores de Km relacionados con la edad se correla
cionaron solo en el Grupo A Garrettson y Jusko (23), en-
contraron cierta correlacion en los niros de 6 a {1 anos
y observaron que era menor que en los adultos, aunque --—
tambie’n se ha reportado que no existe tal correlacion.

Nuestros resultados hacen suponer que en los pacientes
con dosis menores y menor tiempo de tratamiento, es posi-
ble establecer correlacion, como es el casc de los pacien
tes del Grupo A, mientras que en aquellos con tratamien-
to prolongado aumenta la dispers’il;n de los datos y se -~
pierde la correlacicn.

La velocidad maxima de saturacion (Vmax) generalaen-
te fue mayor gque la dosis administrada, 1o que quiza im-
pidid que obtuviera-n.s niveles sericos muy altos de feni-
toina, tal como ha sido reportado por otros investigado--
res (23,24). En los grupos estudiados la velocidad méxima

fue mayor conforme a la edad de los ninos.

(23) Garrettson L. K. Juska W J : Diphenylhydantoin elinmi-

nation kintecs in overdosed children. Clin Pharmacol Ther

1975; 17:481-~491,
(29) Jochsberger T, Precautions in the use of Michaelis~

Menten kinetics in the prediction of phenytoin levels. -

Drug Intell Clin Pharm 19865 20:605-406,
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Algunos autores han encontrado upa relacion inversa -
{22), sugirieron que la velocidad maxima de saturacion —
esta’ en relacidn al tamaiio del higado con respecto al pe-
s0 corporal con una actividad mayor en la enzima que me-
taboliza a la fenitoina por graso de tejido hep‘tico.

Garrettson y Jusko (23) reportaron que a velocidad -
maxima mayor en los ninos es la exp\icacién en sus mayo-
res requerimientos en la cantidad de fenitoina., Nuestros
resultados toncuerdan con lo encohtrado por Garrettson y
suponemos que 1a biotransformacion de fenitoina en los -
nifics es incrementada en el higado por su capacidad seta
bélica.

Con el fin de establecer 1a posible relacion de los -
valores farmacocineticos de las variables biolégicas de -
talla y peso se realizd un analisis de regr!siﬁn lineal,
no encontrandose relacicdn significativa.

Los datos encontrados a traves del modelo de Michae—-
lis-Menten suestran la necesidad de conocer 1a constante
media de disociacion enzimdtica (Km) y la velocidad maxi
ma de saturacion ep los nifos de df$icil control para po
der establecer un ajuste de dosis y reducir el ﬁhiero, -
intensidad y/o duracion de las crisis convulsivas,

Chiba K. Op.cit. pp. 979-4B4.
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Por otro ladn el retardo psicomotor y avamen neurple
gice anormal dificulta 1a farmacocinética adecusda de l1a
fenitoina,

El uso crenico de la feniteina en los ninos hacen ——
necesarjio establecer sus consténtes farmacocinéticas pa-
ra pnder estabhlecer un criterio de doeificacidn mds acor
de a =us necesidades o bien incluso la posibilidad de --
cambio o suma de otro agente anticonvulsivo, siempre tra
tando de controlar las crisis con monoterapia.

Resul tados

fLa figura § ilustra loe valores de 1os niveles seri-
cos promedio de fenitoina obtenidas en las 3 fases del estu-
tudio en los dos qrupos considerados. Las concentraciones -
séricas de fenitoina fueron determinados dos semanas des-
pués de algun ajuste en la dosis. En su mayorfa los nive-
les encontrados en este estudio estan dentro de los nive-
les terapeﬂticos reportados. De acuerdo a la dispersidn -
de los resultados no hubo diferencias signtficativas en -
los des grupes, aungue la tendencia a presentar niveles -

mas bajos fue en el grupo de dificil control (Grupo B).

Loa nivelec cbtenidos estuvieron en el rango de 0.2
mcg/ml a 33 mcg/ml. La dosis diaria estuvo en el rango de

4.7 mg’kg a 9,8 mg/kg de peco,
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Los niveles séricos cbtenidos a las cuatro horas pos-
dosis se correlacionaron con el nivel promedio cbtenido -
durante el dia, por 1o que se tomaron como dato para la
obtencion de los parsmetros de la farmacocinética de Mi—-
chaelis-Menten (Vmax.Km) (cuadro 1), La velocidad mavima
de saturacidn (Umax} y la constante media enzimatica de -
saturacidn (km) obtenidas de los veinte pacientes fueron
analizads en relacion a la edad (como se muestra en las
figuras 2 y 3),

Los valores de Km se correlacionaron con 12 edad so-
1o en el Grupo A (P,0.05) siendo mayor dicho paridmetro en
los nifios mas pequefios en los dos grupos. Por otro lado -
1a Vmav se correlaciond con 1a edad sclo en el Grupo A -
(figura 4) y en los dos grupos esta fue mayor en ninos ~
de mayor sdad. Asumiendo que los datos obtenidas son de -
una fase postabsorsicn y postdistribucion, durante las —-
cuales las concentraciones de fenitoina se consideran en
seudoequilibrio con otros fluidos que constituyen el volu
sen de distribucicn (Vd) se maneic de acuerdo a lo descri
to por Garrettson y Jusko (23) para la cbtencion del volu
men de distribucion de acuerdo a que 3

dCp/dt = (~Vmax X Cp) / (Km4Cp X Vd) = -Ke X Cp

Barrettson L K, op.cit pp. 481-491,
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En el cuadro | se observa la capacidad metabdlica (KM)
de 1os pacientes, que fue establecida por la rel acidn obte
nida entre Vmax y Vd, siendo significativasente mayar en
el Brupo B (P,0.0%), as{ como el {ndice para establecer -
la relacidn entre 1a concentracidn de fenitoina que pudrfa
saturar la mitad de la ruta enzimatica (Vm/Vd) siendo sig-
nificativamente menor en el Grupo A (p,0.035).

La correlacion entre los niveles sericos de fenitoina
obtenidos (reales) y los esperados (teoricos) fue signi ¢~
cativa en los doe grupos (Ver fig. 5 y &), aunque hubg -
mayor variacion a concentraciones altas en el Grupo B, Ca
be senalar que se eliminart;n de este nna’lilh a tres pacien
tes de este grupo por conpli:acin'n ctfnica (parasitosis,
faringoanigdalih’s Y c.anbiu de tipo de crisis) y a uno --
del Grupo A por cambios de presentncio’n comercial.

El grupo 2 muestra los datos cl{nicos relevantes de -
los dos grupos, en donde los pacientes del Grupo B difie-
ren del Grupo A en algunos aspectos coso son t a) La con-
centracion de albumina plégn‘tiu tiende a ser menor, b)
el tiempo de evolucion de 1a epilepsia es mayor de cuatro
anps, c) siste de ellos presentan retraso sental, d) el -
desarrollo psicomotor es normsal en siete Mﬁos, e) en ~ -~

o~ e »
ocho ninos la exploracion neurologica es anormal.
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V1.~ CONCLUSIONES Y SUGERENCIAS

Realizar el servicio social en el area de investiga——
:ién. da al pasante de 13 Licenciatura en Enferaer{a y Obs
tetricia una vision ads amplia de la responsabilidad que
asume e] investigador, el uso de su iniciativa y aplica--
cion de conocimientos, para lograr los objetivos, con los
recursos gue cuenta ya sean humsanos o materiales,

Este campo es algo complicado pues no hay demasiadas -
experiencias durante la carrera que nos capaciten sobre -
las funciones de investigacidn que se realizan en enferme
ria,

v

Sin embargo el eqﬁipo sultidisciplinario con el cual -
se trabajﬁ acepta al Licenciado en Enferser{a como un pro
fesjonal igual a el y capaz de desarrollar todas las fun-
ciones especf}i:as del investigador ya sea este Quimico, -
Medico o Especialista, el reconocimiento que recibimos to
dos 1ps pasantes de 1a Licenciatura justitica los esfuer-
zos realizasdos.

El respeto por nuestra profesion y nuestras funciones
especi§f&as de enfermeria nos indicaron lo necesario que
es la enfermpera en el Area de la Investigacion, ya que se
tuva upnrtﬁnidad en participar directamente en diferentes

protocolos de investigaciéh.
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La introduceioh al puesto de cada enfermera de nuevo
ingreso a un servicio es {mportante sin embargo =i esta -~
situacidn no fuera posible, serfa 1o ideal que cada servi
cio contara con un manual de farpacologia clinica para en
fermeras, al consultar este s; corregirfan 1a administra-
cidh y ministracidh de medicamentos que se utili:ah en u-
situacidn dada, as{ mismo se resolverfan las dudas sobre
los efectoe colaterales que trae consigo la administracidn
de un medicasento, por lo anterior se propone la elabora
cidn y evaluacidn de manuales de. farmacologfa clfnica pa-
ra enfermeras de los diferentes servicios del Hospital Ge
neral de Meéxico. '

La enfermera es la responsable de administrar y minis
trar los mediclmentn; en el medio hospitalario, es por es
te motivo que se considera {mportante la sctualizacidn y
educacidn continua en farmacologfa, as{ miseo al conside-
rar que el Hospital General de ﬂéxico recibe a los alum—-
nos de enfermer{a de las diferentes escuelas ae considera
doblemente importante, que se cuente con un documento de
apayo, Que sea facil de consultar, ya que contard con la
informacidh sistematizada de los medicamentos mas utiliza
dos y posteriormente fomente la inguietud de acudir a fuen
tes hihliogrdficas para ampliar, profundizar y aprovechar

el conocimiento en esta drea,
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ANEXODS

1.- CRONDBRAMA



CRONOGRAMA_DE_ACTIVIDARES

NOVIEMBRE

DICIEMBRE

OCTUBRE
SEMANA
ﬂZSh

SBM
12

304

2l

¢

REED

FEBRERO

ﬂﬂ3h

MARZD
SEMAN

ABRIL

2|34

SEMANA
ﬂﬂBh

ORIENTACION A LAS PASANTES DEL S.S. DE LA LIC. EN EN
FERMERIA Y OBSTETICIA DE NUEVO INGRESO.

AUTORIZACION DE S.5. EN LA UNIDAD DE FARMACOLOGIA -~
CLINICA,

ENTREVISTA CON EL JEFE DE LA UNIDAD.

ORIENTACION A LA UNIDAD.

ELABORACION DE DX. SITUACIONAL

ELABORACION DE PLAN DE TRABAJO

INV. BIBLIOGRAFICA DE NUEVOS PROGRAMAS

INV. Y DESARROLLO DE BIBLIOGRAFIA EN LA FAC. QUIMICA.

ELABORACION DE INFORME MENSUAL DE ACTIVIDADES

REUNION CON ASESORA PARA ASESORIAMIENTO DEL INFORME

ENTREGA DEL INFORME BIMENSUAL A LA COORD, DE S.S.

ENTREVISTA Y ASESORAMIENTO PROGRAMADO POR PARTE DEL
JEFE DE LA UNIDAD

COORDINACION CON EL DEPTO, DE ENFERMERIA DEL R.G.M.

COLABORACION DIRECTA CON L0OS PROTOCOLOS DE INVESTL
GACION .

COORDINACION CON LOS DEPTOS. DE APOYO DE LA UNIDAD

INICIACION DEL CONCENTRADO DE LAS ACTIVIDADES. ASESO
RAMIENTO PARA LA COLABORACION DEL INFORME FINAL
ENTREGA DEL INFORME FINAL A LA COORDINACION DEL S.S.

DE LA ENEO.
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