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1. INTRODUCCION

Como parte de la formacion del estudiante de odontologia, es indispensable
que a lo largo de la carrera obtenga los conocimientos necesarios para
poder cubrir y afrontar las necesidades de los pacientes que acudan a la
consulta odontolégica. Ademas, como profesional de la salud, el
conocimiento de farmacologia es esencial para garantizar su correcto uso,
en los diferentes casos y tratamientos que se requieran en cada uno de los

pacientes.

Existen estados fisiopatoldgicos especiales y temporales, que no implican
un estado patoldgico en la vida de la persona, pero presenta cambios
fisiolégicos en el organismo de manera transitoria y que debido a esto, se
requiere de cuidado especial en el tratamiento farmacologico, médico y

odontoldgico. Uno de estos estados es el embarazo.

Durante el embarazo, el cuerpo de la mujer experimenta una serie de
cambios, tanto fisiolégicos como hormonales, para asegurar el crecimiento
y desarrollo del feto. Todos estos cambios que ocurren durante el embarazo

pueden afectar a la farmacocinética y farmacodinamia de los farmacos.

La prescripcion de medicamentos durante el embarazo tiene un potencial
de riesgo teratdégeno fetal elevado. Por tal motivo, se debe tener cuidado
con el uso de los mismos para no incrementar la probabilidad de reacciones

adversas, interacciones o toxicidad por farmacos.

En el periodo de lactancia cualquier medicamento administrado a la madre
puede ser secretado a traves de la leche, que puede ser consumido por él
bebe, y ocasionar problemas de toxicidad en el recién nacido.

El uso indiscriminado de cualquier farmaco en pacientes con este estado

puede ocasionar la presencia de efectos adversos entre los que destacan:
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malformaciones congénitas, abortos espontaneos, o efectos teratdbgenos
posteriores al nacimiento del bebe.

Un claro ejemplo han sido los eventos histéricos que se han presentado por
efectos teratdogenos de los farmacos; uno de ellos y él mas relevante se
presentd en la década de 1960 como “la crisis de la Talidomida”, donde se
reportaron mas de 10,000 nacimientos con grandes deformaciones

congénitas, de madres que habian ingerido el farmaco.!

Otro de ellos son los efectos relacionados al uso del Dietilestilbestrol en
1971, en el que se reportaron casos de adenocarcinoma de células claras
en vagina en mujeres de 15 a 20 afios asociado a la exposicidon del farmaco

durante el primer trimestre de embarazo.?

Debido a los hechos ocurridos, comenzo el interés por los estudios e
investigaciones de los farmacos innovadores y ya preexistentes, por lo que
la FDA. elaboré la clasificacion de medicamentos para su uso en el
embarazo en 5 categorias de riesgo (establecido en orden creciente por las
letras A, B, C, D o X), que hasta el dia de hoy se toma como referencia para

la prescripcion segura a embarazadas.!

A pesar de que aun no existen muchas investigaciones concretas, sobre el
uso seguro de todos los farmacos, se recomienda usar con cautela cada
uno de los medicamentos, siempre valorando el riesgo-beneficio,

dependiendo de la situacién en la que se encuentre la paciente gestante.

El proposito de este trabajo es conocer, el nivel de conocimiento que tienen
los estudiantes del seminario de titulacion 632 promocion de la Facultad de
Odontologia UNAM acerca del manejo seguro de farmacos como AINES,

Antibioticos y bloqueadores locales, de mayor uso en odontologia en

mujeres gestantes y en lactancia.
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2. ANTECEDENTES

La importancia sobre la decision a la hora de prescribir medicamentos en

la gestacion y la lactancia ha sido influenciada por hechos historicos.

En la década de 1960, se desatd la crisis de la Talidomida, farmaco
prescrito en tratamiento sintomatico de las naduseas y los vomitos durante
el embarazo. Mc Bride y Lens, descubrieron y denunciaron la Talidomida
como un farmaco teratogénico. Ya que, se reportaron mas de 10,000 casos
en Europa, Australia, Japon y Africa, de defectos congénitos en hijos de

madres que la consumieron durante el embarazo. !

En ese mismo afio Peter Rubin declaro: “para la mayoria de los médicos
prescribir un medicamento a una embarazada es como realizar un viaje por
territorio desconocido, donde la navegacién se hace dificil por la oscuridad
de la larga sombra de la Talidomida”. Se referia al sentimiento de
inseguridad que invadié todo el mundo luego del desastre de la Talidomida

de los afios 60’ 2

Otro evento similar, tiene lugar en Europa y Estados Unidos en 1970, donde
se usé Dietilestilbestrol (DES) en pacientes gestantes para prevenir
abortos, donde Herbst y Scully informaron sobre casos de aparicién de
carcinomas de células claras en niflas y adolescentes sometidas al
Dietilestilbestrol durante su vida fetal.

Posteriormente La Administracion de Alimentos y Drogas de EE.UU. (FDA.)

dictamino contra el uso del medicamento en pacientes gestantes. 3

Estas tragedias obligaron a los gobiernos a emitir reglas y normas que
garanticen la seguridad en el uso de farmacos, la creacion de centros de
farmaco vigilancia y sistemas para detectar las reacciones adversas de los

medicamentos comercializados. 1
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La International Conference on Harmonisation of Technical Requirements
for Registration of Pharmaceuticals for Human Use (ICH), organismo
internacional que reune a las autoridades sanitarias y las principales
industrias farmacéuticas, establecio la armonizacién de los requisitos para

la investigacion, el registro y la comercializacion de nuevos medicamentos.

La ultima guia ICH (International Conference on Hormonisation) aceptada
por la FDA, la EMA (European Medicines Agency) y el Ministerio de Salud,
Trabajo y Bienestar Social (Ministry of Health, Labour and Welfare) de
Japon, sobre estudios de seguridad no clinicos previos a la administracion
en humanos, describe las recomendaciones para la realizacion de los
estudios de toxicidad, carcinogenicidad, genotoxicidad y estudios de
toxicidad reproductiva y del desarrollo, indispensables para iniciar y

prosequir con la fase clinica del desarrollo de un medicamento.!

En 1975, la FDA elaboro la clasificacion de medicamentos para su uso en
el embarazo en 5 categorias de riesgo (establecido en orden creciente por
las letras A, B, C, D o X), de acuerdo con la capacidad de teratogenicidad
en funcién del tipo de estudios realizados y de la informacién disponible. 1
2,4

Existen 2 sistemas mas de clasificaciéon internacional del riesgo fetal, el
Swedish Catalogue of Approved Drugs (categorias A, B1, B2, B3, C, D) y
el australiano, Australian categorisation system for prescribing medicines in
pregnancy (A, B1, B2, B3, C, D, X), que combina los 2 sistemas previos y
cuyas categorias no corresponden exactamente con las de la FDA. En
Espafia, se dispone de la Guia de prescripcion terapéutica, adaptacion del
British Nacional Formulary, que incluye un apéndice especifico sobre el
embarazo y los farmacos que deben evitarse o0 usarse con precaucion

durante este periodo.!



En Espafia realizaron un andlisis clinico-epidemiolégico de los recién
nacidos con defectos congénitos registrados en el ECEMC (Estudio
Colaborativo Espafiol de Malformaciones congénitas) entre 1980 y 2010,
donde se demostro que del total de nifios estudiados (2,648,286), el 1.49%
(39,434) sufrieron defectos congénitos detectados en los tres primeros dias
de vida. De éstos sélo se atribuyeron a medicamentos 69 casos (0.17%).56

En el aflo 1991, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) promovio un
estudio de utilizacion de farmacos durante el embarazo en el que
participaron 22 paises. Se observé que el 86% de las gestantes recibian un
promedio de 2.9 medicamentos, ademas, para aumentar la dimension del
problema, un porcentaje de dicho consumo se realiza a través de
automedicacion sin control profesional. Por otro lado, estimaciones
internacionales establecen que un 2-3 % de los recién nacidos poseen
anomalias congénitas y de estas un 2-5 % son atribuidas a medicamentos
y pueden prevenirse en la mayor parte de los casos. A nivel nacional y en
ese mismo afio, un estudio multicéntrico detecté que el 92.4% de las
gestantes recibia algin medicamento en el embarazo (45% tres o mas

farmacos) ©

Posteriormente de 1996 a 1997 el Proyecto Pegasus (Alemania), comprobé
que el 84% de las mujeres habia recibido al menos un medicamento
durante el embarazo (59% por prescripcion médica, 14% por
automedicacion, el resto se desconoce). Estos datos se han reproducido
en estudios recientes realizados en otros paises. Determinando que el
consumo de farmacos durante el embarazo es frecuente, ya sea por

prescripcion médica o por automedicacion. >

Hubo otro estudio multinacional transversal, llevado a cabo en Europa,
América del Norte y del Sur y Australia el cual consté de un cuestionario
anonimo en linea por web, dentro del periodo de octubre de 2011 hasta
febrero de 2012.7
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Su objetivo era evaluar los patrones de uso y sus factores asociados, con
énfasis en el tipo de medicamento utilizado y su indicacion. Se incluyeron
9.459 mujeres, de las cuales el 81.2% registro el uso de al menos un

medicamento (con receta o de venta libre) durante el embarazo.

El uso de medicamentos de venta libre se produjo en un 66.9% de los
embarazos, mientras que el 68.4% y el 17% de las mujeres reportaron el
uso de al menos un medicamento para el tratamiento de enfermedades

agudas y trastornos cronicos, respectivamente.

El conocimiento y capacitacién de los odontdlogos sobre la farmacologia
en pacientes embarazadas es de suma importancia en nuestro pais ya que
las encuestas nacionales sobre salud reproductiva y fecundidad del INEGI
reportaron que aunque la tasa de reproduccion ha disminuido, cada afio
nacen mas de dos millones de nifios en México. Segun estas encuestas, la
atencion odontoldgica es cada vez mas frecuente en nuestro pais. El
porcentaje de mujeres embarazadas que recibié atencion odontolédgica
ascendi6 de 0.5% en el intervalo de 1985 a 1987 a 0.9%.

Noguerado y col. realizaron una revisién de los farmacos utilizados con
mayor frecuencia en odontologia para mujeres en estado de lactancia y
embarazo, y estos fueron los AINES, antibiéticos y bloqueadores locales,
segun la ASA (American Society of Anestthesiology) y la clasificacion
farmacoldgica de la FDA. (Food and Drug Administration). Menciona que el
mayor namero de eventos adversos en odontologia se registra en el uso de
farmacos. Por lo que determina que los Odontdlogos deben estar
capacitados para brindar los cuidados especiales a las embarazadas,
mediante el conocimiento de los medicamentos, dosis, efectos
secundarios, interacciones, indicaciones y contraindicaciones y asi poder
asegurar una asistencia odontolégica segura, y eficaz, tanto para la madre

como para él bebe.®

=i
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En el aio 2002, Soto y col. realizaron en tres universidades mexicanas, un
estudio transversal donde evaluaron el conocimiento de los alumnos que
cursaban el ultimo afio de la carrera de odontologia, sobre el manejo de la
paciente embarazada. Se elabor¢ y valido una encuesta donde participaron
132 estudiantes, teniendo como resultado un rendimiento en conceptos de
fisiologia y farmacologia bastante deficientes. °

Por otro lado, Orozco, hizo un estudio realizado con 55 estudiantes que
cursaron el sexto afio (E.P.S.), en la Facultad de Odontologia de la
Universidad de San Carlos de Guatemala, con el objetivo de evaluar los
procedimientos que se realizan en mujeres en periodo de gestacion que
reciben tratamiento odontolégico en las clinicas donde se realiza el
programa de Ejercicio Profesional Supervisado (E.P.S.), durante el afio
2006. Donde se evidencid deficiencia en los conocimientos acerca de la

prescripcion y aplicacion de medicamentos en mujeres gestantes. 1°

También Hinostroza realiz6 un estudio sobre el nivel de conocimiento en el
manejo estomatoldgico dela paciente gestante, en internos de Odontologia
de tres Universidades Peruanas, en el aiflo 2009 el cual tuvo como resultado
qgue el nivel de conocimiento sobre farmacologia durante la gestacion en
los internos fue predominantemente regular con un 36.4%. Un resultado

menor al que se obtuvo en este estudio !

Laslowski realizé un estudio en el 2012, para evaluar el conocimiento del
médico sobre el tratamiento dental durante el embarazo, utilizando
cuestionarios, se evaluaron 40 ginecoOlogos y obstetras en cuanto a su
conocimiento de la atencion dental y el uso de medicamentos y anestésicos
dentales en procedimientos dentales durante el embarazo y encontrd
muchas divergencias con respecto al cuidado dental para mujeres

embarazadas desde un punto de vista médico. *?
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Un afio mas tarde, Tantradi realizO una encuesta de cuestionario
transversal entre 380 internos de ocho colegios dentales en Karnataka en
el afio 2013. El cuestionario consta de 25 preguntas basadas en el
conocimiento y cinco preguntas sobre su capacitacion, el nimero de
pacientes embarazadas tratadas por ellas y su nivel de confianza en el
tratamiento dental de las pacientes embarazadas obteniendo como
resultado que mas del 80% de los internos tenian conocimiento sobre el
uso de antibiéticos AINE (92%) (82%) y anestésico local (80%). Por el
contrario, muchos no sabian acerca de la categoria de medicamentos de la
FDA. para ser utilizados (80%) '3

Torres, realizo un estudio en Tacna-Peru en el afio 2014, sobre el nivel de
conocimiento en el manejo odontolégico de la paciente gestante en los
estudiantes de 4to a 6to aflo de la escuela académico profesional de
odontologia de La Universidad Nacional Jorge Basadre Grohmann. Tacna,
obtuvo como resultado el nivel de conocimiento de los estudiantes de la
Escuela de Odontologia segun la dimension empleo de medicamentos, es
predominantemente regular en 4to afo (54.2%) ,5to afio (55%) y 6to afo
(50%). 14

Pérez, realiz6 una evaluacion de un programa de complementacién, en 18
estomato6logos del municipio Jiguani, en Cuba, en el periodo junio 2013-
diciembre 2015. Donde aplic6 un cuestionario sobre conocimientos
generales de prescripcion y sus particularidades en embarazadas.

Posteriormente, elaboré un programa de complementacion respecto a las
actividades docentes de posgrado. Finalmente se aplicé un cuestionario de
salida para comparar cambios en el nivel de conocimientos. La aplicacion
del cuestionario inicial arroj6 que el 38.9 % de la muestra tenia altos
conocimientos sobre generalidades de la prescripcion, asi como ausencia
inicial de altos conocimientos sobre particularidades de prescripcion en

embarazadas.®
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Enabulele, realizé un estudio con dentistas en Nigeria en el afio 2015.
Aplicé 86 encuestas de las cuales la mayoria (93.0%) de las entrevistadas
sabia que el acetaminofén analgésico, se puede usar durante el embarazo,
mientras que el 14.0% y el 32.6% informaron que se puede usar aspirina e
ibuprofeno respectivamente. Con respecto a los antibiéticos, el 87.2% sabia
que la tetraciclina no se puede usar durante el embarazo, (64.0%) penso
gue se puede usar la penicilina, mientras que el 88.4% afirmo que se puede
usar amoxicilina y el 46.5% no estaba seguro de si se pueden usar
quinolonas en el embarazo. Existiendo un nivel deficiente respecto al

conocimiento de farmacos en embarazo. 16

De igual manera Guevara, realiz6 un estudio en la escuela de
estomatologia de la universidad alas peruanas de Tacna en el afio 2015
donde se evaluaron 58 estudiantes, dando como resultado que el 55.2% de
estudiantes tienen un nivel bajo en cuanto a conocimiento en
farmacoterapia de la gestante, reflejando las grandes dificultades que
enfrentan los estudiantes en el empleo de medicamentos en la mujer

gestante. 1’

Asi mismo Hernandez, en Costa Rica en 2017, realizé un estudio para
evaluar el nivel de conocimiento sobre el uso de los protocolos de
antibioticoterapia. El estudio se realizd6 en tres universidades
costarricenses. Se observo que los estudiantes de Odontologia obtuvieron
un 40% de respuestas correctas relacionadas al conocimiento de
generalidades de los antibidticos, un 40% de respuestas acertadas en las
preguntas sobre indicaciones clinicas y un 32.8% de las preguntas sobre
protocolos especiales fue correcta. El conocimiento de los estudiantes de
las universidades participantes es bajo, por lo que se recomienda reforzar

los programas de estudio. 18



Otro estudio en el afo 2017 lo realiz6 Colunche, sobre el nivel de

conocimiento del manejo odontoldgico de gestantes en los estudiantes de
la escuela de estomatologia de la Universidad Sefor de Sipan, encontro
nivel Deficiente reflejado en el 81.2% de los estudiantes, siendo mas critica
la situacién en el sexto ciclo, en el que 100% de los estudiantes se

encuentran en el Nivel Deficiente. 1°

Pazmifio, también realiz6 una investigacion sobre el Conocimiento sobre
el manejo farmacolégico de embarazadas en docentes de la Facultad Piloto
de Odontologia en Guayaquil, Ecuador, en el afio 2019; obteniendo como
resultado que el nivel de conocimiento sobre el manejo farmacolégico en
gestantes, por parte de docentes odontélogos, es regular y deficiente, el
mismo que no es afectado por el nivel de estudio; de igual manera
desconocen la forma de presentacion y prescripcion de los medicamentos

de uso comun en el &rea odontoldgica, y el uso de anestésicos locales.?°
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3. MARCO CONCEPTUAL

La comprension completa de la accion de un farmaco comprende el
conocimiento de las propiedades farmacodinamicas y farmacocinéticas,
ademas de las caracteristicas de un paciente concreto, como su edad,
sexo, peso, estado fisico y morfologico, dictan como se manifiestan las

caracteristicas del farmaco.

La farmacologia médica es la ciencia de las sustancias quimicas (farmacos)
gue interactian con el cuerpo humano. Estas interacciones se dividen en

dos clases, farmacocinética y farmacodinamia. 2%:23

3.1 FARMACOCINETICA

Es &rea de la farmacologia que se encarga del estudio de la evolucién
temporal de las concentraciones plasmaticas del farmaco e involucra una
serie de procesos que determinan los cambios que sufre el medicamento
en su recorrido por el organismo

Estos procesos son la absorcion, distribucion, metabolismo y excrecion.??

Transporte de membrana
La membrana biolégica es una bicapa de fosfolipidos, un nicleo hidréfobo
(capa lipidica) entre dos porciones hidréfilas (grupos fosfato) las moléculas
pequefias pueden atravesar los poros de la membrana. Los farmacos
pueden atravesar la membrana por difusién pasiva (a través de canales
lipidicos o acuosos), mediante transporte activo (al combinarse con
transportadores) o por pinocitosis. La mayoria de farmacos deben ser a la

vez hidrosolubles y liposolubles para atravesar la membrana- 23
La transferencia de farmacos, depende tanto de las caracteristicas de las

barreras biologicas que debe cruzar, como de las propiedades

fisicoguimicas de los mismos.??
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La transferencia de diversas células a través de las membranas, incluye
mecanismos de transporte pasivo y activo, en general se sabe que el
transporte pasivo se realiza a favor de un gradiente de concentracion o
electroquimico y no requiere consumo de energia, mientras que el
transporte activo se realiza en contra de este gradiente y precisa del
consecuente consumo de energia.

Los mecanismos de transporte pasivo son la difusion simple y la difusion

facilitada.

Difusion Simple
El mecanismo de transferencia mas frecuente empleado por la mayoria de
los farmacos, es la difusion simple, a través de la membrana lipidica en
donde los compuestos liposolubles difunden facilmente, a través de las
membranas celulares mientras que los compuestos hidrosolubles y algunos
iones (Na+ , K+, HCO3- y Ca --) requieren de canales acuosos formados
por proteinas transmembranales para su transporte.
La liposolubilidad del farmaco esté directamente relacionado con su grado
de ionizacion, de esta manera las especies no ionizadas usualmente son
mas liposolubles mientras que las especies ionizadas lo son menos.
Ya que la mayoria de los farmacos en solucion se encuentran como
especies ionizadas y no ionizadas, es importante conocer su grado de
ionizacién en diferentes compartimientos corporales, para deducir su grado
de absorcion.
De esta manera el pH, el compartimiento corporal en el cual se encuentra
el farmaco asi como su naturaleza (acida o basica) y el PKa del farmaco,
constante de ionizacion, son determinantes para cuantificar el grado de

ionizacion.
Difusion Facilitada

En este proceso las moléculas como la glucosa y otros monosacaridos

requieren de una proteina transportadora para ingresar a la célula. 2
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Transporte Activo

En este transporte la transferencia de las moléculas del farmaco se realiza
por medio de proteinas transportadoras, pero a través del consumo de
energia, ya que se produce en contra de una gradiente de concentracion.
La energia necesaria para este tipo de transporte, se obtiene generalmente
de la hidrolisis del ATP (adenosintrifosfato).

Estas proteinas transportadoras se les denomina bombas, como la bomba
Na+/K+ que transporta el sodio al exterior de la célula y el potasio es el

interior en contra de un gradiente.

Otros Medios De Transporte

Endocitosis y Exocitosis
La endocitosis, es el proceso mediante el cual las sustancias son
transportadas al interior de la célula dentro de una vesicula formada por la
invaginacion de la membrana, mientras que la exocitosis la membrana de
la vesicula secretora se fusiona con la membrana celular liberando su

contenido hacia el exterior de la célula.

Transcitosis
Es el proceso mediante el cual, las sustancias atraviesan el citoplasma

celular de un lado a otro de la célula.

Absorcion
Se define como el paso del farmaco desde su sitio de administracion hasta
la circulacion sanguinea, a partir de este punto podra distribuirse por todo
el organismo hasta alcanzar el sitio donde va a ejercer su efecto
terapéutico.
Durante este proceso y dependiendo de la via de administracién, por la cual
ingresa el farmaco al organismo la cantidad que se alcanza en el torrente

circulatorio, es menor a la cantidad originalmente administrada. 22
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En el higado, una parte del farmaco sera generalmente sometido uno o mas
procesos metabdlicos, disminuyendo asi la cantidad inalterada que llega al
torrente sanguineo, este proceso es conocido como el efecto del primer
paso. 2223

Es muy dificil determinar la cantidad exacta del farmaco que se metaboliza
por el efecto del primer paso por lo que generalmente se cuantifica la
cantidad inalterada que llega la circulacion general después del proceso de
absorcion y se relaciona con la cantidad del farmaco administrado
inicialmente. La cantidad del farmaco inalterado que llega la sangre es la
que va a estar disponible para ser distribuida a los diversos tejidos del

organismo es decir la parte biodisponible.

Ademas de la biodisponibilidad, la absorcién de un farmaco, se expresa en
funcién de otros dos parametros, la concentracion plasmética maxima
(Cmax.) y el tiempo en el que se alcanza dicha concentracion (tmax.) estos
valores expresan la cantidad del farmaco para llegar a la circulacion

sistémica.

Factores que afectan la absorcion

La velocidad a la que se absorbe un farmaco y su biodisponibilidad es
afectada por las caracteristicas fisicoquimicas del farmaco, los procesos
fisiol6gicos y alteraciones patologicas del paciente.

Las caracteristicas fisicoquimicas del farmaco son su grado de ionizacion
su liposolubilidad y su tamafio molecular; entre los factores fisiologicos se
encuentra la edad, actividad fisica y variaciones genéticas que prevalecen
en ciertas enzimas hepaticas; entre las alteraciones patolégicas se
considera el vomito, la aclorhidria, sindrome de absorcion intestinal
deficiente y la secrecion de un amplio segmento intestinal.

Las caracteristicas de la absorcion de los farmacos estan determinadas por

su via de administracion. 22
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Via oral
La via oral es la mas comoda, econdmica y segura. La mayoria de los
farmacos se absorben bien y rapidamente en el tubo digestivo. Se lleva a
cabo la liberacion del farmaco por medio de la desintegracion y disolucion
de la forma farmacéutica antes de iniciar el proceso de absorcion; una vez
qgue el farmaco se encuentra en solucioén, la absorcion, se lleva a cabo a
través de la mucosa gastrointestinal principalmente a nivel del intestino
delgado. Esta estructura ofrece una gran superficie de absorcién asi como
un prolongado tiempo de residencia del farmaco debido a su extensa
longitud 6-7m y a la presencia de microvellosidades, ademas es un sitio
muy vascularizado. Por el contrario la superficie disponible para la
absorcion en el estbmago e intestino grueso es bastante limitada a pesar
de ello algunos farmacos en especial los acidos débiles se absorben bien

en esta region.

Via rectal
La absorcién de los farmacos por esta via, se realiza a través de la mucosa
rectal por las venas hemorroidales, bajo esta técnica de administracion,
solo una proporcion del farmaco esta sujeto el efecto del primer paso,
ademas el recto es una zona muy vascularizada lo cual favorece la

absorciéon del medicamento.

Via sublingual
Los farmacos administrados por via se absorben a través de las mucosas
y venas sublinguales, que lo llevan al sistema de la vena cava superior y al
corazén evitando el efecto del primer paso e incrementando su velocidad

de absorcién y biodisponibilidad. 22
Via Intramuscular y Subcutanea

La velocidad de absorcién de los farmacos administrados por estas vias es

mayor que en la via oral ya que quedan en contacto directo con los 22
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capilares sanguineos por lo que el factor que determina su velocidad de

absorcion es la irrigacion sanguinea de la zona. 2% 2223

Via Intravenosa
En esta via la introduccién es de forma directa del farmaco a en la
circulacion en la luz de una vena. La totalidad del farmaco administrado
llega a la circulacion sistémica sin pasar por un proceso de absorcion.
Permite la obtencion de la concentracion deseada del medicamento con

exactitud.

Viainhalatoria

En esta via, el area de la superficie de absorcion (superficie alveolar de los
pulmones) y el flujo sanguineo de la zona son bastante elevados lo que
condiciona una absorcidén extremadamente rapida.

Las dosis de los medicamentos deben ser suficientes para que la
concentracion plasmatica del farmaco permanezca por arriba de la
concentracion minima efectiva y por debajo de la concentracibn maxima
tolerable es decir dentro de una ventana terapéutica. Ademas determinar
la latencia tiempo que transcurre desde la administracion del medicamento
hasta el inicio de su efecto la duracion e intensidad del efecto

farmacoldgico.

Distribucién
Una vez que el farmaco se encuentra en la sangre se inicia el proceso de
distribucion hacia los diferentes compartimientos del organismo, existe una

serie de factores que alteran este proceso.

Grado de unidn alas proteinas plasmaticas
Todos los farmacos se unen en mayor 0 menor porcentaje a las proteinas
plasmaticas principalmente a la albumina que constituye el 50% de las

mismas. 22:23
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La union del farmaco a las proteinas, es un proceso reversible, ademas
poseen un numero limitado de sitios de unién y muestran diferentes grados
de afinidad por los medicamentos. Se considera que la fraccion del farmaco
unido a las proteinas plasmaticas no puede atravesar las membranas
biolégicas, debido a su gran tamafio molecular y por lo tanto no se
metabolizan, ni se excreta y por supuesto no produce su efecto
farmacoldgico, por lo que las proteinas plasmaticas pueden considerarse
un reservorio de farmaco. En cambio la fraccién no unida a las proteinas o
fraccion libre se distribuye en todo el organismo incluyendo el sitio previsto
de accion considerandose por tanto responsable de la accion

farmacolodgica.

La fraccion libre del farmaco depende de su concentracion, el nUmero de
sitios de unién en la proteina y de la afinidad del farmaco por estos. Cuando
los sitios de unién de las proteinas se saturan debido a una alta
concentracion del farmaco existe una mayor concentracion de la fraccion
libre del farmaco y por lo tanto se distribuye mas rapidamente. Los
farmacos con alta afinidad por las proteinas plasmaticas permanecen por
tiempos prolongados en el organismo por otro lado la reduccién en la
concentracion de las proteinas plasmaticas también aumenta la fraccion
libre del farmaco Y aungue la eliminacion sea mas rapida, la frecuencia de

los farmacos por sobredosis puede ser mayor.
Otro factor que incrementa la fraccion libre de un farmaco es la
administracion simultanea de otros farmacos que compiten con el primero

por los sitios de union de las proteinas plasmaticas.

Las células de los tejidos corporales también pueden fijar farmacos

convirtiéndose éstos en un reservorio. 2223

17



.“"\-.

)
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO w W
UNAM

?

1904

Volumen de distribucion
El volumen de distribucion (Vd) es el pardmetro farmacocinético que
describe en términos cuantitativos la distribucion de un farmaco en el
organismo y se define como el volumen de agua corporal en el que
aparentemente se diluye un farmaco si éste se encontrara en las mismas

concentraciones que en el plasma.

Metabolismo

El metabolismo o biotransformacion, es uno de los mecanismos que
emplean los farmacos para la eliminacion de las moléculas ajenas a él.
Este proceso contribuye a la desaparicion plasmatica del farmaco y se
refiere a los cambios en la estructura quimica de las sustancias activas que
se producen en el organismo generalmente por mecanismos enzimaticos,
aungque hay procesos no enzimaticos de biotransformacién (adsorcion y
guelacién e ionizacién). El producto de este proceso son los metabolitos
gue pueden ser activos e inactivos con una actividad diferente a la de la
molécula original.

El higado es el principal sitio donde se lleva a cabo el metabolismo de los
farmacos, aunque también ocurre el menor grado en otros sitios como en

el plasma rifién pulmén cerebro intestino e incluso en la piel.

Biotransformacién enzimatica
La biotransformacion de los farmacos se produce a través de dos tipos de
reacciones, llamadas fase | (no sintéticas y fase Il (sintéticas). Estas

reacciones metabdlicas generalmente ocurren en forma consecutiva

Fase |
La fase | de la biotransformacion comprende reacciones de oxidacion
reduccion e hidrélisis que introducen un grupo funcional polar como -OH
(hidroxilo) NH2 (amino) o - COOH (carboxilo). Los metabolitos resultantes
de esta fase son menos liposolubles y mas polares que los originales y por

lo general pierden su actividad farmacolégica 2223
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En el higado y en otros 6rganos como en el tracto gastrointestinal existe un
sistema enzimatico oxido reductor (sistema microsomal hepético) conocido
como citocromo Passo (CYP450), los miembros mas importantes de esta
familia son CYP450 (1A2, 2C9, 2D6, 3A4) en realidad constituye una super
familia de varias isoformas, enzimaticas y la isoforma de mayor importancia
clinica es la CYP3A4, ya que de ella depende el metabolismo de mas del
50% de los farmacos. Las enzimas dependientes de la CYP, son un

importante blanco de las reacciones farmacologicas.

FASE Il
La mayoria de los metabolitos que se forma en la fase | se combinan con
sustancias enddgenas. (Acido glucurénico, glicina, metilos) para producir
compuestos sin actividad farmacolégica, muy poco polares (hidrosolubles)
Las reacciones de conjugacién, constituyen la fase Il de la
biotransformaciéon, y de ellas, la mas comudn es la glucoronidacion
catalizada por la glucoroniltransferasa. Los neonatos tienen un sistema de
glucoronidacion deficiente, haciéndolos particularmente vulnerables a los
farmacos llegar producir la muerte.
Otra reaccion metabdlica frecuente es la conjugacion del acido acético
(acetilacion) reaccion catalizada por la acetiltransferasa. La actividad de
esta enzima esta determinada genéticamente lo que ha dado lugar a la
existencia de una poblacion de acetiladores lentos y otra de acetiladores
rapidos.
Biotransformacion no enzimatica

Adsorcion
Es el mecanismo de biotransformacioén por medio del cual un solido o un
liquido atraen y retiene moléculas de un gas o de un liquido o cuerpos
disueltos o dispersos en él.

Quelacion
Un agente quelante facilita la expresion de iones metalicos al unirse a ellos,
formando metabolitos por lo que los agentes quelantes se emplean en

intoxicaciones por metales. 22 23
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lonizacion
Es el proceso quimico fisico mediante el cual se producen atomos o

moléculas cargadas eléctricamente

Excrecion/ Eliminacién
Mecanismos que contribuyen a la finalizacion del efecto farmacoldgico. Es
la eliminacion definitiva de los farmacos inalterados o de sus metabolitos.
Este proceso se lleva a cabo a través de los riflones aunque también se
produce a través de vias biliares e intestino en menor proporcion, en los

pulmones, sudor, saliva, leche materna y otros liquidos corporales. 2224

Excrecion renal
Es la principal via de excrecion de los farmacos y sus metabolitos. Se
produce a través de la nefrona qué es la unidad anatomofuncional en la que
se forma la orina. Dicha accion se lleva a cabo mediante procesos de

difusién simple secrecién activa y reabsorcion.

Excrecion biliar
Al igual que la renal se forman en el higado. Este se produce por un
mecanismo de transporte activo por aniones y cationes hacia el intestino,
en donde dichas sustancias pueden ser eliminadas por las heces, o bien
estar sujetas a un proceso de reabsorcidn intestinal y regresar a la

circulacion sistémica hasta que eventualmente son eliminadas por el rifion.

Otras vias de excrecion
Son el sudor, la saliva y la leche materna. Aunque estas son
cuantitativamente menores a la renal y biliar, también dependen de la
difusién de la forma liposoluble de los farmacos a través de las células
epiteliales de las glandulas. En la etapa de lactancia es particularmente
importante considerar la excrecion por la leche materna de numerosos

farmacos. 22
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3.2 FARMACODINAMIA

La farmacodinamia es el estudio de los efectos bioquimicos, fisiolégicos y
los mecanismos de accién de los farmacos. 2
La mayoria de los farmacos se incorporan a la sangre una vez
administrados por cualquiera de las vias y circulan a través del cuerpo al
tiempo que tienen una integracion con un determinado numero de células
diana que son 6rganos o tejidos dentro del organismo.
Muchos farmacos se adhieren a las células por medio de receptores que
se encuentran en la superficie o dentro de ellas. Estas proteinas se llaman
receptores.?!

Receptor
Los receptores son las primeras moléculas de una célula que estan
situados en la superficie de la célula, por lo general de la membrana, y en
el interior de la célula en el citosol. Normalmente responden a sustancias
quimicas enddgenas o exdgenas del organismo.
Un receptor es el sitio de unién de un farmaco desde el cual ejerce su
accion selectiva.
Estas sustancias son transmisores sinapticos u hormonas, que trasmite
mensajes (via transduccion) de la molécula a la maquinaria celular.
Los receptores aseguran la fidelidad de la comunicacion que se pretende
al responder solo a una molécula sefial determinada o a moléculas con
estructuras quimicas estrechamente relacionadas. 2324
Los receptores estdn compuestos mayoritariamente de secuencias largas
de aminoacidos.
El organismo posee docenas de tipos diferentes de receptores para
mantener las vias de comunicacién, que deben estar diferenciadas entre
si, y que se utilizan con finalidades diferentes. 23
De acuerdo con la forma de unirse con los receptores, los farmacos se
clasifican en agonistas y antagonistas.
Un agonista es aquella droga que es capaz de unirse a un receptor y

provoca una respuesta en la célula. 2
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Un antagonista también se une a un receptor, no sélo no lo activa sino en
realidad bloguea su activacion por los agonistas.

Existen dos tipos de agonistas, el agonista total o completo que es aquella
droga que es capaz de generar una respuesta en la célula y el agonista
parcial el cual activa al receptor, pero no causa tanto efecto fisioldgico como

un agonista completo.

Clasificacion de los receptores
Dado que los receptores son proteinas, es factible clasificarlos en cinco
grandes grupos:
1. Proteinas reguladoras como hormonas (tiroxina, insulina y estrégeno),
factor de crecimiento y neurotransmisores (acetilcolina, noradrenalina).
2. Proteinas estructurales como la tubulina.
3. Proteinas que intervienen en procesos de transporte (Na+/K+-ATPasa).
4. Acidos nucleicos.
5. Enzimas de vias metabolicas (dihidrofolatorreductasa,

acetilcolinesterasa).

Union de los farmacos a los receptores
Las uniones quimicas que se forman entre una molécula de farmaco y un
receptor son, por lo general, reversibles. La facilidad con la cual interactian
el farmaco y el receptor esta influida por el grado de complementariedad de
Sus respectivas estructuras tridimensionales.
Los farmacos se unen a los receptores mediante dos tipos de union:
Union covalente y union no covalente.
Cuando dos atomos comparten electrones de valencia se dice que existe
una unién covalente. Las uniones covalentes por lo general son
irreversibles con la temperatura corporal en ausencia de un catalizador.
Sin embargo, la formacion de uniones covalentes entre un farmaco y su
receptor es relativamente poco comun en farmacologia.
La Unién no covalente es la ausencia de uniones covalentes se produce

una interaccion reversible entre los farmacos y los receptores. 2324
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Estas uniones quimicas reversibles son de diversos tipos y seria de
esperar que mas de un tipo actie al mismo tiempo. En general la
contribucion precisa de cada tipo de unidn no se conoce.

Los principales tipos de union no covalentes que existen son: union ionica,
union de hidrégeno y union de van der Waals.

En la union idénica los iones son entidades quimicas que transportan una
carga neta negativa o positiva.

La union de hidrégeno se origina entre atomos de hidrogeno
covalentemente unidos con &tomos altamente electronegativos, como el
oxigeno, el nitrégeno y el fltor.

La unidn de van der Waals se debe a la interaccion mutua de los electrones
y los nucleos de moléculas adyacentes. La fuerza de atraccion depende en
una forma de la distancia entre las moléculas. Esta union puede operar a
distancias en que hay poco o ningun intercambio y esta asociado con
energias menores. Es la existencia de fuerzas débiles de atraccion y

repulsion entre las moléculas.

Mecanismo de accion de los farmacos
Es el conjunto de procesos que se producen en las células, debido a las
acciones de las drogas sobre el organismo.
Los farmacos no producen nuevas funciones que el organismo no posee,
tienen dos efectos fundamentales sobre el organismo, estimular o inhibir un

proceso fisioldgico.

Interacciones medicamentosas
Cuando se administra mas de un farmaco en un mismo paciente, las
reacciones pueden ser completamente independientes unas de otras
muchas veces. Sin embargo, el efecto combinado puede ser mayor que el
que podria obtenerse con un medicamento solo; o bien un medicamento
puede tener efecto menor que si se administra solo. Este aspecto nos hace

referir a los términos de sinergismo y antagonismo. 2324
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Sinergismo

El Sinergismo es el aumento de la accion farmacoldgica de una droga por
el empleo de otra. Esto sucede cuando se trata de dos drogas de accion
similar.

Cuando la respuesta farmacolégica obtenida por la accion combinada de
dos drogas es igual a la suma de sus efectos individuales hablamos de
sinergismo de suma.

El sinergismo de potenciacion es cuando dos drogas son administradas de
manera simultinea y la respuesta obtenida es mayor que la

correspondiente a la suma de sus acciones individuales.

Antagonismo

El antagonismo es la disminucion o anulacion de la accion farmacolégica
de una droga por la accion de otra. Existen dos tipos de antagonismo:

El antagonismo competitivo que se produce cuando una sustancia de
estructura quimica, semejante a una droga, se fija en los receptores de
aquélla, e impide que el farmaco se fije en estos receptores; Y el
antagonismo no competitivo, que ocurre curre cuando dos drogas de
estructura quimica diferente ocupan dos clases distintas de receptores y

dan lugar a efectos opuestos que se anulan mutuamente

Antidoto
Es una sustancia que es capaz de impedir o inhibir la accién de un toxico.
Existen dos tipos, El antidoto quimico, ocurre cuando dos drogas se unen
en el organismo para convertirse en un compuesto inactivo, con lo que se
anula la accion farmacoldgica y toxica pertinente. Por otro lado el antidoto
farmacoldgico, es la capacidad que tiene una sustancia para producir una
accion farmacolégica opuesta a la que produce un veneno, pero sin actuar
de manera directa sobre el mismo. Se refiere a los casos de antagonismo

competitivo y no competitivo.?3 24
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Acumulacién y tolerancia
La respuesta a dosis diversas, puede depender en gran parte de
caracteristicas especiales del metabolismo medicamentoso, como cuando
se administra un medicamento con intervalos tales que el cuerpo no puede
eliminar una dosis antes de inyectar la otra, se produce una acumulacion.
Esto se observa en particular con medicamentos que tienen una semi

desintegracion prolongada en el cuerpo.

La Tolerancia es una resistencia exagerada del individuo, de caracter
duradero para responder a la dosis ordinaria de una droga. Hay diversos
tipos: de especie, adquirida y cruzada.

La de especie, se observa en individuos o especies especificas que son
relativamente insensibles a ciertas drogas, es la tolerancia natural del ser
Vivo a ciertas drogas.

La adquirida, se produce en un individuo por el empleo continuo de una
droga, y se caracteriza por la necesidad de un aumento progresivo de la
dosis para producir un efecto determinado.

Para una droga que extiende a otras quimicamente relacionadas se le llama

tolerancia cruzada

Mecanismo de la tolerancia
La tolerancia se puede producir por:
1. Absorcion deficiente de la droga en el tracto digestivo, el farmaco no
penetra en el organismo y no alcanza a las células donde debe actuar.
2. Excrecion rapida de la droga. La eliminacién rapida impide alcanzar una
concentracion efectiva a nivel de los tejidos.
3. Rapida inactivacion metabdlica de la droga en el organismo. Las células
de los tejidos son las que metabolizan el farmaco.
4. Tolerancia celular, la cual consiste en una adaptacion de las células del

organismo a la droga.?*
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Intolerancia o hipersensibilidad
Consiste en una respuesta muy exagerada de un individuo a la dosis
ordinaria de un medicamento.
La Taquifilaxia es la respuesta cada vez menos intensa hasta llegar a no

producir ninguna accién farmacoldégica.

Caracteristicas de los farmacos
Las principales caracteristicas de los farmacos de acuerdo con las
interacciones farmaco-receptor son: afinidad, potencia, eficacia y actividad
intrinseca.
Definimos la afinidad como la medida de probabilidad de que una molécula
de una droga interactie con su receptor para formar el complejo farmaco-
receptor.
La potencia consiste en la medida de la cantidad relativa de una droga que
se necesita para producir un efecto terapéutico deseado; es decir, en
cuanto mas baja sea la dosis necesaria para producir un efecto, mayor sera
la potencia del medicamento. La eficacia se refiere a la capacidad de un
farmaco para producir un efecto terapéutico deseado.
Por ultimo la actividad intrinseca consiste en la medida de efectividad del

complejo farmaco-receptor para producir una respuesta farmacologica.

Clasificacion de las drogas segun su efecto

Si se les considera desde el punto de vista de su efecto, las drogas pueden

ser clasificadas en dos tipos:

1. Electrofarmacodinamicas, que actlan por un cambio en las

propiedades eléctricas de la membrana celular.
Actian con los receptores que estan situados en la membrana
celular, y el estimulo generado por la interaccién droga-receptor
origina cambios en los potenciales eléctricos de la membrana.
Cuando se activa la membrana por estimulo que produce una
reduccion del potencial de la membrana, lo que da origen a una

alteracion de la permeabilidad de tal forma que penetra en la 2
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célula una cierta cantidad de sodio, mucho mayor que la salida de
potasio, por lo tanto se invierte el potencial y se hace positivo en el
interior y se llama potencial de accion.

2. Quimiofarmacodinamicas, en que la interaccion droga-receptor origina

una reaccion quimica que conduce a la respuesta farmacoldgica.

Son drogas en que la interaccion droga-receptor da lugar a una reaccién

guimica que conduce a la respuesta farmacologica.

La reaccion quimica se caracteriza por:

a) Sistemas enzimaticos.

b) AMPc (Adenosin monofosfato ciclico)

c) Induccién de la sintesis proteica. 2

3.3. CAMBIOS FISIOLOGICOS EN EL EMBARAZO

Durante el embarazo, el cuerpo de la mujer experimenta una serie de
cambios, tanto fisioldgicos como hormonales, para asegurar el crecimiento
y desarrollo del feto. Todos estos cambios que ocurren durante el embarazo
pueden afectar a la farmacocinética y farmacodinamia de los farmacos: °

Para ello, es necesario recordar la ruta que normalmente sigue un
medicamento o droga desde su ingreso al organismo hasta su eliminacion
(farmacocinética); esta ruta tiene las siguientes etapas: absorcion,
distribucién, biotransformacion, excrecién; ademas, en el embarazo se

debe considerar la placenta y el feto.

Absorcion

En la mujer embarazada hay una disminucion del pH de la saliva,
especialmente cuando se presenta hiperémesis gravidica (hasta pH 6,0).
Este cambio afecta la absorcion por la via sublingual. Se presenta también
una disminucion de 40% en la secrecion acida y un aumento en la secrecion
del moco en el estbmago (elevando el pH gastrico).

Considerando que la mayoria de medicamentos son &cidos o bases
débiles, la variacion del pH puede influir en el grado de ionizacion de los

mismos y por tanto su absorcion.?® 27
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Hay una disminucion de la motilidad intestinal por accion de la
progesterona, ocasionando que los medicamentos y drogas permanezcan
mayor tiempo en contacto con la mucosa aumentando su absorcién. La
absorcion intramuscular estd aumentada por vasodilatacion y aumento del

gasto cardiaco 2627

Distribucion

Consiste en la entrega del medicamento a los tejidos y liquidos corporales;
esta puede ser modificada por:

a) La velocidad de perfusion determinada por el gasto cardiaco, que se
incrementa hasta 50% en relacion a la mujer no embarazada, de manera
gue el suministro de medicamentos a la placenta se favorece, resultando

una mayor transferencia al feto.

b) Volumen de distribucion; el agua corporal total en la mujer gestante
aumenta de 25 litros al inicio del embarazo hasta 33 litros al final de la
gestacion, significando que la administracion de medicamentos en dosis
Unica resulta en una menor concentraciéon plasmatica. 26

El volumen plasmatico aumenta alrededor de un 50% en el tercer trimestre
y se incrementa en el parto. El agua corporal total aumenta unos 81 L, de
los cuales el 60% corresponde al feto, el liquido amniético y la placenta. Si
aparecen edemas durante el embarazo, el espacio extravascular se
incrementa todavia mas.

El resultado neto es un aumento del volumen de distribucién de los
farmacos. Esto puede producir una disminucion de la concentracion
plasmatica maxima del farmaco después de una dosis inicial y un aumento
de su semivida de eliminacion, a menos que se produzca un incremento

simultaneo de aclaramiento.
c) La grasa corporal total aumenta 3-4 kg. especialmente en el primer y

segundo trimestre del embarazo. Se moviliza en el tercer trimestre,

alcanzando un maximo de niveles plasmaticos de lipidos en el parto.?’
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De esta forma, no solo aumentara el volumen de distribucién de los
farmacos liposolubles, sino que también los &cidos grasos libres pueden
competir con el farmaco por los lugares de unién a las proteinas y alterar
asi las concentraciones de farmaco libre. 2’

d) Unién a proteinas plasméticas; la mayoria de medicamentos y drogas
son transportados ligados a proteinas (alblumina) y estas disminuyen
durante el embarazo de 4.2 g/dL a 3.6 g/ dL 26

La disminucion de las proteinas plasmaticas da lugar a un aumento de
farmaco libre, que puede originar un efecto farmacol6gico més intenso o
incluso fendémenos toxicos, aun cuando la concentracion total del farmaco
en el plasma se encuentre dentro de los valores normales.

La disminucién de albumina afectara sobre todo a los farmacos acidos, que
Se unen en gran proporcion a las proteinas.

De esta manera, un medicamento con gran afinidad por la albumina y que
es administrado a la madre en el primer trimestre, cuando la albumina fetal
es menor en comparacion con la madre, la fraccion libre de este
medicamento pasara en mayor proporcion a través de la barrera
placentaria, pudiendo tener efectos téxicos 12

La fraccion de farmaco libre circulante aumenta de manera progresiva
durante el embarazo y el puerperio, y no disminuye a los valores normales

hasta 5-7 semanas después del parto. 2’

METABOLISMO / BIOTRANSFORMACION

Comprende las reacciones bioquimicas para la conversion de
medicamentos en metabolitos, la cual se lleva a cabo en el higado:
Durante el embarazo, el metabolismo hepatico de los farmacos puede estar
alterado, sobre todo como consecuencia de la induccién enziméatica
producida por la progesterona.

La progesterona ejerce una pequefia accion inductiva para el metabolismo
de medicamentos que dependen del CYP3A4; pero esta disminuido el

metabolismo dependiente del CYP1A2, de la xantinooxidasa %®
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Las concentraciones plasméticas de fenitoina estan disminuidas durante la
gestacion y vuelven a aumentar durante el puerperio. Esto se ha asociado
con un incremento de la frecuencia de las convulsiones en el embarazo.

En general, el aumento del volumen de distribucion, el flujo hepatico y
aclaracion ligeramente aumentados durante el embarazo, reducen los
niveles séricos de medicamentos y drogas, lo que significaria utilizar

mayores dosis de antibiéticos o antiepilépticos: 2’

ELIMINACION/ EXCRECION RENAL

La eliminacién de los farmacos se debe principalmente a mecanismos
hepaticos y renales. La filtracion glomerular aumenta a medida que avanza
el embarazo, por lo que la eliminacion de farmacos por esta via se
incrementara, siempre que no aumente la reabsorcion tubular, siendo esta
via la principal para la eliminacién del farmaco.

La eliminacibn de medicamentos y drogas por las vias urinarias, se

encuentra afectada por:

a) Flujo sanguineo renal y filtrado glomerular que se encuentran
aumentados hasta en 50%, de manera que los medicamentos cuya
eliminacién es por excrecion renal seran aclarados mas rapidamente, con
la consiguiente disminucion de las concentraciones terapéuticas, como es
el caso de la ampicilina, cefuroxima, cefradina, cefazolina, digoxina,
aminoglucésidos, drogas antiepilépticas y otros; por ello, se necesitarian
mayores dosis a intervalos menores para su administracién y control de la

afeccion. 24
b) pH de la orina, que durante el embarazo se acerca a valores basicos, lo
cual aumenta la excrecién de medicamentos y drogas acidas (barbituricos,

sulfonamidas, asa, entre otros.

Pero cabe sefialar que también existe eliminacién del farmaco en menor

porcentaje a través de lagrimas, sudor, heces fecales y leche materna.?®
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3.4. LACTANCIA

Hacia el final del embarazo, comienza lentamente la produccién de leche.
Hay una gran vasodilatacion en la glandula y se produce el paso de
proteinas plasmaticas (en especial inmunoglobulinas) hacia el calostro.
Poco antes del parto, disminuyen las concentraciones de estrégenos y
progesterona, esta Ultima deja de inhibir la liberacién de la prolactina por la
hipdfisis. Bajo la influencia de la prolactina, las células alveolares alcanzan
su maximo potencial secretorio. Cuando el recién nacido comienza a
mamar, se libera oxitocina que provoca la contraccion de las células

mioepiteliales y se establece el “reflejo de bajada de la leche”

Paso de farmacos del plasma a la leche:

Cualquier medicamento administrado a la madre puede atravesar el
endotelio de los capilares hacia las células alveolares y ser secretado con
la leche. Los farmacos administrados por via parenteral aparecen
tempranamente en la leche materna. Por la via oral, la cinética de la
absorcidn rige la cronologia de su excrecion hacia la leche.

La concentracion alta o la persistencia del medicamento en el plasma
aumentan su paso hacia la leche. Si la concentracion es baja, es posible se
produzca; “difusion retrograda”; a partir de la glandula mamaria, lo que
disminuye de manera considerable, la concentracion de farmacos en la
leche. Por esta razon, en tales circunstancias, es aconsejable prolongar el
intervalo entre los amamantamientos.

La facilidad con que los medicamentos atraviesan las membranas
bioldgicas depende de su peso molecular (pasan casi todos cuyo peso esta
entre 250 y 500 u.m.a,), de su solubilidad en lipidos y de su estado de
ionizacion; atraviesan en forma liposoluble y se alcanza el equilibrio cuando
la cantidad del farmaco no ionizado es idéntica en ambos lados de la

membrana.?8
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La ionizacion de acidos y bases organicas dependen del pH del medio y de
la constante de disociacién del farmaco (pKa). Los farmacos no liposolubles
y que no se fijan a las proteinas plasmaticas se difunden de manera pasiva
en la leche, favorecidos por el gradiente de concentracion.

La leche humana es una suspension de grasas y proteinas en una solucion
de carbohidratos y minerales. Una madre que amamanta, facilmente
produce 600 mil/dia que contienen suficientes proteinas, grasas Yy
carbohidratos para satisfacer las demandas nutricionales del lactante.

Las proteinas de la leche son sintetizadas totalmente en el tejido glandular
de la mama por sustratos enviados desde la circulacion materna. Las
proteinas mas importantes son la caseina y la lactoalbumina. La excrecion
de farmacos en la leche puede ocurrir por unién a estas proteinas o sobre
la superficie de los glébulos grasos de la leche.

También, existe la posibilidad de la unién del farmaco a los componentes
proteicos de estos glébulos, ademas los farmacos liposolubles pueden ser
secuestrados dentro de ellos. Los carbohidratos son totalmente
sintetizados dentro del tejido de la mama. Todos estos nutrientes alcanzan
las cantidades suficientes en leche humana para las necesidades
nutricionales de los primeros 6 meses de vida del lactante.

El transporte de los farmacos dentro de la leche desde los tejidos maternos
y plasma puede seguir diferentes vias. Sin embargo, el mecanismo que
determina la concentracion del medicamento en leche es similar al que
ocurre en cualquier parte del organismo: atraviesa las membranas por
difusién pasiva y la concentracion alcanzada dependera no solo del
gradiente de concentracion, sino también de la liposolubilidad intrinseca del
farmaco y su grado de ionizacién, ademas de la union a proteinas y otros

elementos celulares.

Se debe considerar la suspensién de la lactancia, si la mujer que amamanta
necesita un tratamiento farmacolégico. Cuando se administran sustancias
radiactivas a la madre para estudios de diagndstico, se debera interrumpir

la lactancia mientras dure la radiactividad en el organismo materno. 28
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Se debe evaluar objetivamente la eficacia y seguridad de un agente
mediante la ecuacion beneficio / riesgo.

Todos los farmacos deberian aparecer en la leche materna luego de su
administracion, por lo cual es prudente minimizar la exposicién, aunque

muy pocos son peligrosos para el lactante.

Una forma es administrar el agente luego del altimo amamantamiento. Hay
que distinguir entre excrecion dentro de la leche materna y efectos en el
nifio amamantado. Los farmacos en la leche no siempre ejercen efectos
perjudiciales para el nifilo, ya que el medicamento puede ser
farmacoldgicamente inactivo, destruido en el aparato gastrointestinal o
simplemente no absorbido. El embrion como el lactante son particularmente
susceptibles a los efectos de los farmacos; si son expuestos pueden
presentar, bajo peso, rifiones e higados inmaduros. Es importante
considerar que su capacidad de eliminar medicamentos es, generalmente,
inferior a la de su madre, por lo que se puede producir acumulacion y
toxicidad. 28

3.5. SEGURIDAD DEL PACIENTE

La “seguridad del paciente” es un area transversal que utiliza conocimientos
bien establecidos en otras areas junto con una organizacion de dichos
conocimientos y una sistematica propias.

El objetivo fundamental de la “seguridad del paciente” es evitar en la
medida de lo posible los sucesos adversos evitables (accidentes, errores o
complicaciones) asociados a la asistencia sanitaria, en este caso
odontoldgica.

Significa la disminucion (o eliminacion en la medida de lo posible) de los
dafos a pacientes derivados de los tratamientos efectuados, o de

accidentes asociados con los mismos. 2°
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CONCEPTOS BASICOS DE LA SEGURIDAD EL PACIENTE

EVENTO ADVERSO

Se define como el resultado no esperado de un tratamiento sanitario que
provoca la prolongacién del tratamiento, algun tipo de morbilidad,
mortalidad o simplemente cualquier dafio que el paciente no deberia haber
sufrido.

Es un concepto amplio que incluye errores, accidentes, retrasos
asistenciales, negligencias, etc., pero no las complicaciones propias de la
enfermedad del paciente. %°

EVENTO ADVERSO DE DROGA

Un evento adverso que involucra un medicamento (un evento adverso de
droga) puede ser prevenible (por ejemplo, el resultado de un error) o puede
no ser prevenible (por ejemplo, la reaccion alérgica inesperada de un
paciente que esta tomando un medicamento por primera vez, tal como se

describié anteriormente).3?

REACCION ADVERSA
Una reaccién adversa tiene lugar cuando se produce un dafio inesperado
como resultado de una accion justificada, cuando se siguio el procedimiento

correcto en el contexto en el que se usé el medicamento. 2°

REACCION ADVERSA A LOS MEDICAMENTOS

_En 1969, la Organizacién Mundial de la Salud emitié la primera definicion
de reaccion adversa a medicamentos, misma que modifico en 1972, el cual
describe:

“Cualquier respuesta a un medicamento que sea perjudicial y no deseada,
la cual se presenta a las dosis empleadas en el hombre para la profilaxis,

el diagndstico, la terapéutica o la modificacion de una funcion.” 3!
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En Estados Unidos de Norteamérica, la Food and Drug Administration
(FDA) emitio el siguiente comunicado:

“Cualquier incidente médico indeseable que se presenta durante el
tratamiento médico con un producto farmacéutico pero que no
necesariamente muestra una relacion causal con el tratamiento.”

En la guia curricular sobre de seguridad del paciente de la OMS describe
el siguiente significado:

“Todo evento prevenible que puede ocasionar o conducir al uso inadecuado
de medicacibn o a un dafio en el paciente cuando el control de la
medicacion recae sobre el profesional de la atencion clinica, el paciente o
el consumidor”. 3!

Estos eventos pueden estar relacionados con la practica profesional, los
productos de atencion clinica, los procedimientos y sistemas, incluidos: la
prescripcion; las comunicaciones sobre 6rdenes; la rotulacion, el envasado
o la nomenclatura de productos; la composicion; el expendio; la
distribucion; la administracion; la instruccion; el monitoreo; y el uso.

Un error de medicacion puede traer como consecuencia:

Un evento adverso, en el que un paciente resulta daflado; un desacierto,
en el que un paciente casi resulta dafiado 6 ningun dafio, ni real ni potencial.
30

EFECTO COLATERAL

Cualquier efecto no intencionado de un producto farmacéutico, que se
produce a las dosis normalmente utilizadas en el hombre, y que esta
relacionado con las propiedades farmacolégicas de la sustancia.

Los efectos colaterales incluyen los debidos a un efecto farmacoldgico
diferente de la accion terapéutica y los que estan producidos por efectos
farmacoldgicos terapéuticos, pero en otro tejido o sistema o a otro nivel. El
efecto colateral puede o no ser adverso.

EFECTO SECUNDARIO DEL FARMACO

Es un término no especifico que se utiliza para describir un efecto no
deseado de un farmaco que se produce como consecuencia de la accion

farmacoldgica de este, pero no forma parte de la propia accion. 32
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EFECTO TERATOGENO DE UN FARMACO

Se denomina teratdbgeno cualquier sustancia o tipo de exposicion que
interfiere en la diferenciacion y el desarrollo del embrion o del feto. Pueden
considerarse teratdgenos los farmacos, la radiacion, algunos agentes
infecciosos o incluso determinadas situaciones patoldgicas.

Se han propuesto criterios para establecer un agente como teratogeénico:
Causar un conjunto caracteristico de malformaciones que indique la
selectividad para ciertos 6rganos

Ejercer sus efectos en una etapa particular del desarrollo fetal en especial
etapas criticas de la gestacion.

Frecuencia de alteraciones especificas asociadas con la introduccion o
retiro de un agente farmacologico y reporte de casos que sugieran

teratogenicidad. 32

TERATOGENESIS

La teratogénesis, o dismorfogénesis, puede definirse como aquella

alteracion morfologica, bioquimica o funcional inducida durante el
embarazo que es detectada durante la gestacién, en el nacimiento, o con
posterioridad. Estas alteraciones pueden clasificarse en mayores

(focomelia) o menores (retraso en el desarrollo del comportamiento).3*

Un ejemplo claro fue el evento histérico que incluyen la crisis de la
talidomida en la década de 1960 y los efectos teratogenicos relacionados
al uso del Dietilestilbestrol (DES) en 1971.

TALIDOMIDA

La Segunda Guerra Mundial fue el escenario de una catastrofe de valores

humanos: matanzas en masa en poblaciones vulnerables, muchas de ellas
con el pretexto de realizar “investigaciones clinicas” en pacientes de
caracteristicas heterogéneas y utilizando sustancias de la mas diversa

indole y sin ninglin sentido ético.3®

36



UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO wﬁa
UNAM

1904

El descubrimiento de la molécula se dio a conocer en 1954, tras haber sido
desarrollada como un antidoto contra toxinas nerviosas, y posiblemente fue
probada en prisioneros de los campos de concentracién. Pese a que la
industria farmacéutica rechazé cualquier relacién con el régimen de Hitler,
algunos de los investigadores involucrados estaban relacionados con el
nazismo.

Entre los mas reconocidos se encuentran Otto Ambros (cientifico nazi que
se unio a Grinenthal en la posguerra), Heinrich Mickter (investigador nazi,
participe de estudios sobre el tratamiento de la tifoidea en campos de
concentracion), y Wilhelm Kunz, a quien se le atribuye la creacién de la
molécula. 3°

En los afios cincuenta era popular el consumo de barbitaricos para combatir
el insomnio, y se penso que la Talidomida podia servir, por su mismo efecto
sedante e hipndtico, con la ventaja de que no producia adiccion y carecia
de los efectos adversos de los barbituricos. 3¢

La Talidomida fue comercializada desde 1957 bajo el nombre de
“Contergan”. Fue distribuida por la farmacéutica alemana, Chemie
Grunenthal, como un sedante hipnético seguro, con gran éxito para reducir
la ndusea, la ansiedad, el insomnio, y los vomitos matutinos durante el
primer trimestre del embarazo.3®

En abril de 1958 la empresa Distillers introdujo la Talidomida en el mercado
del Reino Unido, bajo el nombre de “Distaval”’, como medicamento sujeto a
prescripcién médica, cuya indicacién principal era precisamente su uso por
las mujeres embarazadas para combatir las nauseas y mareos.
Finalmente la Talidomida se vendié en mas de 40 paises bajo mas de
sesenta nombres comerciales distintos.

En Espafia la empresa Medina (sucedida por Grunental Pharma) obtuvo
autorizacion administrativa en junio de 1960 y comenzd su venta a partir de
noviembre de 1960, bajo el nombre comercial de “Softenon” 36

A mediados de los 50 era la tercera droga mas vendida, sin toxicidad
entonces reconocida, ya que fue probada en ratones a dosis 10,000 mg/kg

sin observar efectos colaterales fatales. 3’
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A finales de los 50 y principios de los 60 nacieron mas de 12,000 nifios con
graves deformaciones congénitas, de madres que habian ingerido el
farmaco, caracterizadas por desarrollos defectuosos en brazos, piernas o
bien alteraciones masivas internas 3’

Poco después de su introduccion en el mercado se produjo un incremento
espectacular de nifios nacidos con focomelia y otras alteraciones genéticas
graves, como la ausencia o reduccion de extremidades superiores e
inferiores, malformaciones de érganos internos, alteraciones auriculares y
visuales.

El primer bebé nacido con esta afectacion congénita habia nacido en
diciembre de 1956, incluso antes de su comercializacion, pues Griinenthal
distribuia muestras gratuitas entre sus empleados: Se calcula que su amplia
distribucion afect6é a aproximadamente 10 000 nifios en 46 paises del
mundo, quienes nacieron con malformaciones severas, y con una
mortalidad aproximada de 15%. 36

Los primeros en reportar los efectos teratdgenos, fueron el ginecélogo
australiano William McBridel0 y el pediatra aleman Widunkind Lenz,
aunque se habia sospechado su asociaciéon con defectos esqueléticos
desde 1958.

Diez dias después de la denuncia realizada por Lenz, en noviembre de
1961, la compafia retir6 el farmaco del mercado aleman, luego de
Inglaterra, Canada y, en enero de 1963, de Espafa.

La “epidemia” de focomelia ha sido calificada como uno de los mayores
desastres médicos de la historia, y fue el parteaguas con respecto a la
regulacion de medicamentos y su uso durante el embarazo. A partir de esta
tragica experiencia se implantaron los primeros sistemas de registro de
defectos congénitos, se conformaron comités de vigilancia para registrar
los eventos relacionados con defectos del nacimiento, aumentaron las
exigencias para registrar patentes de farmacos, y para realizar protocolos

de investigacién en humanos.®
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Gracias a la adecuada intervencion de la FDA., los Estados Unidos se
liberaron de vivir el drama de la Talidomida, puesto que Francés Kelsey®
nego la aprobacion de este medicamento por la FDA., argumentando la
necesidad de mayores pruebas sobre la seguridad del mismo.

Frente a las victimas, el estado espafiol no reaccion6 hasta el afio 2010,
con la aprobacion del Real Decreto 1006/2010, de 5 de agosto, por el que
se regula el procedimiento de concesidn de ayudas a las personas
afectadas por la Talidomida en Espafia durante el periodo 1960-1965. 3°
Cuatro aflos después de su creacion la Talidomida fue retirada del
mercado. A pesar de ello la fabrica alemana Chemie Griinenthal continu6
comercializandola exclusivamente para su uso en pacientes con lepra. La
administracion de alimentos y drogas (FDA.) en EUA aprobd finalmente la
comercializaciéon del farmaco el afio de 1998, y la Corporacion de Celgena
en Nueva Jersey recibié en 1995 la aprobacion de la patente para la

fabricacion de la Talidomida. 37

DIETILESTILBESTROL (DES)

El (DES) es un estrégeno sintético no esteroide que fue ampliamente
utilizado desde los afios cuarenta hasta la década de los afios setenta en
los Estados Unidos con el objeto de prevenir problemas reproductivos tales
como parto prematuro, muerte fetal intrauterina y toxemia.

Entre 1966 y 1969, siete mujeres jovenes con edades entre 15 a 22 afios
fueron vistas en el Hospital General de Massachusetts con
adenocarcinoma de células claras de la vagina. Este tumor no habia sido
observado en mujeres menores de 30 afios. En un estudio epidemiolégico
de casos-control se encontr6 una asociacion de este tumor con la
exposicion a DES durante el primer trimestre del embarazo.
El uso materno de este medicamento antes de la 8a. semana de gestacion
parecia una condicién necesaria para la induccion de anomalias del tracto
genital en el producto. Ademas, la incidencia de alteraciones benignas en

la vagina y el cérvix se estimo tan alta como del 75 por ciento.3®
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En los productos masculinos de los embarazos expuestos a esta droga se
observd una alta incidencia de quistes del epididimo, testiculos
hipertréficos, microfalo, varicocele e induracion capsular junto con

alteraciones en la calidad del semen. 38

Estos sucesos condujeron a que en 1979 la FDA. (Food and Drug
Administration) realizo una clasificacion para guiar a los profesionales en la
interpretacion del riesgo asociado a la prescripcion de farmacos, por
categorias, que se basan en hasta qué punto la informacién cientifica
disponible ha descartado el riesgo fetal, comparandolo frente a los

beneficios potenciales para el paciente. (Ver Tabla 1y 2) %6

CLASIFICACION DE RIESGO TERATOGENO SEGUN FDA.

Tabla 1. Categorias de riesgo en el embarazo segln la FDA.

Categoria Definicion

aquellos farmacos cuyos estudios controlados realizados no han demostrado
un riesgo para el feto durante el primer trimestre, y no existe evidencia de ries-
go en trimestres posteriores, por lo que la posibilidad de teratogénesis parece
remota

Categoria A

aquellos farmacos cuyos estudios en animales no han mostrado riesgo teraté-
geno aunque no se dispone de estudios controlados en embarazos humanos,
Categoria B | o cuando los estudios en animales han mostrado un efecto teratogeno que

no fue confirmado en estudios en embarazadas durante el primer trimestre de
gestacion, y no existe evidencia de riesgo en trimestres posteriores.

aquellos farmacos que so6lo han de administrarse si el beneficio esperado justi-
fica el riesgo potencial para el feto. Pueden existir dos posibilidades:
Categoria C | 1. que los estudios en animales hayan revelado efectos teratdgenos sobre el
feto y no existan estudios en mujeres, o

2. que no existan estudios disponibles, ni en mujeres ni en animales.

aquellos farmacos para los que existe una clara evidencia de riesgo teratége-
no, aunque los beneficios pueden hacerlos aceptables a pesar de los riesgos
Categoria D | que comporta su uso durante el embarazo; por ejemplo cuando el medicamen-
to es necesario para tratar una enfermedad grave o una situacion limite y no
existen alternativas mas seguras.

medicamentos con esta categoria estén contraindicados en mujeres que estan
o pueden quedar embarazadas. Los estudios, en animales o en humanos,
Categoria X | han mostrado la aparicion de anormalidades fetales, y/o existen evidencias de
riesgo teratvgeno basado en la experiencia humana; por lo que el riesgo de su
empleo en embarazadas claramente supera el posible beneficio.

Tomado de Referencia 4
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CATEGORIAS DE RIESGO TERATOGENO EN LA
LACTANCIA SEGUN FDA.

TABLA 2.

Categoria

Definicion

A. Compatible con la
lactancia

medicamentos que no han mostrado riesgos para el lactante,
por lo que en principio podrian administrarse a la madre du-
rante la lactancia.

B. Precaucion

medicamentos que podrian utilizarse con precaucion duran-
te la lactancia, vigilando la posible aparicion de efectos
adversos en el lactante. Se trataria de medicamentos relati-
vamente contraindicados por existir un riesgo tedrico de
toxicidad o efectos adversos leves en el lactante; medi-
camentos contraindicados en ciertas condiciones clinicas
determinadas del lactante; o, determinadas dosis o via de
administracion.

B*. Precaucion por no
disponerse de datos sobre
su excrecion en leche
materna

se recomienda utilizar un medicamento alternativo mas
seguro durante la lactancia. En ocasiones, aunque no se dis-
ponga de datos sobre la excrecion en leche materna, la
consideracion tetrica de sus caracteristicas fisicoquimicas

o farmacocinéticas, pueden hacer que no se recomiende la
utilizacion del farmaco, por existir un riesgo de toxicidad po-
tencial significativa.

C. Contraindicado

medicamentos contraindicados por haberse descrito efectos
adversos graves 0 porgue se considere elevada la probabilidad
de gque ocurran.

ERROR

Tomado de Referencia 4

Se define como equivocacion por accién u omision en la practica sanitaria,

ya sea en la planificacién o en la ejecucion. El error puede provocar o no la

aparicion de un evento adverso.

Aungque conceptualmente todo error debe ser evitable, la repeticion de

actos similares unido a fallos organizativos (puntuales o no), la presion

asistencial y la fatiga, hacen que eliminarlos completamente sea una tarea

dificil. 2°

ERROR EN LA MEDICACION
Es un fallo en el proceso de tratamiento que produce, o que puede producir,

un dafio al paciente. No siempre los errores de medicacion producen

efectos adversos. 32
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Error de medicacion es cualquier evento prevenible que pueda causar dafio
al paciente o de lugar a una utilizacion inapropiada de los medicamentos,
cuando estos estan bajo el control de los profesionales sanitarios o del

paciente o consumidor. 32

Pueden ocurrir durante:

e Laeleccion del medicamento (prescripcion irracional inapropiada, no
efectiva) infra prescripcion, sobre prescripcion.

e La confeccidn de la prescripcion ( errores de prescripcion) , lo que
incluye la ilegibilidad de la prescripcion

e La elaboracion de la formulacion — equivocada concentracion,
presencia de contaminantes o adulterantes, formulacion errénea,
erro en el etiquetado.

e La dispensacion de la formulacion

e La administracion de la formulacién

e El control de la terapia (monitorizacién)

Un ejemplo de error en la medicacién, ha sido en la administraciéon de los
farmacos Vincristina y el Metotrexato. Ambos, son medicamentos
antineoplasicos, utilizados en quimioterapia para tratamiento contra el
cancer, como leucemia y linfoma no Hodgkin. EI Metotrexato su via de
administracion es intratecal, mientras que la via de administracion de la
Vincristina es intravenosa.

Se han reportado 37 casos en pacientes que estaban siendo tratados con
un régimen intratecal de Metotrexato, simultaneamente Vincristina
intravenosa, en los que se habia programado la administracion al mismo
tiempo de los medicamentos por su via respectiva, produciéndose una
confusién en la administracién de la Vincristina, colocandola por via

intratecal, produciendo la muerte de los pacientes42
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INCIDENTE

Evento que casi provoca dafio al paciente y que es evitado por suerte o por
una actuacion en el ultimo momento.

Un ejemplo seria la prescripcion de un antibiético derivado de la penicilina
a un paciente alérgico porque este dato no figura en los antecedentes
clinicos, y tener constancia de esa alergia porque el paciente nos lo advierte
cuando le entregamos la receta. Diversos estudios estiman que se
producen muchos mas incidentes que eventos adversos reales. En el caso
concreto de la prescripcion de farmacos, se estima que se producen

aproximadamente siete veces mas incidentes que eventos adversos reales.

ACCIDENTE
Suceso aleatorio, imprevisto e inesperado, que produce dafos al paciente
o cualquier otro tipo de dafio (materiales, al personal sanitario, etc.)

NEGLIGENCIA
Error dificilmente justificable debido a la falta de conocimientos o
habilidades basicas, omisién de precauciones minimas o desidia. 2°

PRESCRIPCION DE MEDICAMENTOS
Una prescripcion es una orden que consiste en tomar ciertos
medicamentos.?
En muchos paises, quien prescribe asume responsabilidad legal por la
atencion clinica del paciente, a la vez que tiene un rol en el monitoreo de la
seguridad y la eficacia de la/s droga/s.
La prescripcion de un medicamento requiere que el profesional de la salud
tome una decision respecto de la droga, el régimen de la droga, la
documentacion de la droga en los registros de atencién clinica, y las
ordenes.
Antes de recetar un medicamento, siempre hay que detenerse y pensar si
existe algo en el paciente que podria hacer que cambie el medicamento

que se elija. 48
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Los factores a considerar incluyen alergias, embarazo, lactancia,
comorbilidades, otros medicamentos que el paciente pueda estar tomando,
la altura y el peso del paciente.*®

Tanto los farmacéuticos como los profesionales de la salud que recetan

deben obtener historias farmacoldgicas.

Cuando se realiza una historia farmacologica se debe:

* Incluir el nombre, la dosis, la via de administracion, la frecuencia y la
duracion de cada droga que el paciente esté tomando.

* Preguntar acerca de medicamentos que hayan dejado de tomarse
recientemente.

* Preguntar acerca de medicamentos de venta libre, suplementos dietarios
y medicamentos complementarios.

» Asegurarse de que lo que el paciente en efecto toma coincida con la lista.
Se debe ser especialmente cuidadoso en este respecto en el transcurso de
los traspasos de la atencion. Se debe realizar una reconciliaciéon de
medicamentos al momento de la internacién y del alta, dado que en estos
momentos hay un alto riesgo de que se cometan errores por
malentendidos, historias farmacolégicas incompletas y mala comunicacion.
» Considerar interacciones entre farmacos, alimentos y medicamentos que
pueden dejarse de tomar o medicamentos que puedan causar efectos
colaterales.

« Siempre incluir una exhaustiva historia de alergias. Al realizar una historia
de alergias, recordar que si un paciente tiene una alergia potencialmente
seria y, ademas, una afeccidon para la que el personal quiera recetar ese
medicamento al que el paciente le tiene alergia se estara frente a una
situacion de alto riesgo. Se debe alertar al paciente y al personal.

Para una correcta prescripcion y administracion de farmacos es
indispensable enfatizar la importancia de revisar las cinco C antes de

administrar un medicamento, para su manejo seguro.*°
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Las cinco C son:
La droga
La via de administracion |:> correcta(o)
El horario
La dosis
El paciente

Esta directriz incumbe a todos los profesionales de la atencion clinica que
recetan y administran medicacion.
Dos agregados a estas cinco C son:

v' La documentacion correcta

v' La capacidad que se otorga al personal, al paciente o al cuidador a

cuestionar una orden de medicacion.

Nunca se debe recetar un medicamento del que no se tengan suficientes
conocimientos.
Se debe incentivar a todo profesional de la salud a investigar sobre
medicamentos que es probable que usen con frecuencia en su practica
profesional, puesto que deben familiarizarse con la farmacologia, las
indicaciones, las contraindicaciones, los efectos colaterales, las
precauciones especiales, la posologia y los tratamientos recomendados.
Si se debe recetar un medicamento con el que no se esta familiarizado, se
debe investigar sobre el medicamento antes de prescribirlo.
Quizas, en el pasado, era posible recordar la mayoria de los conocimientos
necesarios respecto de los principales medicamentos en uso. Sin embargo,
debido al rapido crecimiento en la cantidad de medicamentos disponibles y
la complejidad cada vez mayor de la prescripcion, no alcanza solamente
con la memoria. Para esto se recomienda tener y usar “ayuda memorias”
independientes y basados en la evidencia, como un indicador de practica
segura y no como una sefal de conocimientos insuficientes.
Ejemplos de “ayuda memorias” pueden ser libros de texto, farmacopeas de
bolsillo y la informética, como paquetes de software (de decision y

expendio) y asistentes personales digitales. 3°
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PRESCRIPCION DE MEDICAMENTOS DURANTE EL
EMBARAZO

La prescripcion de medicamentos durante el embarazo posee un potencial
de riesgo materno fetal elevado. Por tal motivo, debe racionalizarse el uso
de los mismos para no incrementar la probabilidad de reacciones adversas,
interacciones no adecuadas o toxicidad.

Se sabe que hay enfermedades que deben de ser manejadas
farmacoldgicamente porque el riesgo de usar medicamentos es menor
contra el riesgo de la propia enfermedad

Ante una paciente embarazada que se presenta en la consulta
odontoldgica, es necesario plantear y establecer una serie de elementos y
criterios que nos ayuden a resolver cual sera el mejor tratamiento para la
misma en cada momento.

En primer lugar, debemos plantearnos en que momento del embarazo en

el que se encuentra la mujer y el riesgo q pueda tener.

Posibles consecuencias de la exposicion intrauterina de medicamentos sobre el embrién/feto!

1° trimestre (embrién hasta la
8* semana y fetos de la 9" al final)

2°y 3 trimestre (feto)

Periparto y recién nacido

Desde la concepcion hasta el dia 12
Embrion sujeto al principio “todo o
nada", o bien el embrion se afecta por
el farmaco, se detiene el desarrollo y

se elimina del cuerpo materno, o no se
afecta y el embarazo sigue. Hasta que la
implantacién no es completa, el riesgo
de afectacion del embrion por un agente
externo es bajo.

Los dias 12 al 56 del embarazo Riesgo
de anomalias morfologicas (teratogenia).
Se supone que |a estructura molecular
del farmaco interfiere con los mensajeros
quimicos que controlan el desarrollo
secuencial de los drganos.

La afectacion dependera de sila
exposicion tiene lugar en una fase
susceptible de un determinado organo.

Trastornos del desarrollo y disfuncién de
organos:

- Maduracién defectuosa de los drganos (p.
gj. SNC, sistema reproductiva).

- Alteraciones efectos adaptativos del

feto (p. gj. cierre prematuro del ductus
arteriosus).

- Disfuncion temporal o permanente de un
organo (p. ej. insuficiencia renal).

- Retraso de crecimiento.

- Cancer de desarrollo tardio.

- Trastornos en el desarrollo

psicomotor, intelectual o social (efectos del
acido valproico).

Complicaciones del parto y toxicidad
neonatal:

- Interferencia con el parto (p. &). AINE
retrasan el parto por la inhibicion de las
prostaglandinas), aurmento del riesgo de
hemorragias.

- Cualguier farmaco abserbido por el feto
justo antes del parto puede persistir en
los tejidos del recién nacido. El recién
nacido puede estar expuesto durante
varios dias o semanas segun su tiempo
de semivida.

- Una vez que el farmaco se ha eliminado,
riesgo de sintomas de abstinencia (p. gj.
benzodiazepinas, cpicides, ISRS).

Posteriormente al nacimiento

Efectos no aparentes al nacimiento:

- Malformaciones internas.

- Carcinogénesis anos posteriores.
Dificultad en demostrar relacion causa-
efecto.

TOMADO DE REFERENCIA 4
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NORMAS GENERALES PARA LA PRESCRIPCION DE
FARMACOS EN LA EMBARAZADA

¢ Enfoque sus esfuerzos en mantener a la paciente sana. Una mujer
sana probablemente engendrara un producto sano.

e Valorar la relacién beneficio/ riesgo estableciendo claramente la
necesidad de tratar la enfermedad

e Indicar sélo lo absolutamente necesario.

e Restringir la prescripcion aun mas en el primer trimestre.

¢ Informar sobre los peligros de la automedicacion.

e Elegir, si estan disponibles, tratamientos tépicos, aunque es
importante considerar que en principio ningdn medicamento es
inocuo.

o Utilizar preferentemente aquellos medicamentos sobre los que se
disponga de mayor experiencia clinica, evitando los teratdgenos e
intentando evitar farmacos de reciente aparicion y comercializacion

e Usar farmacos de accion corta.

e Prescribir la minima dosis terapéutica eficaz y durante el menor
tiempo posible, teniendo en cuenta las variaciones farmacocinéticas
y farmacodindmicas inherentes a la gestacion, a la hora de ajustar
la dosis.

e Evitar la prescripcién de preparados con multiples principios activos
en su composicién, ya que es dificil valorar la posible potenciaciéon
de efectos teratdgenos.

e Evitar la politerapia y/o la polifarmacia, las prescripciones de
complacencia, si es posible elija el farmaco mas “seguro” de una
variedad de opciones

e Desaconsejar la automedicacion

e Vigilar el cumplimiento

e Revalorar los posibles tratamientos cuando se conozca un nuevo

embarazo. 2422
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Prescribir siempre racionalmente y considerar a toda mujer en edad
fértil como una gestante potencial.

Determine el mejor método para dar seguimiento a la terapia; por
ejemplo, el monitoreo bioguimico mediante la determinacion del
farmaco o de sus metabolitos en sangre, leche, orina u otro liquido
biolégico; la vigilancia estrecha en pardmetros clinicos, el registro de
efectos adversos, etc.

No interrumpa un tratamiento Gtil sin una buena razén.

Conocer que farmacos estan asociados claramente con defectos a
los nacimientos. por ejemplo la fenitoina, warfarina, alcohol,
Metotrexato, 4&cido valpréico, Vincristina, Talidomida, vy

Carbamacepina, Dietilestilbestrol, etc.2422
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NORMAS GENERALES PARA LA PRESCRIPCION DE
FARMACOS EN LA LACTANCIA

e La mayoria de los farmacos son bastantes seguros durante la
lactancia. Sin embargo, se debe evitar el uso de medicamentos y

productos naturales que no son necesarios.

e Los farmacos que son seguros en su uso en el lactante, son

generalmente seguras en las madres lactantes.

e Seleccionar los farmacos con datos de evidencia en lugar de

aquellos de reciente introduccion.

e Elegir cuando sea posible farmacos con vida media corta, alta unién
a proteinas plasmaéticas, baja disponibilidad por via oral y alto peso
molecular.

e Laedady el peso del lactante deben ser considerados.

e Sies posible, emplear tratamiento topico o local.

e Los medicamentos utilizados en los 3 a 4 primeros dias de postparto,
generalmente producen niveles subclinicos en el lactante por los

limitados volumenes de leche.

e Descontinuar la lactancia por horas/ dias puede ser necesario

particularmente con compuestos radioactivos.

e [Farmacos a evitar incluye antineoplasicos, Ergotamina, Metotrexato

y radiofarmacos.?
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CLASIFICACION

Anesthesiologist)

ASA (American Society of

Segun la clasificacion del estado fisico por la ASA, la mujer embarazada

sana es considerada un paciente ASA 2, (paciente con enfermedad

sistémica leve 0 moderada que no causa limitaciones y como consecuencia

hay una pequefia limitacién en tolerar la tension fisica y psiquica. Por lo que

se puede llevar a cabo un tratamiento odontolégico convencional, teniendo

presentes algunas precauciones que nos ayuden a proporcionar un

tratamiento seguro.®

Clasificacion Del Estado Fisico Dela American Society Of Anesthesiologist (Asa)

Categoria Estado de Salwd
ASA Preoperatorio Comentarios , Ejemplos
Aursencia de alieracion orgéndca, fisiologica, o pshguiatrica;
ASAN Paciente samno normal gxcluye & kos muy jGvenes v muy viejos; sanos con buena
tolerancia al ejercicio
Pacenias con Sin Emitaciones funcionales, tliens una enfermedad bien
ASA 2 enlammadad sletmica controlada de un sistema corporal. hipertensitn o diabetes
lave controlada sin efectos sistémicos, tabaquismo sin enfermedad
pulrmonas obsiructiva cronica (EFOC), obesidad leve, embarazo
Alguna lmitacion funcional. tene una enfermedad controlada de
més de un sisiema corporal o de wn sistema mayor; no hay
Padenies con peligro inmediato de muerte; insufickencla cardiaca congestiva
ASA 3 enfermedad sistémica  controlada (IGC), angina de pecho estable, infarto de miocardio
savera antyun, hiperiension arterial pobremente conirolada, obesidad
midsrinéda, insuficiencia renal cronica; enfermedad broncoespastica
con sintomas intemmitentes
Pacienies con Pregenta al menos una enfermedad sewera que esta pobremenie
ASA 4 enfenmedad sisiémice  conirolada o en etapa temminal; posibde riesgo de muerte; angina
EEVEFE QUe Bmenazs en  Inestable, EPOC sinfomatica. ICC sinfomatica, insuficiencia
forma constante la vida hepabomensl
Facientes maribundos Mo 32 espera gue sobreviva mas de 24 horas sin cinegia; riesqo
ASA 5 que N 52 espera gue  Inminenie de muere; fallo multiongénico, sindrome de sepsis con
sobrevivan sin la Inestabilidad hemodinamica, hipotermia, v coagulopatia
operacitn pobremenie controlada
Facienie con muerbe
cerebral declarads, v los
ASA B

dgroanos estan slendo
removidos para
donacsdn
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3.8 FARMACOS UTILIZADOS FRECUENTEMENTE EN
ODONTOLOGIA

3.8.1 FARMACOS ANTIINFLAMATORIOS NO ESTEROIDEOS
(AINES)

3.8.1.1 ACIDO ACETILSALICILICO

Tabletas y tabletas efervescentes

Analgésico, antiinflamatorio, antipirético

FORMA FARMACEUTICA Y FORMULACION:

Cada TABLETA contiene:

Acido acetilsaliCiliCO...........oveeveeeeeeieceeeeeee e 500 mg
Cada TABLETA efervescente contiene:

Acido acetilsaliCiliCo...........ccooveveeieeeeeeeee e 300 mg
Excipiente, c.b.p. 1 tableta.

BASES FARMACOLOGICAS

Inhibe en forma irreversible las cicloxigenasas involucradas en la sintesis
de prostaglandinas y tromboxanos, accion que explica sus efectos
analgésico, antiinflamatorio, antipirético y antiagregante plaquetario. Su
absorcion es rapida y completa por via oral. Como analgésico solo es Uutil
en el tratamiento del dolor de baja a moderada intensidad como el de

cefaleas, neuralgias, mialgias y dismenorrea

INDICACIONES TERAPEUTICAS:

El ACIDO ACETILSALICILICO esta indicado como antipirético,
antiinflamatorio y como antiagregante plaquetario.

También es til para artritis reumatoide, osteoartritis, espondilitis

anquilosante y fiebre reumatica aguda.*! 42
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CONTRAINDICACIONES

El ACIDO ACETILSALICILICO estd contraindicado cuando existe
hipersensibilidad a la férmula, a los salicilatos. También esta contraindicado
en hemofilia, historia de sangrado gastrointestinal o de Ulcera péptica
activa, enfermedad acido péptica activa, hemorragia gastrointestinal,
trastornos de la coagulacion, ultimo trimestre de embarazo, entre otras. No
usar en niflos menores de 14 afios con influenza o varicela ya que puede

causar un sindrome de Reye. 4142

PRECAUCIONES GENERALES

Trastornos renales, molestias gastroduodenales recurrentes cronicas,
pacientes asmaticos, deficiencia de G-6PD, embarazo sobre todo en el
altimo trimestre. No se recomienda el uso en influenza ni en varicela, ya
que su uso se ha asociado al sindrome de Reye en nifilos menores de 14
afos. Presentacion de vomitos persistentes podria sefialar un sindrome de

Reye que requiere de tratamiento inmediato.

RESTRICCIONES DE USO DURANTE EL EMBARAZO Y LA
LACTANCIA

La utilizacion durante el embarazo queda a juicio del médico; los pacientes
tratados a dosis elevadas de ACIDO ACETILSALICILICO durante la
gestacion pueden presentar embarazos y partos prolongados. Los
salicilatos pueden detectarse en la leche materna, por lo que su empleo

durante la lactancia queda a criterio del médico.

RIESGO DURANTE EL EMBARAZO
Categorias C/D

REACCIONES SECUNDARIAS Y ADVERSAS
Raras veces: Hemorragia gastrica, hipersensibilidad, trombocitopenia.
A sobredosis: Tinnitus, vértigo, nauseas, vOmito, dolor epigastrico,

hipoacusia, ictericia, acufenos y dafio renal. 4142
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INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS Y DE OTRO GENERO
Anticoagulantes: Se potencia el efecto.

Corticosteroides: Riesgo de hemorragia gastrointestinal.

Antirreumaticos, Sulfonilureas, Metotrexato: Se intensifica la accion y los
efectos secundarios.

Espironolactona, furosemida, farmacos antigota: Se reduce el efecto.

PRECAUCIONES EN RELACION CON EFECTOS DE
CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS, TERATOGENESIS Y SOBRE LA
FERTILIDAD:

No existen reportes de efectos de carcinogénesis ni mutagénesis por el uso
de ACIDO ACETILSALICILICO. En estudios realizados en grandes grupos
de embarazadas expuestas y no expuestas a tratamiento crénico con acido
acetilsalicilico, no se encontraron diferencias en la incidencia de

malformaciones.

DOSIS Y VIiA DE ADMINISTRACION: Oral.

Adultos mayores de 14 afios:

Analgésico y antipirético: 500 mg cada 3 horas, 500 mg cada 8 horas,
500 mg a 1 g cada 6 horas.

Antirreumatico: 3.5 a 5.5 g al dia en dosis divididas.

Antiagregante plaquetario: 500 mg a 1 g al dia en una sola dosis.

Por via oral disolver previamente las tabletas en agua.

Reumatismo, neuralgias, cefalea, estados febriles como gripe: Una tableta
cada 4 horas.

Reumatismo articular agudo: 2 a 4 tabletas cada 4 horas.

Dolor consecutivo a extracciones dentarias, dolor por fractura, esguinces: 2
a 4 tabletas cada 4 horas.

Nifios mayores de 6 afios: 1 tableta 2 6 3 veces al dia.

Nifios de 1 a 3 afios: 1 tableta 2 6 3 veces al dia.

Nifios de 3 a 6 afios: 2 tabletas 2 6 3 veces al dia. 4242

53



MANIFESTACIONES Y MANEJO DE LA SOBREDOSIFICACION O
INGESTA ACCIDENTAL.:

Los sintomas son aquellos de la intoxicacion por salicilatos. En dosis
moderadas éstos pueden ser: respiracion rapida y profusa, nauseas,
vomito, vertigo, tinnitus, bochornos, sudacion profusa, sed y taquicardia.
En casos graves puede existir fiebre, hemorragia, excitacion, confusion
convulsiones o coma, asi como insuficiencia respiratoria.

Algunos pacientes adultos pueden experimentar tinnitus con niveles
plasméticos menores de 30 mg/100 ml.

Tratamiento: Lavado gastrico o inducir emesis. Liquidos como solucion
salina para reemplazar la pérdida de sodio. Si el paciente no es capaz de
retener liquidos inicie la infusién de solucion salina o bicarbonato de sodio,
dependiendo del resultado de electrdlitos y el pH.

El bicarbonato de sodio aumentara la excrecion renal de salicilato.

La excitacion grave o convulsiones se trataran con barbitaricos.

En casos graves debe ser considerada la dialisis.

RECOMENDACIONES SOBRE ALMACENAMIENTO:

Consérvese a temperatura ambiente a no mas de 30°C y en lugar seco.*1:42

PRESENTACIONES

NOMBRE FORMA FARMACEUTICA Y PRECIO LABORATORIO
COMERCIAL PRESENTACION RELATIVO
ADIRO Tabletas. Caja con 50 tabletas de $$ INVEST FARM

500 mg de acido acetil salicilico
micro encapsulado.

Tabletas. Caja con 40 o 100 $$
tabletas de 500 mg de &cido acetil
salicilico
Tabletas efervescentes. Caja con
ASPIRINA 12 o 60 tabletas cada tableta BAYER
efervescente de 500 mg de acido
acetil salicilico

ASPIRINA INFANTIL Tabletas. Cada tableta contiene $
100 mg de acido acetilsalicilico.
Caja con 60 tabletas.

Tomado de Referencia 41,42
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PRESENTACIONES GENERICAS
Denominacidn Forma Presentacion Laboratorio
genérica farmacéutica
ACIDD ACETILSALICILICO Tabletas 500 mq Envase frasco con 20 tabletas ALPHARMA
ACIDD ACETILSALICILICO Tabletas efervesozntes 300 mg Envase frasco con ALPHARMA
20 fabletas efervescentes
ACIDO ACETILSALICILICO Tabletas 500 ma Envase con 20 tablatas ARLEX
ACIDD ACETILSALICILICO Tabletas efervescantzs 300 mg Envase con 20 tabletas PISA
ACIDD ACETILSALICILICD Tabletas efervesozntes 300 mg Caja con 20 tabletas efervescentss WINTHROP PHARMACEUTICALS
ACIDO ACETILSALICILICO Tabletas 500mg Caja con 20 tabletas WINTHROP PHARMACEUTICALS

Tomado de Referencia 41,42

3.8.1.2 PARACETAMOL

Solucién oral, solucion gotas y tabletas
Analgésico, antipirético

FORMA FARMACEUTICA Y FORMULACION:
Cada ml de SOLUCION contiene:

Paracetamol (acetaminofén)..........cccccceeeeeeeeiiiiiiiiceieiiiinns 100 mg
Cada TABLETA contiene:
Paracetamol (acetaminofén)............cccceveiiiiiiiiiineenie, 500 mg

BASES FARMACOLOGICAS

El paracetamol tiene propiedades analgésicas y antipiréticas que
dependen de su capacidad de inhibir la enzima ciclooxigenasa y, en
consecuencia, la biosintesis de prostaglandinas. Como analgésico solo es

util para el dolor de baja a moderada intensidad.

INDICACIONES TERAPEUTICAS:

PARACETAMOL es un analgésico y antipirético eficaz para el control del
dolor leve o moderado causado por afecciones articulares, otalgias,
cefaleas, dolor odontogénico, neuralgias, procedimientos quirdrgicos
menores etc. También es eficaz para el tratamiento de la fiebre, como la

originada por infecciones virales, la fiebre pos vacunacion, etcétera. 4142
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CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad. Debido a que se metaboliza en el higado, se debe
administrar con precaucion en pacientes con dafio hepatico, al igual que en
aguellos que estan recibiendo medicamentos hepatotdxicos o que tienen
nefropatia.

PARACETAMOL tampoco se debe administrar por periodos prolongados ni
en mujeres embarazadas.

La ingestion de 3 o mas bebidas alcohdlicas por periodos prolongados,
puede aumentar el riesgo de dafio hepatico o sangrado del tubo digestivo
asociado al uso de PARACETAMOL, por lo que se deben considerar estas

condiciones al prescribir el medicamento.
PRECAUCIONES GENERALES:

Si ocurre una rara reaccion de sensibilidad, descontinuar el medicamento
de inmediato. No se use conjuntamente con alcohol ni con otros

medicamentos que contengan PARACETAMOL.

Si el tratamiento por 10 dias es insuficiente para controlar el dolor y reducir
la fiebre o aparecen nuevos sintomas, se presenta enrojecimiento o
sudacion, ardor de garganta por mas de dos dias seguido de fiebre, dolor
de cabeza, erupcion, ndusea o vOmito, sera necesario reevaluar el

diagnéstico y cambiar de agente para el control de los sintomas.

RESTRICCIONES DE USO DURANTE EL EMBARAZO Y LA
LACTANCIA:

Categoria de riesgo B: A pesar de que a dosis terapéuticas se considera
gque PARACETAMOL es un medicamento seguro durante el embarazo, y
de que los estudios en animales no han mostrado efectos negativos ni se
han reportado efectos adversos durante el embarazo, no hay estudios
clinicos bien controlados que demuestren que el producto es seguro para
la madre y el feto, por lo que su uso en esta situacion depende del criterio

del médico. 4142
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REACCIONES SECUNDARIAS Y ADVERSAS:

PARACETAMOL ha sido asociado al desarrollo de neutropenia,
agranulocitopenia, pancitopenia y leucopenia.

De manera ocasional, también se han reportado nausea, vomito, dolor
epigastrico, somnolencia, ictericia, anemia hemolitica, dafio renal y
hepético, neumonitis, erupciones cutdneas y metahemoglobinemia.

El uso prolongado de dosis elevadas de PARACETAMOL puede ocasionar
dafio renal y se han reportado casos de dafio hepatico y renal en
alcohdlicos que estaban tomando dosis terapéuticas de PARACETAMOL.
La administracion de dosis elevadas puede causar dafio hepatico e incluso

necrosis hepatica.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS Y DE OTRO GENERO:
PARACETAMOL puede disminuir la depuracion del busulfan. La
carbamacepina puede aumentar el efecto hepatotoxico de las sobredosis
de PARACETAMOL, pero a dosis habituales esta interaccion carece de
importancia clinica. La administracion de PARACETAMOL vy cloranfenicol
puede alterar los niveles de este Ultimo, por lo que se debe vigilar su dosis.
La colestiramina reduce la absorcion del PARACETAMOL, por lo que
cuando ambos medicamentos se administran de manera simultanea, es
necesario, administrar PARACETAMOL una hora antes o 3 horas después
de la colestiramina.

El diflunisal eleva de manera significativa las concentraciones plasmaticas
de PARACETAMOL, por lo que se debe tener precaucion al usar ambos
agentes, en especial, en pacientes predispuestos a dafio hepatico. 4142
Existen reportes aislados de hepatotoxicidad en pacientes que tomaron
isoniacida con PARACETAMOL, por lo que se recomienda restringir el uso
de ambos agentes.

Los pacientes en tratamiento con warfarina no deben ingerir mas de 2 g de
PARACETAMOL al dia durante unos pocos dias, en caso de que no

puedan usar otro agente de la misma clase terapéutica. 4142
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Se debe evitar el uso simultdneo de zidovudina y PARACETAMOL por el
riesgo de neutropenia o hepatotoxicidad.

PRECAUCIONES EN RELACION CON EFECTOS DE
CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS, TERATOGENESIS Y SOBRE LA
FERTILIDAD:

No se han descrito efectos carcinogénicos ni mutagénicos con
PARACETAMOL.

RIESGO DURANTE EL EMBARAZO
Categoria B

DOSIS Y ViA DE ADMINISTRACION:

Adultos: La dosis normal para analgesia y el control de la fiebre es de 325
a 1,000 mg cada cuatro horas, hasta un maximo de 4 gramos al dia.
Pacientes con insuficiencia renal: Se recomienda aumentar el intervalo
de administracion a seis horas en los pacientes con dafio renal moderado
(tasa de filtracion glomerular entre 10 a 50 ml/min), y a ocho horas en los
pacientes cuya tasa de filtracion glomerular sea menor de 10 mi/min.

La vida media del PARACETAMOL se prolonga en los pacientes con dafio
hepatico, pero no se ha definido la necesidad de realizar ajustes en la dosis
del medicamento en este grupo de pacientes y, en general, se considera
seguro administrar la dosis normal en pacientes con padecimientos
hepaticos crénicos estables. 4142

La dosificacién sugerida en nifios es la siguiente:

Edad Dosis Intervalo de
administracion
0-3 meses 40mg 4-6 horas
4-11 meses B0 mg 4-6 horas
1-2 afios 120 mg 4-6 horas
2-3anos 160 mg 4-6 horas
4-5afos 240mg 4-8 horas
6-8 anos 320mg 4-6 horas
9-10 anos 400mg 4-6 horas
11-12 afios 480 mg 4-6 horas

Tomado de Referencia 41
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MANIFESTACIONES Y MANEJO DE LA SOBREDOSIFICACION O
INGESTA ACCIDENTAL.:

Los datos clinicos de toxicidad por PARACETAMOL, en general, se hacen
aparentes a las 12 6 48 horas postingestion, e incluyen dafio o alteraciones
hepaticas, acidosis metabdlica, insuficiencia o dafio renal, dafio miocardico
manifestado por alteraciones del electrocardiogramay elevacion de la CPK,
MB, toxicidad neurolégica, incluyendo coma, alteraciones hematolégicas
como trombocitopenia, pancreatitis y vomito.

Se recomienda realizar una determinacion del nivel de PARACETAMOL a
las 4 horas postingestion para interpolarla en el normograma de Rumack-
Matthew y determinar la necesidad de utilizar el antidoto.

Los niveles previos no se pueden usar para predecir la necesidad del
antidoto, o la gravedad de la intoxicacion.

El antidoto especifico es la acetilcisteina que se debe administrar a dosis
de carga de 140 mg/kg y a una dosis de mantenimiento de 70 mg/kg.

Este tratamiento se debe iniciar en las 10 primeras horas posteriores
a la ingestion.

No se recomienda inducir emesis, ya que esta medida puede dificultar la
administracion posterior, de acetilcisteina.

Lo mejor es administrar carbon activado a la brevedad y el antidoto, en caso
de que hayan transcurrido entre 8-12 horas de la ingestion.

La acetilcisteina también se debe administrar a todas las personas que
hayan ingerido mas de 7.5 gramos, en caso de que no se puedan medir los
niveles de PARACETAMOL en sangre.

Se deben realizar determinaciones diarias de PARACETAMOL en sangre,
enzimas hepaticas, bilirrubina, pruebas de funcién renal, glucemia y
electrélitos hasta que el nivel de PARACETAMOL sea inferior a 100
mg/litro.

A pesar de que el tratamiento con acetilcisteina se debe iniciar, de
preferencia en las primeras 8 horas después de la ingestion, sigue siendo

efectivo cuando se administra hasta 24 horas después de la ingestién. 4142
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Si el paciente no tolera el medicamento por via oral éste debe administrarse
por sonda duodenal.

RECOMENDACIONES SOBRE ALMACENAMIENTO:

Consérvese a temperatura ambiente a no mas de 30° C y en lugar seco.
41,42

PRESENTACION O PRESENTACIONES:

NOMBRE FORMA FARMACEUTICA Y PRESENTACION PRECIO LABORATORIO
COMERCIAL RELATIVO
$ Atlantis
Tabletas, cada tableta contiene 300 6 500 mg de
ANDOX paracetamol. Caja con 10 6 20 tabletas de 300 o
500 mg.

Supositorios. Cada supositorio contiene 300 mg de
paracetamol. Caja con 3, 5 6 10 supositorios.
Tabletas. Cada tableta contiene 500mg de $$ BAYER
paracetamol. Caja con 20 tabletas de 500mg en
envase de burbuja.
DOLVIRAN Capsulas. Cada capsula contiene 500 mg de
paracetamol. Caja con 10, 20 y 30 capsulas de 500
mg en envase de burbuja.

Tableta. Cada tableta contiene 500 mg de $ GLAXO-
paracetamol. Caja con 20 tabletas en sobres de SMITHKLINE
MEJORAL polypaper y exhibidor con 25 y 50 sobres de
500 polypaper con 2 tabletas cada uno.
Tabletas (masticables) para adultos. Cada tableta $$ BRISTOL-
contiene 500 mg de paracetamol DC. Caja con 20 MYERS
de 500mg. Cja con 100 tabletas de 500 mg. SQUIBB
Supositorios. Cada uno contiene 100 6 300mg de
TEMPRA paracetamol, caja con 10 supositorios.

Jarabe. 100ml contienen 3.2 g de paracetamol. Caja
con frasco con 120 ml y dosificador con cubierta
protectora.

Tomado de Referencia 41,42

PRESENTACION GENERICA

Denominacion Forina Presentacion Laboratorio
genérica farmacéutica

PARACETAMOL Tabletas 500 mg Envase con 10 tabletas ALPHARMA
PARACETAMOL Gotas 100 ma/ml Enwase frasco con 15 ml ALPHARMA
PARACETAMOL Solucidn oral 100 mg/ml Envase caja con frasco con 15 ml ARLEX
PARACETAMOL Solucidn gotas 10mg/100 mi Caja con frasco con 30 ml y gotero calibrado FARMACIAS DEL AHORRO
PARACETAMOL Solucidn oral 100ma/ml Envase con 15 ml FARMACOS CONTINENTALES
PARACETAMOL Tabletas 500 mg Envase con 10 tabletas HORMONA
PARACETAMOL Solucidn oral 100 ma/ml Caja con frasco con 15 ml MAVI FARMACEUTICA
PARACETAMOL Solucién oral 100 ma/ml Envase con 15 ml PISA
PARACETAMOL Solucién oral 100 ma/ml Envase con 15 ml y gotero calibrado PIZZARD
PARACETAMOL Tabletas 500mg Caja con 10 tabletas WINTHROP PHARMACEUTICALS

Tomado de Referencia 41,42
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3.8.1.3 IBUPROFENO

Tabletas

Analgésico

FORMA FARMACEUTICA Y FORMULACION:

Cada TABLETA contiene:

1007 o] o] {=T o[ TSRS 400 mg
Excipiente, c.b.p. 1 tableta.

BASES FARMACOLOGICO

Al igual que otros AINES, tiene propiedades analgésicas antinflamatorias y
antipiréticas que se atribuyen a su capacidad para interferir en la biosintesis
de prostaglandinas, tromboxano y prostaciclinas por inhibicion de la
sintasas de prostaglandinas (ciclooxigenasa). También inhibe la
agregacion plaquetaria y prolonga el tiempo de protrombina. Es atil en el
tratamiento de enfermedades reumaticas como, artritis reumatoide,

osteoartritis, espondilitis anquilosante.

INDICACIONES TERAPEUTICAS

IBUPROFENO es un analgésico y antiinflamatorio utilizado para el
tratamiento de estados dolorosos, acompafiados de inflamacién
significativa como artritis reumatoide leve y alteraciones musculo
esqueléticas (osteoartritis, lumbago, bursitis, tendinitis, hombro doloroso,
esguinces, torceduras, etc.). Se utiliza para el tratamiento del dolor
moderado en postoperatorio, en dolor dental, pos episiotomia, dismenorrea

primaria, dolor de cabeza.

CONTRAINDICACIONES

No se recomienda el uso en mujeres embarazadas o en periodo de
lactancia. No se recomienda su uso en menores de 12 afos.

No se administrara cuando exista sensibilidad conocida a la sustancia o al

acido acetilsalicilico. 4142
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RESTRICCIONES DE USO DURANTE EL EMBARAZO Y LA
LACTANCIA:

No debera utilizarse en el embarazo ni en la lactancia, ya que existen
reportes de que puede ocasionar gestacion prolongada por inhibicion del
parto, el conducto arterioso puede cerrarse anteparto ocasionando asi
hipertension pulmonar primaria neonatal, asi como también se han

presentado hipercoagulabilidad e hiperbilirrubinemia en los neonatos.

REACCIONES SECUNDARIAS Y ADVERSAS

En 10 a 15% de los pacientes se ha suspendido la administracién de
IBUPROFENO debido a intolerancia a la sustancia. Del 5 al 15% presentan
datos de intolerancia gastrointestinal, lo mas comun son epigastralgias,
nauseas, pirosis, sensacion de plenitud en tracto gastrointestinal la pérdida
oculta de sangre es infrecuente.

Otras reacciones secundarias reportadas son trombocitopenia erupciones
cutaneas, cefalea, mareos y vision borrosa, en algunos casos se presento
ambliopia toxica, retencién de liquidos y edema.

Se aconseja la suspension del farmaco en los pacientes que presentan
alteraciones oculares.

Otros efectos reportados con el uso de IBUPROFENO son diarrea,
constipacién; en pacientes asmaticos se ha reportado obstrucciéon de vias
respiratorias por la retencién de liquidos, puede presentarse una
insuficiencia cardiaca congestiva o0 edema pulmonar en enfermos con

funcién cardiaca limite.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS Y DE OTRO GENERO

Debe ser administrado con precaucion en pacientes que estan siendo
manejados con derivados de la cumarina, debido a su elevado grado de
unién con la albumina plasmatica puede desplazar a los hipoglucemiantes
orales y la warfarina, de tal manera que es importante valorar las

dosificaciones de estos Ultimos cuando se administran conjuntamente. 4142
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Puede reducir los efectos diuréticos y natriuréticos de la furosemida tanto
como los efectos antihipertensivos de las tiazidas, de los bloqueadores 3,
prazosina y captopril, posiblemente por inhibicion de la sintesis de
prostaglandinas en los rifiones.

PRECAUCIONES EN RELACION CON EFECTOS DE
CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS, TERATOGENESIS Y SOBRE LA
FERTILIDAD:

No hay reportes de mutagénesis ni alteraciones en la fertilidad con el uso
de IBUPROFENO y no se ha demostrado que tenga accién carcinogénica.
RIESGO DURANTE EL EMBARAZO

Categoria B/D (tercer trimestre de embarazo)

DOSIS Y ViA DE ADMINISTRACION

La administracion de IBUPROFENO es por via oral.

Es posible administrar dosis diarias de hasta 3,200 mg en dosis divididas
para el tratamiento de la artritis reumatoide y la osteoartritis, aun cuando la
dosis total habitual es de 1,200 a 1,800 mg, también es posible reducir la
dosis con fines de mantenimiento para el dolor leve a moderado,
especialmente en la dismenorrea primaria la dosis habitual es de 400 mg
cada 4 a 6 horas segun sea necesario, puede ingerirse con leche o
alimentos para minimizar los efectos colaterales gastrointestinales. En

general, se recomiendan dosis de 200 a 400 mg cada 6 horas. 4142

MANIFESTACIONES Y MANEJO DE LA SOBREDOSIFICACION O
INGESTA ACCIDENTAL:

Los pacientes que presentan alteraciones oculares por el empleo de
IBUPROFENO aun a dosis terapéuticas deberan suspender de inmediato
Su uso; en caso de ingesta accidental o voluntaria de sobredosis se
aconseja hacer vaciamiento gastrico, administracion de sustancias
alcalinas que lo neutralicen, ya que es un acido, y valorar la administracion
de carbdn activado para evitar la absorcion del farmaco. Ademas de

monitorear al paciente y mantenerlo bajo observacién continta. 4142
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RECOMENDACIONES SOBRE ALMACENAMIENTO:

Consérvese en lugar fresco y seco. 4142

PRESENTACION O PRESENTACIONES:

Denominacién Forma Presentacion Laboratorio
genérica farmacéutica
|BUPROFEND Tabletas 400 mg FARMACIAS DEL AHORRO

PRESENTACIONES GENERICAS

Tomado de Referencia 28,29

NOMBRE
COMERCIAL

FORMA FARMACEUTICA Y
PRESENTACION

PRECIO

RELATIVO | LABORATORIO

ACTRON

Capsulas. Cada capsula contiene 200, 400
6 600 mg de ibuprofeno. Caja con 10, 20,
6 30 capsulas de gelatina blanda

BAYER
$$$

DAYS

Tabletas. Cada tableta contiene 200 mg

de ibuprofeno. Caja con 10 o 20 tabletas

$ MERCK

GELIDOL

Capsulas. Cada capsula contiene 200 6
400 mg de ibuprofeno. Caja con 10, 12,
18, 24, 30 6 36 capsulas. Caja con 20 6 50
carteras con 6 capsulas c/u. Frasco con
60, 90, 100 6 120 capsulas.

$$3$ ASTRAZENECA

MOTRIN

Grageas. Cada gragea contiene 400, 600,

u 800 mg de ibuprofeno. Caja con 20 6 30

grageas de 400, 600 y 800 mg. Frasco con
45 grageas de 400, 600 u 800mg.

$$ PFIZER

TABALON
400

Tabletas. Cada tableta contiene 400mg de

ibuprofeno. Caja con 10 6 20 tabletas.

SANOFI-
AVENTIS

$$$

Tomado de Referencia 41,42

64



UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

=V

3.8.1.4 METAMIZOL SODICO

Solucién inyectable y tabletas

Analgésico, antipirético, antiespasmaédico y antiinflamatorio
FORMA FARMACEUTICA Y FORMULACION:

SOLUCION INYECTABLE

Metamizol SOAICO...........ccovvviiviiiiccre e, 25mgylg
Vehiculo, c.b.p. 2y 5 ml.

TABLETA

Metamizol SOAICO. .....ccceviiiiiiiiiiiiee e 500 mg

BASES FARMACOLOGICO

Esta indicado para el dolor severo, dolor postraumatico y quirdrgico,
cefalea, dolor tumoral, dolor espasmddico asociado con espasmos del
musculo liso como colicos en la region gastrointestinal, tracto biliar, rifones
y tracto urinario inferior. Reduccion de la fiebre refractaria a otras medidas.
Debido a que METAMIZOL SODICO puede inyectarse por via I.V., es
posible obtener una potente analgesia en muchas condiciones y tener
control del dolor. Aun con altas dosificaciones no causa adiccion ni
depresion respiratoria. No tiene efectos en el proceso de peristalsis

intestinal, o expulsion de calculos.

INDICACIONES TERAPEUTICAS

METAMIZOL SODICO produce efectos analgésicos, antipiréticos,
antiespasmadicos y antiinflamatorios. Esta indicado para el dolor severo,
dolor postraumatico y quirurgico, cefalea, dolor tumoral, dolor espasmadico
asociado con espasmos del musculo liso como colicos en la region
gastrointestinal, tracto biliar, riiones y tracto urinario inferior. Reduccién de
la  fiebre refractaria a otras medidas. Debido a que
METAMIZOL SODICO puede inyectarse por via l.V., es posible obtener
una potente analgesia en muchas condiciones y tener control del dolor. Aun

con altas dosificaciones no causa adiccion ni depresién respiratoria. 4142
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No tiene efectos en el proceso de peristalsis intestinal, o expulsién de
calculos.
Solo se debe usar la solucion de METAMIZOL SODICO inyectable en los

casos en los que no es posible su administracion por otra via.

CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad a los componentes de la férmula y a las pirazolonas como
isopropilaminofenazona, propifenazona, fenazona o fenilbutazona.
Asimismo, esta contraindicado en infantes menores de tres meses, o con
un peso menor de 5 kg., por la posibilidad de presentar trastornos en la

funcién renal. También esta contraindicado en el embarazo y la lactancia.

PRECAUCIONES GENERALES

No se debe administrar en pacientes con historia de predisposicion a
reacciones de hipersensibilidad, alteraciones renales.

Es importante tener precaucibn en pacientes con historial de
agranulocitosis por medicamentos y anemia aplasica.

En pacientes con presion arterial sistélica por debajo de 100 mm/Hg o en
condiciones circulatorias inestables como es la falta circulatoria incipiente
asociada a infarto del miocardio, politraumatismos o choque temprano, asi
como en pacientes con formacidén sanguinea defectuosa preexistente, se
debe evaluar de manera muy cuidadosa la necesidad de administrar
METAMIZOL SODICO inyectable. Aunque la intolerancia a los analgésicos
es un cuadro poco frecuente, el peligro de choque después de la ad-
ministracion parenteral es mayor luego de la administracién enteral.

Antes de la administracion de se debe cuestionar al paciente para excluir
cualquiera de estas condiciones.

Cuando este se administre en pacientes con asma bronquial, infecciones
cronicas de las vias respiratorias, asociacibn con sintomas o
manifestaciones tipo fiebre del heno, y en pacientes hipersensibles se

puede presentar crisis de asma y choque. 442
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Lo mismo sucede con pequefias cantidades de bebidas alcohdlicas
reaccionando con estornudo, lagrimeo y rubor facial intenso, asi como
también en pacientes alérgicos a los alimentos, pieles, tintes capilares y

conservadores.

RESTRICCIONES DE USO DURANTE EL EMBARAZO Y LA
LACTANCIA

Se debe evitar durante los primeros tres meses y no usar durante el ultimo
trimestre del embarazo. Sélo se puede administrar durante el cuarto y sexto
mes si existen razones médicas apremiantes. Evitar la lactancia durante 48

horas después de su administracién. 28.2°

REACCIONES SECUNDARIAS Y ADVERSAS

Los principales efectos adversos del METAMIZOL SODICO se deben a
reacciones de hipersensibilidad: las mas importantes son discrasias
sanguineas (leucopenia, trombocitopenia) y choque.

El Metamizol Sddico es un analgésico que se ha utilizado durante muchos
afos; por sus efectos toxicos, en especial por su relacion con la
agranulocitosis, desde algun tiempo fue retirado del mercado en muchos
paises. Por lo anterior, no existen estudios epidemiologicos confiables
sobre la ocurrencia y gravedad de sus reacciones adversas.

Ambas reacciones son raras, pero pueden atentar contra la vida y
presentarse aun cuando se haya usado METAMIZOL SODICO a menudo
sin complicaciones; en estos casos se debe descontinuar de inmediato la
medicacion. En muy pocas ocasiones se puede observar sindrome de Lyell
y Stevens-Johnson. En pacientes predispuestos se puede observar crisis
de asma. En pacientes con historia de enfermedad renal preexistente se
han presentado trastornos renales temporales. En pacientes con
hiperpirexia y/o después de la aplicacion demasiado rapida, se puede
presentar una caida critica de la presion sanguinea dependiente de la
dosis. En el sitio de aplicacion I.V. se puede presentar dolor y/o reacciones

locales y flebitis. 4142
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INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS Y DE OTRO GENERO

METAMIZOL SODICO no se debe mezclar en la misma jeringa con otros
medicamentos. Se pueden presentar interacciones con ciclosporinas, en
cuyo caso disminuye la concentracién sanguinea de la ciclosporina. META-

MIZOL SODICO y el alcohol pueden tener una influencia reciproca.

PRECAUCIONES EN RELACION CON EFECTOS DE
CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS, TERATOGENESIS Y SOBRE LA
FERTILIDAD:

Pruebas preclinicas descartan el potencial mutagénico y teratogénico
para METAMIZOL SODICO.

RIESGO DURANTE EL EMBARAZO
Categoria D

DOSIS Y VIiA DE ADMINISTRACION
Oral: 500 mg cada 8 horas.

Via parenteral I.M. e I.V.:

Adultos y nifios mayores de 12 afios: 2 g por via I.M. profunda o I.V. lenta
(3 minutos) cada 8 horas.

Se debe estar preparado para el tratamiento de choque. Antes de la
administracion, la solucion debera tener la temperatura corporal. La
velocidad de la inyeccion es la causa mas comun de una caida critica de la
presion sanguineay choque, por lo que se deben administrar en forma lenta
a 1 ml/min y con el paciente en decubito. Vigilar la presién sanguinea,
frecuencia cardiaca y respiracion. METAMIZOL SODICO no debe
mezclarse con otros farmacos en la misma jeringa, debido a la posibilidad
de incompatibilidad. A nifios mayores de 3 meses 0 con un peso mayor a 5

kg, la inyeccion se debe aplicar por via I.M. 4142

68



UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

=V

FACULTAD
I

OO

UNAM
1904

MANIFESTACIONES Y MANEJO DE LA SOBREDOSIFICACION O
INGESTA ACCIDENTAL
En caso de una sobredosis de METAMIZOL SODICO, se requiere

asistencia meédica. Si el paciente esta consciente, inducir el vomito con

solucién salina tibia, seguido de estimulacién mecéanica de la pared faringea

posterior.

En nifios de 1 a 6 afios, emplear jugo de fruta tibio en cantidades adecuadas

a su edad.

METAMIZOL SODICO puede eliminarse mediante hemodialisis.

RECOMENDACIONES SOBRE ALMACENAMIENTO

Consérvese a temperatura ambiente a no mas de 30° Cy en lugar seco.*%:42

PRESENTACION O PRESENTACIONES

Denominacion Forna Presentacion Laboratorio
genérica farinacéutica

METAMIZOL SODICO Comprimidos 500 mg Envase con 10 comprimidos ALPHARMA
METAMIZOL SODICO Solucidn inyectable 500 mg Envase con 5 ampolletas de 2 ml FARMACIAS DELAHORRO
METAMIZOL SODICO Solucién Inyectable 10/2 ml Envase con 3 ampolletas de 2 ml FARMACIAS DEL AHORRO
METAMIZOL SODICO Comprimidos 500 mg Envase con 10 comprimidos FARMACIAS DELAHORRO
METAMIZOL SODICO Solucion Inyectable 2.5ma/5 ml Envase con 5 ampolletas PISA
METAMIZOL SODICO Solucion inyectable 1g/2 ml Envase con 3 ampolletas PISA
METAMIZOL SODICO Solucion Inyectable M. 0 V. 10/2 ml Envase con 3 ampolletas PRECIMEX
METAMIZOL SODICO Solucidn inyectable 10/2 ml Envase con 3 ampolletas RANDALL
METAMIZOL SODICO Solucién Inyectable 500 ma/2 ml Envase con 3 ampolletas RANDALL

Tomado de Referencia 41, 42
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3.8.1.5 KETOROLACO

Solucion inyectable, tabletas

Analgésico, antiinflamatorio y antipirético

FORMA FARMACEUTICA Y FORMULACION:

Cada ml de SOLUCION INYECTABLE contiene:

Ketorolaco trometamina...........ccceeeeeieeeieieeeeeeiieeeeeeeeiiiis 30 mg
Vehiculo, c.b.p. 1 ml.

Cada TABLETA contiene:

Ketorolaco trometamina...........cccceeeeeeeiiiieeeeeeiieeeeeeeeeiiiiis 10 mg

INDICACIONES TERAPEUTICAS
Tratamiento a corto plazo del dolor leve a moderado en el postoperatorio
y en traumatismos musculosqueléticos; dolor causado por el célico

nefritico.

CONTRAINDICACIONES

Al igual que otros AINES, KETOROLACO TROMETAMINA esta
contraindicado en los pacientes con Uulcera gastroduodenal activa,
hemorragia digestiva reciente o antecedente de Ulcera gastroduodenal o
hemorragia digestiva. Est4 contraindicado en los pacientes con
insuficiencia renal moderada o grave y en los pacientes con riesgo de
insuficiencia renal por hipovolemia o deshidratacion.

KETOROLACO TROMETAMINA esta contraindicado durante el parto. Esta
contraindicado en pacientes con hipersensibilidad demostrada al
KETOROLACO TROMETAMINA u otros AINES, asi como en pacientes con
antecedentes de alergia al acido acetilsalicilico u otros inhibidores de la
sintesis de prostaglandinas pues se han descrito reacciones anafilactoides
graves en estos pacientes.

Por su efecto antiagregante plaguetario, esta contraindicado como anal-
gésico profilactico antes o durante la intervencién quirargica, dado el riesgo

de la hemorragia. 4142
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Inhibe la funcion plaquetaria sometida a operaciones con riesgo importante
de hemorragia, paciente con hemostasia incompleta o en pacientes con alto
riesgo de hemorragia.

KETOROLACO TROMETAMINA Solucién inyectable esta contraindicado
para administracion epidural o intratecal, pues contiene alcohol. No

administrar en nifios en el postoperatorio de amigdalectomia.

RESTRICCIONES DURANTE EL EMBARAZO Y LA LACTANCIA:
Embarazo categoriade riesgo C, en el tercer trimestre categoria D: Los
estudios en animales no han registrado efectos teratbgenos, aunque si
embriotoxicos (distocia y retardo en el parto).

No existen estudios adecuados y bien controlados en humanos. El uso
cronico durante el 3er. trimestre, podria producir tedricamente cierre
prematuro del conducto arterioso del feto, por inhibicién de la sintesis de
prostaglandinas.

También puede producir un efecto antiagregante plaquetario, que podria
complicar o prolongar la hemorragia materna.

Antes del parto puede reducir e incluso anular la contraccién uterina,
retrasando el parto y prolongando la gestacion.

LACTANCIA: KETOROLACO TROMETAMINA se excreta en la leche
materna. A causa de los posibles efectos en el sistema cardiovascular del

recién nacido, no se recomienda su uso en madres lactantes.

REACCIONES SECUNDARIAS Y ADVERSAS:

Los siguientes son efectos adversos reportados en los diferentes estudios
clinicos realizados con KETOROLACO TROMETAMINA.

Generales: Aumento de peso, edema, astenia, mialgias, hiponatremia,
hipercaliemia, anafilaxis, broncospasmo e hipotension.

Gastrointestinales: Hemorragia gastrointestinal, rectorragia, melena,
nausea, Ulcera péptica, dispepsia, diarrea, dolor gastrointestinal, flatulen-
cia, constipacion, disfuncion hepatica, sensacion de plenitud, estomatitis,

vomito, gastritis y eructos, hepatitis, ictericia colestasica, insuficiencia,*14?
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hepética, sindrome de Lyell, sindrome de Stevens-Johnson, dermatitis
exfoliativa.

Respiratorias: Asma y disnea.

Cardiovasculares: Rubor, palidez e hipertension.

Hematoldgicas: Purpura.

Urogenitales: Polaquiuria, oliguria y hematuria, insuficiencia renal,
sindrome urémico hemolitico.

Sentidos especiales: Alteraciones del gusto, anormalidades de la vista,
tinnitus.

Dermatoldgicos: Prurito, urticaria, rash.

Sistema nervioso central: Somnolencia, mareo, sudoracion, cefalea, boca
seca, herviosismo, parestesia, depresion, euforia, dificultad para
concentrarse, insomnio y vértigo. Convulsiones, alucinaciones,
hipercinesis, hipoacusia, meningitis aseéptica, sintomatologia
extrapiramidal.

En pacientes hipovolémicos o con volumen circulante disminuido se puede
originar insuficiencia renal aguda, por lo que la administracion
de KETOROLACO TROMETAMINA debera ser cuidadosa.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS Y DE OTRO GENERO:

El probenecid reduce la depuracion del KETOROLACO TROMETAMINA
incrementando la concentracion plasmatica y su vida media.

La furosemida disminuye su respuesta diurética al administrarse
concomitantemente con KETOROLACO TROMETAMINA.

La administracion conjunta de KETOROLACO TROMETAMINA e inhibi-
dores de la ECA incrementa el riesgo de dafio renal.

PRECAUCIONES EN RELACION CON EFECTOS DE
CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS, TERATOGENESIS Y SOBRE LA
FERTILIDAD:

No se han reportado anomalias en estos rubros causadas por la

administracion de este farmaco.4! 42
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DOSIS Y VIiA DE ADMINISTRACION:

Tabletas:

La dosis es de 10 mg cada 4-6 horas.

Dosis maxima diaria de 40 mg.

Cuando se administra por via intramuscular o intravenosa, no se deberéa
exceder de 4 dias.

Uso I.M.:

Dosis inicial: 30 a 60 mg.

Dosis subsecuentes: 10 a 30 mg cada 4-6 horas.

Dosis méxima al dia: 120 mg al dia.

Nifios: Para nifios mayores de 3 afios se recomienda una dosis I.V. o .M.
de 0.75 mg/kg cada 6 horas hasta una dosis maxima de 60 mg. No debera
exceder 2 dias la administracion parenteral.

Es mas recomendable utilizar la via intravenosa en nifios (debido al dolor).
La infusion intravenosa puede ser a dosis de 0.17 mg/kg/h.

Uso I.V. (intravenosa):

Adultos:

Bolo: 30 mg administrados en no menos de 15 segundos, dosis que puede
repetirse después de 30 minutos si no se ha conseguido el alivio
satisfactorio del dolor, seguidos por 10 a 30 mg cada 4 a 6 horas. 4142
Infusion: 30 mg en bolo, administrados en no menos de 15 segundos,
seguido por una infusion continua a una velocidad de hasta 5 mg/hora.
Dosis maxima al dia: 120 mg al dia. El tratamiento no debera exceder de 4
dias.

Pacientes de edad avanzada y pacientes con dafo renal: Se recomienda
utilizar la menor dosis del intervalo y no se debera exceder de 60 mg al

dia.4l’42
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MANIFESTACIONES Y MANEJO DE LA SOBREDOSIFICACION O

INGESTA ACCIDENTAL:

Con sobredosis de KETOROLACO TROMETAMINA se han descrito los

siguientes sintomas: dolor abdominal, nauseas, vémito, hiperventilacion,

Ulcera gastroduodenal, gastritis erosiva y disfuncion renal; todos ellos

desaparecieron tras retirar el farmaco. La didlisis apenas permite eliminar
KETOROLACO TROMETAMINA de la sangre.

RECOMENDACIONES SOBRE ALMACENAMIENTO:

Consérvese a temperatura ambiente a no mas de 30° C y en lugar seco.

Protéjase de la luz. 4142

PRESENTACION O PRESENTACIONES

Denominacién Forma Presentacion Laboratorio
genérica farmacéutica

KETOROLACO Tabletas 10 mg Envase con 10 tabletas ANTIBIOTICOS DE MEXICO
KETOROLACO Inyectable 30mg/1 ml Envase con 3 ampolletas APOTEX
KETOROLACO Tabletas 10 mg Ervase frasco con 10tabletas APOTEX
KETOROLACO Solucién Inyectable 30 mg/ml Caja con 3 ampolletas FARMACIAS DELAHORRO
KETOROLACO Solucldn inyectable 30 mg/1 ml Envase con 3 ampolletas de 1 mi KENDRICK
KETOROLACO Tabletas 10 mg Envase con 10 tabletas KENDRICK
KETOROLACO Tabletas 10mg Envase con 20 tabletas KENER
KETOROLACO TROMETAMINA | Solucién Inyectable 30mg/ml Cajacon tres ampolletas de 1 ml MAVI FARMACEUTICA
KETOROLACO TROMETAMINA Tabletas 10 mg Cajacon 10tabletas MAVI FARMACEUTICA

KETOROLACO
KETOROLACO
KETOROLACO TROMETAMINA
KETOROLACO TROMETAMINA
KETOROLACO

Solucidn inyectable
Solucidn Inyectable
Solucién Inyectable
Solucién Inyectable
Solucidn Inyectable

30ma/ml Envase con 3 ampolletas

30mg/ml Envase con 3 ampolletas
30mg/1 ml Cajacon tres ampolletas de 1 ml
30 mg/ml Envase con 3 ampolletas de 1 ml

30ma/ml Envase con 3 ampolletas

PISA
PRECIMEX
RANDALL
TECNOFARMA
ZAFIRO

Tomado de Referencia 41,42
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3.8.1.6. DICLOFENACO

Solucion inyectable y grageas de liberacion prolongada

Analgésico, antiinflamatorio, antirreumético

FORMA FARMACEUTICA Y FORMULACION:

Cada ampolleta contiene:

Diclofenaco SOAICO.........ccooiuuiiiiiieiiiiiieiee e 75 mg
Agua inyectable, 3 ml.

Cada GRAGEA de liberacién prolongada contiene:

Diclofenaco SOAICO.........coocuvviiieeiiiiiiiieee e 100 mg

INDICACIONES TERAPEUTICAS: DICLOFENACO sdédico es un
antiinflamatorio que posee actividades analgésicas y antipiréticas y esta
indicado por via oral e intramuscular para el tratamiento de enfermedades
reumaticas agudas, artritis reumatoidea, espondilitis anquilosante, artrosis,
lumbalgia, gota en fase aguda, inflamacidn postrauméatica y postoperatoria,
célico renal y biliar, migrafia aguda, y como profilaxis para dolor
postoperatorio y dismenorrea.

CONTRAINDICACIONES: DICLOFENACO sddico esta contraindicado en
presencia de Ulcera gastrica o intestinal, hipersensibilidad conocida a la
sustancia activa, al metabisulfito y a otros excipientes.

Esta contraindicado en pacientes que han tenido asma, urticaria o rinitis
aguda después de la administracién de acido acetilsalicilico u otros medi-
camentos que inhiben la prostaglandina sintetasa. En presencia de
hipertension arterial severa, insuficiencia cardiaca, renal y hepdtica, cito-
penias.

PRECAUCIONES GENERALES: Los efectos en via gastrointestinal son
los mas habituales cuando se utiliza la via oral. Se observa hemorragia,
Ulcera o perforacion de la pared intestinal.

Se debe tener cuidado en pacientes con insuficiencia hepética y renal.

Después de la ingesta cronica por mas de 8 semanas, 442
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hay que evaluar los efectos de la aminotransferasa e interrumpir el farmaco
si hay cifras anormales de la aminotransferasa.

RESTRICCIONES DE USO DURANTE EL EMBARAZO Y LA
LACTANCIA:

RIESGO DURANTE EL EMBARAZO: Categoria B

Hasta el presente, son insuficientes los datos disponibles acerca del
empleo de DICLOFENACO durante el embarazo y la lactancia, por ello, no
se recomienda durante el embarazo y la lactancia.

REACCIONES SECUNDARIAS Y ADVERSAS: En términos generales se
consideran reacciones adversas frecuentes cuando su incidencia es mayor
de 10%, ocasionales entre 1 a 10%; reacciones adversas entre 0.001 a 1%,
en casos aislados menos de 0.001%.

Las reacciones adversas se mencionan de acuerdo con el sitio de afeccion.
Tracto gastrointestinal: Dolor epigastrico, otros trastornos gastrointes-
tinales como nausea, vomito, diarrea, calambres abdominales, dispepsia,
flatulencia y anorexia. Raras veces: hemorragias gastrointestinales
(hematemesis, melena, diarrea sanguinolenta), Ulcera gastrica o intestinal
con o sin hemorragia o perforacion. Casos aislados: estomatitis aftosa,
glositis, lesiones esofégicas, estenosis intestinales por deformacién de
“diafragmas”, trastornos intestinales bajos como colitis hemorragica
inespecifica y exacerbacion de la colitis ulcerosa o enfermedad de Crohn,
estreflimiento y pancreatitis.

Sistema nervioso central: En ocasiones: cefalea, mareo o vértigo. Rara
vez: somnolencia. Casos aislados: trastornos de la sensibilidad, inclusive
parestesias, trastornos de la memoria, desorientacién, insomnio,
irritabilidad, convulsiones, depresion, ansiedad, pesadillas, temblor,
reacciones psicoticas, meningitis aseptica.

Sentidos especiales: Casos aislados: trastornos de la vision (vision
borrosa, diplopia), pérdida de la audicion, tinnitus, alteraciones del gusto.
Piel: En ocasiones: eritemas 0 erupciones cutaneas. Rara vez: urticaria.
Casos aislados: erupciones bulosas, eccemas, eritema multiforme,

sindrome de Stevens-Johnson, sindrome de Lyell (epidermdlisis toxica,*4?
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aguda), eritrodermia (dermatitis exfoliativa), caida del cabello, reaccion de
fotosensibilidad; purpura, inclusive purpura alérgica.

Hematoldgicas: Casos aislados: trombocitopenia, leucopenia, anemia
(hemolitica, aplasica), agranulocitosis.

Rifiones: Casos aislados: insuficiencia renal aguda, alteraciones urinarias
como hematuria, proteinuria, nefritis intersticial, sindrome nefrético y
necrosis papilar.

Higado: En ocasiones: aumento de los valores séricos de aminotrans-
ferasas. Rara vez: hepatitis con o sin ictericia. Casos aislados: hepatitis
fulminante.

Hipersensibilidad: Rara vez: reacciones de hipersensibilidad como asma,
reacciones sistémicas anafilacticas/anafilactoides, inclusive hipotension.
Casos aislados: vasculitis, neumonitis.

Sistema cardiovascular: Casos aislados: palpitacion, dolor toracico,
hipertension e insuficiencia cardiaca congestiva.

Otros sistemas organicos: Ocasionales: reacciones en el punto de la
inyeccion intramuscular como dolor local y endurecimiento. Casos aislados:
abscesos locales y necrosis en el punto de la inyeccién intramuscular.
INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS Y DE OTRO GENERO: La
administracion concomitante de DICLOFENACO sbédico y agentes
preparados a base de litio o digoxina puede elevar el nivel plasmatico de
éstos. Es posible que diversos agentes antiinflamatorios no esteroideos
inhiban el efecto de los diuréticos. Puede ser que el tratamiento
concomitante con diuréticos que ahorran potasio esté relacionado con una
hiperpotasemia, lo que obliga a vigilar los niveles séricos del potasio. La
administracion concomitante con antiinflamatorios sistémicos no
esteroideos puede favorecer la aparicion de efectos colaterales.

En estudios clinicos, parece que DICLOFENACO sédico no influye sobre
el efecto de los antiinflamatorios; sin embargo, existen reportes de que
aumenta el peligro de hemorragia con un empleo combinado con anticoa-

gulantes. 4142
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En estudios clinicos se ha demostrado que DICLOFENACO sédico se
puede administrar de manera concomitante con antidiabéticos orales sin
gue se altere el efecto clinico. Sin embargo, se han reportado algunos
casos en que se producen tanto hipo como hiperglucémicos con
DICLOFENACO sadico, por lo que se requiere modificar la dosificaciéon del
hipoglucemiante.

Con la administracion de metotrexato se debe tener precaucion cuando se
empleen los antiinflamatorios no esteroideos en periodos menores de 24
horas antes o después del tratamiento, ya que se puede elevar la
concentracion sanguinea del metotrexato y con ello aumentar su toxicidad.
Los efectos de los AINES sobre las prostaglandinas pueden aumentar la
nefrotoxicidad de la ciclosporina.

Existen informes aislados de convulsiones debidas posiblemente al empleo
concomitante de quinolonas y antiinflamatorios no esteroideos.
PRECAUCIONES EN RELACION CON EFECTOS DE
CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS, TERATOGENESIS Y SOBRE LA
FERTILIDAD: En estudios en ratas de experimentacién, se determiné que
DICLOFENACO no influy6 en la fertilidad de los animales progenitores, asi
como tampoco en el desarrollo pre, peri y posnatal de la descendencia.

En estudios en animales de experimentacion no se detectaron efectos
teratogénicos. En experimentos tanto in vitro como in vivo, en estudios
prolongados con ratas y ratones tampoco se ha podido demostrar efectos
mutagénicos ni potencial carcinogénico.

DOSIS Y ViA DE ADMINISTRACION:

Oral, intramuscular e intravenosa por infusion.

La dosis oral va de 100 a 200 mg diariamente.

Adultos: Solo aplicar las ampolletas durante dos dias, y en caso necesario,
se puede proseguir con grageas de DICLOFENACO.

Intramuscular: En general, la dosis es una ampolleta diaria de 75 mg por
via intraglutea profunda en el cuadrante superior externo. Sélo de manera
excepcional, en casos graves se pueden administrar dos inyecciones

diarias de 75 mg con un intervalo de varias horas. 4142
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En los ataques de migrafia, el empleo inicial es de una ampolleta de 75 mg
administrada lo antes posible. La dosis total no debera exceder de 175 mg
el primer dia.

Nifios: La administracion intravenosa se lleva a cabo mediante infusion
lenta. Para el tratamiento del dolor postoperatorio de moderado a severo,
infundir 75 mg en forma continua en un periodo de 30 minutos a dos horas.
Si es necesario, puede retirarse después de pocas horas, pero la dosis no
debe exceder de 150 mg en 24 horas.

Para la prevencion de dolor postoperatorio, administrar por infusion 25 a 50
mg después de la cirugia, en un periodo de 15 minutos a 1 hora, seguidos
de una infusion continua de aproximadamente 5 mg por hora, hasta una
dosis maxima de 150 mg en 24 horas.

Las infusiones intravenosas deberan realizarse inmediatamente después
de preparar las soluciones para la infusion. No deberan conservarse las
soluciones preparadas para infusion. So6lo se deben usar soluciones claras;
si se observan cristales o precipitacion de la solucién, no se debe
administrar la infusién. La solucion inyectable de DICLOFENACO sédico
no se debe administrar por infusion intravenosa en bolo. No se recomienda
la administracion de DICLOFENACO Solucion Inyectable en nifios.
MANIFESTACIONES Y MANEJO DE LA SOBREDOSIFICACION O
INGESTA ACCIDENTAL: El tratamiento de la intoxicacion aguda con
antiinflamatorios no esteroideos consiste en medidas de apoyo y
sintoméaticas. No se conoce un cuadro clinico tipico tras la sobredosificacién
con DICLOFENACO.

Medidas terapéuticas en caso de sobredosis: Medidas de apoyo y
sintomaticas contra complicaciones como hipotension, insuficiencia renal,
convulsiones, irritacion gastrointestinal y depresion respiratoria. Los
tratamientos especificos como diuresis forzada, dialisis o hemoperfusion,
son probablemente poco Uutiles para eliminar los antiinflamatorios no
esteroideos a causa de su elevada tasa de fijaciobn proteica y su

metabolismo extenso. 4142
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RECOMENDACIONES SOBRE ALMACENAMIENTO:

Consérvese a temperatura ambiente a no mas de 30°C y en lugar seco.41:42

PRESENTACION O PRESENTACIONES:

Denominacion Forma Presentacion Laboraterio
genérica farmacéutica
DICLOFENACO Grageas de liberacidn prolongada 100 mg Envase frascocon 20 grageas APOTEX
de liberacién prolongada
DICLOFENACO Solucién inyectable 75 mg/3 ml Caja con 2 ampolletas FARMACIAS DEL AHORRO
DICLOFENACO Solucidn inyectable, M. o LV, 75 ma/3 ml Envase con 2 ampolletas KENDRICK
{infusitn)
DICLOFENACO Soluciéninyectable M. oIV, 75 m/3 ml Caja con 2 ampolletas MAVI FARMACEUTICA
{infusicn)

Tomado de Referencia 41,42

Presentaciones genéricas

Denominacién Forma Presentacién Laboratorio
genérica farmacéutica
DICLOFENACQ Solucién inyectable, |.M. 75 mq/3 ml Envase con 2 ampolletas PRECIMEX
DICLOFENACO Solucion inyectable 75 ma/3 ml Envase con 2 ampolletas ZAFIRO

Tomado de Referencia 41,42
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3.8.2 FARMACOS ANTIBIOTICOS/ ANTIMICROBIANOS

AMOXICILINA

Capsulas y suspension oral

Antibidtico de amplio espectro

FORMA FARMACEUTICA Y FORMULACION:
Cada CAPSULA contiene:

Amoxicilina tetrahidratada equivalente a......... 250 y 500 mg de amoxicilina
Cada 5 ml de SUSPENSION contienen:
AMOXICIHINGL ... 125y 250 mg

INDICACIONES TERAPEUTICAS:

AMOXICILINA es una penicilina semisintética, sensible a la penicilinasa de
amplio espectro, es bactericida y actia inhibiendo la biosintesis del
mucopéptido de la pared celular bacteriana. Guarda parentesco clinico y
farmacoldgico con la ampicilina. Es estable en acido por lo que es
adecuado para consumo oral. En comparacion con la ampicilina su
absorcién es més rapida y completa. Los alimentos no interfieren con su
absorcion.

AMOXICILINA esté indicada en el tratamiento de las infecciones debidas a
cepas susceptibles de los siguientes microorganismos:

Gramnegativos: H. influenzae, E. coli, P. mirabilis y N. gonorrhoeae.
Grampositivos: Estreptococos (incluyendo Streptococcus faecalis), D.
pneumoniae y estafilococos no productores de penicilinasa.

Otros: Proteus mirabilis, Salmonella, Shigella.

El tratamiento puede instituirse antes de obtener los resultados de los
estudios bacteriologicos y de susceptibilidad, para determinar cuales
organismos son los causantes, asi como la susceptibilidad a la AMOXICI-
LINA. Se deberan llevar a cabo los procedimientos quirlrgicos indicados.
AMOXICILINA se utiliza sola o en combinacién en el tratamiento de la
enfermedad de Lyme (causada por infeccién debida a Borrelia burgdorferi)

y como profilaxis contra la endocarditis bacteriana.* 42
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CONTRAINDICACIONES:

La historia de reacciones alérgicas a las penicilinas o las cefalosporinas
debe considerarse como una contraindicacion. Las reacciones de
hipersensibilidad cruzada entre las penicilinas y las cefalosporinas se
presentan en los pacientes entre 1% a 16.5%, pero por lo general, los
efectos son escasamente significativos desde el punto de vista clinico.
Infecciones por bacterias productoras de beta-lactamasa: Los
pacientes con mononucleosis infecciosa pueden desarrollar erupcion con
el uso del medicamento, pero ésta no se considera una contraindicacion

para el uso futuro del producto.

PRECAUCIONES GENERALES:

Durante la terapia se debe considerar la posibilidad de superinfecciones
con patégenos micoéticos o bacterianos.

Si ocurre una superinfeccion, se debe descontinuar la administracion de
AMOXICILINA e instituir la terapia adecuada.

RESTRICCIONES DE USO DURANTE EL EMBARAZO Y LA
LACTANCIA:

Categoria de uso durante el embarazo, B: No se ha observado que
amoxicilina tenga actividad teratogénica.

Sin embargo, tampoco se ha establecido la seguridad de su uso durante el
embarazo, es decir, se considera que el medicamento se debe usar sélo
en caso de padecimientos graves en los que el beneficio supere los riesgos
potenciales. Amoxicilina se excreta en pequefias cantidades por la leche
materna, por lo que siempre existe el riesgo de sensibilizacion en el

lactante.
REACCIONES SECUNDARIAS Y ADVERSAS:

Como ocurre con otras penicilinas, se puede esperar que las reacciones

adversas se limiten, esencialmente, a fendmenos de hipersensibilidad. 4142
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Con mayor probabilidad, tienden a ocurrir en individuos en los que
previamente se ha demostrado hipersensibilidad a las penicilinas, y en
aguéllos con antecedentes de alergia, asma, fiebre del heno o urticaria.
Se ha reportado colitis sesudomembranosa con casi todos los agentes anti-
bacterianos, incluyendo AMOXICILINA, y su gravedad puede ser desde
mediana hasta poner en peligro la vida.

Por tanto, es importante considerar este diagndstico porque el paciente
presenta diarrea después de la administracion de agentes antibacterianos.
Asimismo, la ingestiébn de cualquier antibacteriano de amplio espectro
conlleva el riesgo de desarrollar infecciones provocadas por la alteracion
de la flora normal del organismo. Las siguientes reacciones adversas se
han reportado como asociadas al uso de las penicilinas:
Gastrointestinales: Nausea, vomito y diarrea.

Reacciones de hipersensibilidad: Se han reportado erupciones
eritematosas maculopapulares y urticaria.

Nota: La urticaria, otros tipos de erupciones cutdneas, y reacciones
parecidas a la enfermedad del suero, se pueden controlar con antihistamini-
cos y, si fuese necesario, con corticosteroides sistémicos.

Cada vez que ocurren estas reacciones se debera suspender AMO-
XICILINA, a menos gue, y en opiniéon del médico, la enfermedad amenace
la vida y sOlo se pueda tratar mediante terapia con AMOXICILINA.

Higado: Se ha reportado un aumento leve de la transaminasa glutamico-
oxalacética (SGOT), pero se desconoce el significado de este
descubrimiento.

Sistemas hematico y linfatico: Se ha reportado anemia, trombocitopenia,
purpura trombocitopénica, eosinofilia, leucopenia y agranulocitosis durante
la terapia con penicilinas. En general, estas reacciones son reversibles al
suspender la terapia y se cree que son fendmenos de hipersensibilidad.
Sistema nervioso central: Muy pocas veces se ha reportado hiperactividad,
agitacion, ansiedad, insomnio, confusion, cambios del comportamiento y/o
vértigo reversibles.

Otros: Periarteritis nudosa. 4142
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INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS Y DE OTRO GENERO:

La actividad bactericida de las penicilinas es antagonizada por los anti-
bidticos bacteriostaticos, como las tetraciclinas, cloranfenicol y los
macrolidos; sin embargo, estas interacciones no suelen ser clinicamente
significativas si se respetan las dosis terapéuticas de cada agente, y se
administran con varias horas de intervalo.

La administracion de aminoglucésidos junto con AMOXICILINA puede
disminuirla efectividad de los primeros, siendo la amikacina el
aminoglucésido que menos se afecta con esta interaccién y, por ende, es
el agente de eleccidén cuando se requiere del tratamiento conjunto. Algunos
medicamentos como probenecid, fenilbutazona, acido acetilsalicilico e
indometacina, inhiben la secrecion tubular de las penicilinas, por lo que
pueden aumentar el nivel plasmético de las mismas. La cimetidina,
ranitidina y famotidina, pueden aumentar ligeramente el nivel plasmatico.
AMOXICILINA interfiere con la circulacion enterohepéatica de los -
anticonceptivos hormonales orales y puede disminuir la efectividad de
éstos. Los antibidticos activos en contra de Salmonella, pueden reducir la
efectividad de la vacuna contra ésta, por lo que se recomienda dejar
transcurrir por lo menos 24 horas entre la administracion de la Gltima dosis
del antibiético y la vacuna. El uso concomitante de amoxicilina con
Metotrexato puede aumentar el riesgo de reacciones adversas al agente
antineoplasico, siempre que sea posible se debe evitar. La administracion
simultdnea de alopurinol y AMOXICILINA puede elevar el riesgo de

desarrollar erupciones cutaneas.

PRECAUCIONES EN RELACION CON EFECTOS DE
CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS, TERATOGENESIS Y SOBRE LA
FERTILIDAD:

No se ha observado que AMOXICILINA tenga efectos carcinogénicos,

mutagénicos ni que cause alteraciones en la fertilidad.

RIESGO DURANTE EL EMBARAZO categoria B 4142
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DOSIS Y ViA DE ADMINISTRACION:
Capsulas: La dosis de AMOXICILINA debe ajustarse de acuerdo con la

siguiente tabla:

Infecclon Gravedad Dosls usual
V135 agreas superires Leve/moderada 500 my cada 12 hrs 0 250 mg cada 8 hrs
Serla 875 mg cada 12 s 0 500 mg cada 8hrs
VIas agreas Inferiores Leve/moderada 0 seria 875 mgcada12hrso
500 mg cada B s
Plel y anexos Leve/moderada 500 Mg cada 12 hrs 0 250 mg cada 8hrs
Serla 875 mJ cada 12 irs 0 500 mg cada 8 hrs
Infeccicnes del fracto Leve/moderada 500mg cada 12 frs 0 250 mg cada 8hrs
genitourinario Serla 875 mgcadai2 s o
500 mJ cada B hrs
Gonormea aguda no complizata 3q dosis Onica

Tomado de referencia 41

Suspensién: La dosis ponderal para nifios es de 50 a 100 mg/kg/dia,
dividida en tres tomas.

Se debera reconocer que en el tratamiento de infecciones urinarias
cronicas son necesarias las evaluaciones bacteriolégicas y clinicas
frecuentes.

No se deberan usar dosis menores a las recomendadas previamente.
Algunas veces pueden requerirse dosis alin mayores.

En infecciones graves, el tratamiento puede ser necesario durante varias
semanas. Asimismo, se puede requerir un seguimiento clinico y/o
bacteriol6gico durante varios meses, una vez finalizado el tratamiento. Con
excepcion de la gonorrea, el tratamiento se debera continuar por un minimo
de 48 a 72 horas de que el paciente se ha vuelto asintoméatico, o después
de que haya evidencias de erradicacion de las bacterias.

Se recomienda como minimo de 10 dias de tratamiento para cualquier
infeccion causada por estreptococo hemolitico, para prevenir el surgimiento

de fiebre reumatica aguda o de glomerulonefritis. 4142
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MANIFESTACIONES Y MANEJO DE LA SOBREDOSIFICACION O
INGESTA ACCIDENTAL: Es poco probable que se presenten reacciones

adversas graves como resultado de la ingestion de AMOXICILINA. Sin

embargo, la ingestién de dosis muy altas puede ocasionar cristaluria, por lo

gue es esencial mantener una adecuada diuresis. EI medicamento se

puede eliminar mediante hemodidlisis. En caso de sobredosis se debe

provocar emesis y realizar lavado gastrico, seguido de la administracion de

carbon activado, si no hay contraindicaciones. No se conoce un antidoto

especifico.

RECOMENDACIONES SOBRE ALMACENAMIENTO:

Consérvese a temperatura ambiente a no mas de 30° Cy en lugar seco.442

PRESENTACION O PRESENTACIONES

Denominacion Forma Presentacion Laboratorio
genérica farmacéutica

AMOXICILINA (apsulas 500 mg Envase con 12 capsulas ANTIBIOTICOS DE MEXICO
AMOXICILINA Suspension oral 500 mg/5 ml Envase con polvo para 75 ml ANTIBIOTICOS DE MEXICO
AMOXICILINA (apsulas 500 mg Envase frasco con 12 capsulas APOTEX
AMOXICILINA Suspension 250 mo/5 ml Envase frasco con 75 ml APOTEX
AMOXICILINA Capsulas 500 mg Envase con 12 capsulas FARMACIAS DEL AHORRO
AMOXICILINA Suspension 250 mg/5 ml Caja con frasco con polvo para 75 mly cucharita FARMACIAS DEL AHORRO
AMOXIGILINA Capsulas 250 mg Envase con 12 cépsulas HORMONA
AMOXICILINA (apsulas 500 mg Envase con 12 capsulas HORMONA
AMOXICILINA Suspension oral 250 mg/5 ml Envase con polvo para 75 ml HORMONA
AMOXICILINA Suspension oral 500 mg/5 ml Envase con polvo para 75 ml HORMONA
AMOXICILINA Céapsulas 500 mq Envase con 12 capsulas TECNOFARMA
AMOXICILINA Palvo para suspension 250 mg/5 ml Envase con 60 ml TECNOFARMA
AMOXICILINA Polvo para suspension 500 mg/5 ml Envase con 60 ml TECNOFARMA
AMOXICILINA Palvo para suspension 500 mg/5 ml Envase con 75 ml TECNOFARMA

Tomado de referencia 41
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3.8.2.1 AMOXICILINA / CLAVULANATO

Solucion inyectable, solucion oral y tabletas

Antibidtico de amplio espectro

FORMA FARMACEUTICA Y FORMULACION:

Cada frasco ampula contiene:

Amoxicilina sodica equivalente a......................... 500 mg de amoxicilina
Clavulanato de potasio equivalente a............... 100mg de é&cido clavulanico
Diluyente recomendado:

Agua inyectable, 10 ml.

Cada TABLETA contiene:

Amoxicilina sédica equivalente a.............cccccceeeeennneee. 500mgde amoxicilina
Clavulanato de potasio equivalente a.................. 125mgdeécidoclavulanico
Hecha la mezcla, cada 5 ml contienen:

Amoxicilina trihidratada equivalente a 125 mg , 200 mg , 250
mg , 400 mg de amoxicilina

Clavulanato de potasio equivalente a 31.5 mg, 28.57 mg, 62.50

mg, 57.14 mg de &cido clavulanico

BASES FARMACOLOGICAS

Combinacién de antibi6ticos con el espectro de amoxicilina mas cobertura
adicional a productores de betalactamasas (S. aureus susceptible a
meticilina, H. influenzae, M catarrhalis, N gonorrhoeae, E. coli, Klebsiella y
anaerobios, excepto C. difficile) Amoxicilina tiene actividad bactericida
semejante a otras penicilinas y el acido clavulanico la protege de su
destruccion por betalactamasas. Su perfil de actividad es similar a la de los
macrolidos y de ampicilina sulbactam. Es util contra otitis media, sinusitis,

infecciones biliares, respiratorias, urinarias, cutaneas y subcutaneas. 4142
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INDICACIONES TERAPEUTICAS

AMOXICILINA/CLAVULANATO esta indicado para el tratamiento de
infecciones agudas y cronicas de las vias respiratorias superiores e
inferiores, en meningitis, en infecciones genito-urinarias, de piel y tejidos
blandos, gastrointestinales, biliares y en general para el tratamiento de

infecciones causadas por gérmenes sensibles.

CONTRAINDICACIONES: Se contraindica en personas con antecedentes
de hipersensibilidad a las penicilinas o al clavulanato. Los pacientes

alérgicos a las cefalosporinas también pueden serlo a las penicilinas.

PRECAUCIONES GENERALES

La dosis de AMOXICILINA/CLAVULANATO debe individualizarse tomando
en cuenta la respuesta de cada paciente y la severidad de la infeccion.
Antes de instaurar el tratamiento con esta droga, se recomienda realizar
cultivos con antibiograma para identificar el agente causal y la sensibilidad
al medicamento. Se recomienda continuar el tratamiento con antibiéticos

hasta 3 dias después de la desaparicidn de la fiebre.

RESTRICCIONES DURANTE EL EMBARAZO Y LA LACTANCIA

No se han realizado estudios bien controlados en mujeres embarazadas;
las penicilinas y el clavulanato cruzan la barrera placentaria. Sin embargo,
estudios realizados en ratas a las que se les administraron dosis de hasta
10 veces la dosis usual en humanos, no han demostrado que la

amoxicilina/clavulanato cause efectos adversos sobre el feto.

RIESGO DURANTE EL EMBARAZO
Categoria B
Las penicilinas se distribuyen en la leche materna en bajas

concentraciones; se desconoce si el clavulanato también lo hace.!: 42
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Sin embargo, el uso de penicilinas durante la lactancia puede hacerse
tomando en cuenta la posibilidad de que ocurra sensibilidad, diarrea,

candidiasis y erupcion cutanea en el recién nacido.

REACCIONES SECUNDARIAS Y ADVERSAS

Se pueden presentar reacciones alérgicas caracterizadas por erupcion
cutanea; artralgias, fiebre, prurito y hasta choque anafilactico.

En raras ocasiones se ha reportado dolor en el sitio de inyeccién, colitis
pseudomembranosa por Clostridium difficile, la cual puede aparecer hasta

varias semanas después de la interrupcion del medicamento.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS Y DE OTRO GENERO

Al igual que otros antibidticos, la amoxicilina puede interferir con los
anticonceptivos hormonales en la circulacion enterohepatica de los es-
trogenos, lo cual provoca una alta penetracion a vias biliares de éstos. La
cimetidina puede aumentar la absorcion de la amoxicilina. El probenecid

aumenta la concentracién plasmatica de la amoxicilina.

PRECAUCIONES EN RELACION CON EFECTOS DE
CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS, TERATOGENESIS Y SOBRE LA
FERTILIDAD

Estudios realizados en animales a los cuales se les administraron dosis
hasta 10 veces la dosis a humanos no han demostrado que la AMOXICILI-
NA/CLAVULANATO tenga efectos de carcinogénesis, mutagénesis,
teratogénesis ni alteraciones sobre la fertilidad.

DOSIS Y VIA DE ADMINISTRACION:

AMOXICILINA/CLAVULANATO (125 - 31.5 mg / 5ml suspensién):

La dosis recomendada es la siguiente: Cada 8 horas por 7 a 10
dias de tratamiento.

De 14 kg: 4.0 ml.

De 13 kg: 3.5 ml.

De 11 a 12 kg: 3.0 m|.41.42
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De 9 al0 kg: 2.5 ml.

De 7 a 8 kg: 2.0 ml.

De 5 a6 kg: 1.5 ml.

AMOXICILINA/CLAVULANATO (200 - 28.57 mg / 5ml. Suspensién):

De 8-12 afios: 5 ml cada 8 horas por 7 a 10 dias de tratamiento.

De 5-7 afios: 2.5 ml cada 8 horas por 7 a 10 dias de tratamiento.
En nifios menores de 5 afos: la dosificacion debe realizarse de
acuerdo a su peso corporal.

La dosis ponderal es de 20 mg/kg/dia con base en la amoxicilina, en dosis
divididas cada 8 horas.

En otitis media, sinusitis e infecciones del tracto respiratorio, se
recomienda 40 mg/kg/dia con base en la amoxicilina, en dosis
divididas cada 8 horas.

(AMOXICILINA/CLAVULANATO debe administrarse junto con los
alimentos).

AMOXICILINA/CLAVULANATO (250 - 62.50 mg / 5ml. Suspension):
Cada 12 horas por 7 a 10 dias:

De 14 kg: 4.5 ml.

De 13 kg: 4.0 ml.

De 12 kg: 4.0 ml.

De 10 kg: 3.0 ml.

De 9 kg: 3.0 ml.

De 8 kg: 2.5 ml

De 7 kg: 2.0 ml.

De 6 kg: 2.0 ml.

De 5 kg: 1.5 ml.

AMOXICILINA/CLAVULANATO (400 - 57.14 mg / 5ml. Suspensioén):

De 8-12 afios: 5 ml cada 12 horas por 7 a 10 dias de tratamiento.

De 5-7 afios: 2.5 ml cada 12 horas por 7 a 10 dias de tratamiento.

En nifnos menores de 5 afos: La dosificacion debe realizarse de acuerdo

a su peso corporal 442
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Dosis ponderal: 25 mg/kg/dia con base en la amoxicilina, en dosis
divididas cada 12 horas. AMOXICILINA/CLAVULANATO debe
administrarse junto con los alimentos.

En infecciones graves, la terapia puede iniciarse y continuar con las
presentaciones orales. En caso de insuficiencia renal la dosis debera ser

ajustada con base en la amoxicilina.

Depuracion de creatinina Dosis cada 12 horas
Mayor d2 20 mijmin: N0 se requiere modincacion
nifos, adultos y anclancs
Entre 10330 miymin NIMos: 3.75 a 15 mg/Kg
AJUItDs: 1vyez 125-500 mJ 0 1.2 waoss 125-500 mQ
Depuracién de creatinina Dosls cada 24 horas
Menor de 10 mijmin N0 se requiere modincazion
Ninos: 3.75 a 15 ma/Xg
Adultos: 1vyez 125-500 mJ 0 1.2 waoes 125-500 mg

Tomado de Referencia 41

AMOXICILINA/CLAVULANATO Tabletas:

En infecciones leves o moderadas se administrara una tableta dos veces al
dia cada 12 horas por 7 a 10 dias.

AMOXICILINA/CLAVULANATO Inyectable:

La administracion de AMOXICILINA/CLAVULANATO es por via
intravenosa o por infusién.

Inyeccidn intravenosa:

Para la reconstitucion de AMOXICILINA/CLAVULANATO introduzca 10 ml
del diluyente en el frasco &mpula, agitelo suavemente y administrese de
inmediato por inyeccion intravenosa lenta en un periodo de 3 a 4 minutos y
deséchese el sobrante.

Infusion intravenosa:

Una vez reconstituido, AMOXICILINA/CLAVULANATO puede ser diluido
en 50 ml de solucién de cloruro de sodio al 0.9% o agua inyectable para ser
administrado por infusién intravenosa en un periodo de 30 a 40 minutos y
dentro de las 4 horas posteriores a la reconstitucion. Otro diluyente
recomendado es la solucion de Hartmann, la cual debe administrarse

dentro de las 3 horas posteriores debido a que es menos estable. 4142
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AMOXICILINA/CLAVULANATO no debe mezclarse con otro tipo de

soluciones intravenosas como productos sanguineos, soluciones

proteinicas o emulsiones lipidicas.

Dosis recomendada:

Adultos: De 500 mg a 1 g cada 8 horas por via intravenosa. La dosis puede
calcularse también a razon de 50-100 mg por kg de peso/dia.

Nifios: De 250 a 500 mg cada 8 horas por via intravenosa.

El célculo con base en el peso corporal deberd hacerse de 20 a 40
mg/kg/dia. El tratamiento debera continuar por lo menos hasta después de

72 horas de la desaparicion de los sintomas.

MANIFESTACIONES Y MANEJO DE LA SOBREDOSIFICACION O
INGESTA ACCIDENTAL: AMOXICILINA/CLAVULANATO aunque resulta
bien tolerada y no presenta efectos téxicos, en los casos de sobredosis
puede presentarse diarrea, la cual generalmente desaparece al retirar la
administracion. En caso de ingesta accidental por personas alérgicas a este
medicamento, el tratamiento incluye la administracion de antihistaminicos,

corticosteroides y terapia de apoyo.

ALMACENAMIENTO:

Consérvese a temperatura ambiente a no mas de 30°C y en lugar seco.
41,42
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PRESENTACION O PRESENTACIONES
NOMBRE FORMA FARMACEUTICA Y PRECIO
COMERCIAL PRESENTACION RELATIVO LABORATORIO
Tabletas. Cada tableta contiene
AMOBAY CL amoxicilina trihidratada equivalente a $$ BAYER
12 HORAS 875mg de amoxicilina y clavulanato de

potasio equivalente a 125 mg de acido
clavulanico. Caja con 10 tabletas
Tabletas. Cada tableta contiene
amoxicilina trihidratada equivalente a 500 $$
mg de amoxicilina y clavulanato de potasio
AUGMENTIN equivalente a 125 mg de acido
clavulanico. Caja con 15 tabletas GLAXO
Suspensién junior. Cada 5 ml contiene
amoxicilina trihidratada equivalente a 250
mg de amoxicilina y clavulanato de potasio
equivalente a 62.5 mg de &cido
clavulanico. Frasco con polvo para
reconstituir 75 ml.
Tabletas. Cada tableta contiene

amoxicilina trihidratada equivalente a 875 $$
mg de amoxicilina y clavulanato de potasio
AUGMENTIN equivalente a 125 mg de 4cido
12 HORAS clavulanico. Caja con 6, 10 6 14 tabletas. GLAXO

Suspensidn junior. Cada 5 ml contiene
amoxicilina trihidratada equivalente a 400
mg de amoxicilina y clavulanato de potasio
equivalente a 57 mg de acido clavulanico.
Frasco con polvo para reconstituir 50 ml.

Tomado de Referencia 41,42

PRESENTACION GENERICA

Denominacién Forma Presentacion Laboratorio
genérica farmacéutica

AMOXICILINA/ACIDO Suspensitn 125/31.5mq/5 ml Envase con palvo para 60 ml ANTIBIOTICOS DE MEXICO
CLAVULANICO ; ;
AMOXICILINA/ACIDO Suspensién 200/28.57 mg/5 ml Envase con palvo para 50 ml ANTIBIOTICOS DE MEXICO
CLAVULANICO : : y
AMOXICILINA/ACIDO Suspensitn 250/62.50 mg/5 ml Envasz con polvo para &0 ml ANTIBIOTICOS DE MEXICO
CLAVULANICO ; 4
AMOXICILINA/ACIDO Suspensién 400/57.14 mg/5 ml Envase con polvo para 50 ml ANTIBIOTICOS DE MEXICO
CLAVULANICO

AMOXICILINAACIDO Tabletas 500/125 mg Envase frasco con 12 tabletas APOTEX
CLAVULANICO

AMOXICILINAY ACIDO Solucion inyectable 500 ma/100 ma PISA
CLAVULANICO Envasz frasco dmpula sin diluyents

AMOXICILINAY ACIDO Tabletas 500 mg/125 mg Envasz con 12 tablatas PISA
CLAVULANICO

Tomado de Referencia 41,42
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3.8.2.2 CLINDAMICINA

Solucioén inyectable y capsulas

Antibidtico

FORMA FARMACEUTICA Y FORMULACION:

Cada ampolleta contiene:

ClindamiCiNa..........ueeiieiiiieiee e 300, 600 y 900 mg
Vehiculo, c.b.p. 2, 4 y 50 ml.

Cada CAPSULA contiene:

CliNdamICINa.......ccooiiii e 300 mg

BASES FARMACOLOGICAS

Su espectro antibacteriano es amplio. Es eficaz en infecciones por
anaerobios (actinomices, bacteroides. Eubacterium, Fusobacterium,
propionibacterium. Peptococcus, y Veillonella, excepto Clostridium) y cocos
grampositivos (S aureus, S. epidermidis, S. pneumoniae y algunos otros
estreptocos), incluso contra T. gondii. P. falciparum, Babesia sp. Y P.
jiroveci. Tiene acciones bacteriostaticas y, en algunas condiciones,
bactericidas porque bloquean la subunidad ribosomal 50 s. Su uso se limita
a casos graves de osteomielitis, septicemia, infecciones respiratorias
superiores, pulmonares (de eleccion cuando se sospechan anaerobios),

ginecoobstetricas, intraabdominales, de piel y tejidos blandos.

INDICACIONES TERAPEUTICAS

CLINDAMICINA es una lincosamida de origen semisintético, derivada de la
lincomicina. SoOlo se encuentra disponible para administracion por via
parenteral. Su actividad antibacteriana es similar a la de eritromicina en
contra de estafilococos y estreptococos; ademas es efectiva en contra de
anaerobios, en especial Bacteroides fragilis.

CLINDAMICINA esta indicada para el tratamiento de: acné vulgar; profilaxis
para intervenciones dentales y periodontitis; infecciones por anaerobios
como estreptococos y babesia; profilaxis de endocarditis bacteriana en

pacientes alérgicos a la penicilina; 4
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vaginosis bacterianas como alternativa al metronidazol; infecciones
por Bacteroides y Chlamydia; diverticulosis y endometritis, asociada a un
aminoglucésido; infecciones intraabdominales como apendicitis 'y
enfermedad pélvica inflamatoria; infecciones intraoculares;
microsporidiosis, Leptotrichiay malaria; profilaxis y tratamiento de
neumonias asociada a primaquina Pneumocystis carinii; infecciones por
grampositivos como Staphylococcus aureus, S. epidermidis, Streptococcus
pyogenes, S. del grupo B, etc.; profilaxis en cirugia de cabeza, cuello y
abdominal con riesgo de contaminacion; toxoplasmosis.

Espectro antibacteriano: CLINDAMICINA es activa en contra de la
mayoria de las bacterias grampositivas. Son sensibles Staphylococcus
aureus, S. epidermidis, Streptococcus pyogenes, S. pneumoniae, S.
viridans, S. durans, S. bovis, Clostridium tetani, C. perfringensy C.
diphtheriae. El S. faecalis es resistente.

También son sensibles los anaerobios grampositivos como Peptococcus,
Peptostreptococcus, Eubacterium, Propionibacterium, Bifidobacte-
rium y Lactobacillus.

CLINDAMICINA tiene accion sinérgica in vitro con los aminoglucésidos.
Aunque los aerobios gramnegativos en general son resistentes, los
anaerobios son sensibles, en especial las especies de Bacteroides.

La combinacién con aminoglucésidos tiene accion sobre algunas cepas
de Pseudomonas aeruginosa.

CLINDAMICINA también es activa en contra de algunos protozoarios,
incluyendo Plasmodium falciparum resistente a cloroquina.

También es activa en contra de P. vivax, excepto en sus formas exoeritro-

citicas. Toxoplasma también es sensible a CLINDAMICINA.

CONTRAINDICACIONES

CLINDAMICINA se encuentra completamente contraindicada en pacientes
con antecedentes o historia de reacciones alérgicas a CLINDAMICINA Yy la
lincomicina. En pacientes con insuficiencia hepatica o renal se requiere

ajustar la dosis. 4% 42
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Es posible que CLINDAMICINA desencadene super infecciones por
organismos no sensibles, incluso cuando se administra por via vaginal.
Debido al riesgo de inducir colitis pseudomembranosa.

En el paciente, los cambios en la frecuencia de las evacuaciones debe ser

una indicacién para suspender su uso.

PRECAUCIONES GENERALES

La revision de la literatura sugiere que un subgrupo de pacientes ancianos
con padecimientos severos asociados, pueden tolerar menos la diarrea.
Cuando CLINDAMICINA esté indicada para estos pacientes, se les debe
vigilar de manera cuidadosa en busca de cambios en la frecuencia de
evacuaciones.

CLINDAMICINA se debe prescribir con precaucion en personas con
historial de padecimiento gastrointestinal, en particular de colitis 0 en

pacientes atépicos.

RESTRICCIONES DE USO DURANTE EL EMBARAZO Y LA
LACTANCIA

Categoria de riesgo B: CLINDAMICINA no esta contraindicada en el
embarazo, dado que no existe evidencia de malformaciones o alteraciones
en el desarrollo del producto. Sin embargo, no se han realizado estudios
bien controlados en mujeres embarazadas.

Se asocia al sindrome de Gasping en prematuros por su contenido de

alcohol bencilico en su principio activo.

REACCIONES SECUNDARIAS Y ADVERSAS

Hematoldgicas: Se han reportado leucopenia, leucocitosis, anemia y
trombocitopenia graves en algunos pacientes recibiendo CLINDAMICINA.
Sistema cardiovascular: En algunos pacientes, puede causar arritmias
severas como fibrilacién ventricular, alargamiento del intervalo QT y arritmia

ventricular polimérfica o torsades de pointes.4 42
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También puede desencadenar bigeminismo ventricular y bloqueo cardiaco
en diferentes grados.

Se han reportado algunos casos de vasculitis.

Sistema nervioso central: Se han reportado eventos aislados de bloqueo
neuromuscular.

Gastrointestinales: El tratamiento con CLINDAMICINA puede producir
diarrea, nausea, vomito y dolor abdominal.

En algunas ocasiones se ha reportado esofagitis.

CLINDAMICINA puede inducir colitis seudomembranosa por superin-
feccion debida a Clostridium difficile.

La suspension del tratamiento ademas de las medidas adecuadas de
apoyo, incluyendo la administracion de vancomicina o metronidazol,
revierten este efecto.

CLINDAMICINA puede elevar las cifras de aspartato-aminotransferasa y
alanina-amino-transferasa, asi como las concentraciones de bilirrubina
debido a dafio hepatico directo.

RiAGN y aparato genitourinario: Se ha asociado a la CLINDAMICINA con
cuadros de moniliasis vaginal y vulvovaginitis.

Piel: Se ha observado aparicion de erupcién de leve a moderada
intensidad.

En tratamientos topicos se ha reportado prurito facial, dermatitis de
contacto, edema facial y erupcion maculopapular.

Otros efectos indeseables observados con CLINDA-
MICINA incluyen: Sindrome de Stevens-Johnson, reacciones de
hipersensibilidad en pacientes HIV positivo y linfadenitis, aunque son poco
frecuentes.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS Y DE OTRO GENERO

El tratamiento con CLINDAMICINA puede potenciar los efectos de los
agentes relajantes musculares no despolarizantes. Puede tener un efecto
antagonico con lincomicina, eritromicina y cloranfenicol. El caolin disminuye
la absorcion oral de CLINDAMICINA. 4142
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PRECAUCIONES EN RELACION CON EFECTOS DE
CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS, TERATOGENESIS Y SOBRE LA
FERTILIDAD

En estudios realizados en animales de experimentacibn no se ha

encontrado efecto carcinogénico, teratogénico ni sobre la fertilidad.

DOSIS Y ViA DE ADMINISTRACION:

Oral e intramuscular.

Adultos: La dosis recomendada de CLINDAMICINA depende del tipo de
infeccion a combatir y la susceptibilidad del microorganismo. La dosis diaria
recomendada es de 600 a 1200 mg/dia, divididos en 2 a 4 tomas. Las dosis
de 1200 a 2700 mg/6 horas, resultan adecuadas para infecciones mas
severas. No se recomienda aplicar mas de 600 mg por via .M.

Nifios: La dosis ponderal promedio de CLINDAMICINA es de 20 a 40
mg/kg/dia, divida en 3 6 4 tomas diarias en nifios con peso mayor de 10 kg.
También se puede calcular la dosis en funcién de la superficie corporal,
calculando 350 a 450 mg/m?/dia. En neonatos se recomienda 15 a 20

mg/kg/dia en 3 6 4 dosis.

MANIFESTACIONES Y MANEJO DE LA SOBREDOSIFICACION O
INGESTA ACCIDENTAL
No existe un antidoto especifico, por lo que el tratamiento debe ser sinto-

mético y de apoyo.

RECOMENDACIONES SOBRE ALMACENAMIENTO

Consérvese a temperatura ambiente a no mas de 30°C y en lugar seco.*142
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PRESENTACION O PRESENTACIONES:

NOMBRE FORMA FARMACEUTICA Y PRECIO LABORATORIO
COMERCIAL PRESENTACION RELATIVO
Capsulas. Cada capsula contiene 300
BIODACLIN mg de clorhidrato monohidratado de $ RAYERE

Clindamicina. Caja con 16 capsulas.
Capsulas. Cada capsula contiene
LISIKEN clorhidrato Clindamicina equivalente a $ KENDRICK
300 mg. Caja con 16 capsulas.
Capsulas. Cada capsula contiene
CLENDIX clorhidrato Clindamicina equivalente a $$ SIEDFRIED RHEIN
150 6 300 mg de clindamicina. Caja
con 16 6 21 capsulas.
Capsulas. Cada capsula contiene
clorhidrato Clindamicina equivalente a $$
DALACIN C 300 mg. Caja con 16 capsulas. PFIZER
Solucién pediatrica. Cada 5ml
contienen 75 mg de clorhidrato de
palmitato de clindamicina. Granulado
para reconstituir 100ml.

Tomado de Referencia 41,42

PRESENTACIONES GENERICAS:

Denominacion Forma Presentacion Laboraterio
genérica farmacéutica

CLINDAMICINA Solucidn inyectable 300ma/2 ml Envasz caja con 1 ampolleta ANTIBIOTICOS DE MEXICO
CLINDAMICINA Solucicn inyzctable 600 mg/4 ml Envase caja can 5 ampolletas ANTIBIOTICOS DE MEXICO
CLINDAMICINA Solucicn inyectable 300 mg/2 ml Envasz caja con 1 ampolletas ANTIBIOTICOS DE MEXICO
CLINDAMICINA Capsulas 300 mg Envasz frasca con 16 cdpsulas APOTEX
CLINDAMICINA Cpsulas 300 mq Envase caja con 16 cépsulas ARLEX
CLINDAMICINA Cdpsulas 300 mg Envasa con 16 cdpsulas KENDRICK
CLINDAMICINA Cdpsulas 300 mq Caja con 16 cépsulas MAVI FARMACEUTICA
CLINDAMICINA Gl 19/100 g Caja con tuba con 30 gal 1% MAVI FARMACEUTICA
CLINDAMICINA Cpsulas 300 mg Envasz con 16 cpsulas PISA
CLINDAMICINA Solucin inyectable 150 mg/ml Envase con ampolleta PISA
CLINDAMICINA Solucién inyectable 300 mg/2 mly 900 ma/50 ml Envase con una ampolleta PISA
CLINDAMICINA Solucicn inyectable 600 mg/4 ml Envase con 1 ampolleta de 4 ml ZAFIRO
CLINDAMICINA Solucidn inyectable 300 mg/2 ml Envase con 1ampalleta dz 2 ml ZAFIRO

Tomado de Referencia 41,42
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3.8.2.3 METRONIDAZOL

Solucioén inyectable, suspension y tabletas vaginales

Anaerobicida, amebicida

FORMA FARMACEUTICA Y FORMULACION
Cada 100 ml de SOLUCION INYECTABLE contienen:

Metronidazol............ooooveeiiieiicccce e 500 mg
Cada 10 ml de SOLUCION INYECTABLE contienen:
MEtroNIdAZOL.........uuviiiiiiiiiiieiiee e 200 mg
Cada 100 ml de SUSPENSION contienen:
Metronidazol.............ooeveiiiiiiiiie e 2.5 mg

Vehiculo, c.b.p. 100 ml.

Cada TABLETA vaginal contiene:
Metronidazol.............ooovveiiiiiicccce e 500 mg
Excipiente, c.b.p. 1 tableta.

BASES FARMACOLOGICAS

Es eficaz contra Entamoeba histolytica, Trichomonas vaginalis, Giardia
lamblia, porque interactda con el DNA de los parasitos e inhibe la sintesis
de acido nucleico. También es activa contra Gardnerellavaginalis y tiene
propiedades antimicrobianas contra cocos anaerobios y bacilos gram-

negativos.

INDICACIONES TERAPEUTICAS:

METRONIDAZOL via parenteral esta indicado en: Tricomonicida,
giardicida, amebicida.

Infecciones ginecoldgicas como endometritis, abscesos tubo-ovaricos, -
salpingitis.

Infecciones del tracto respiratorio inferior como empiema, abscesos

pulmonares, neumonia producidos por Bacteroides sp. 4142
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Septicemia bacteriana, Endocarditis causada por Bacteroides sp.
Tratamiento de infecciones bacterianas graves por anaerobios susceptibles
(infecciones aerObicas y anaerObicas mixtas, se podra utilizar
conjuntamente con un antimicrobiano para la infeccién aerébica. Es eficaz
en infecciones por Bacteroides fragilis, resistente a la clindamicina,
cloranfenicol y penicilina).

Infecciones intra-abdominales, peritonitis, abscesos intraabdominales,
abscesos hepéticos, causados por Bacteroides sp, incluyendo el grupo
de B. fragilis (B. fragilis, B. distasonis, B. ovatus, B. vulgatus), Clostridium
sp, Eubacterium sp, Peptococcus niger y Peptostreptococcus sp.

Profilaxis de infecciones postoperatorias, especialmente en cirugia
colorrectal o contaminada. Indicado para el tratamiento de amebiasis
intestinal o extraintestinal, incluyendo absceso hepético amebiano causado
por Entamoeba Histolytica.

Tabletas vaginales: Como tratamiento de la vaginosis bacteriana causada

por Gardnerella vaginalis.

CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad a los compuestos imidazol, primer trimestre del
embarazo, antecedentes de discrasias sanguineas o con padecimiento
activo del SNC.

PRECAUCIONES GENERALES

Se han reportado crisis convulsivas y neuropatia periférica en pacientes
tratados con METRONIDAZOL; la aparicion de cualquier signo neuroldgico
anormal requiere de una evaluacion cuidadosa de la relacion riesgo-
beneficio.

Se debe advertir a los pacientes que no deben consumir bebidas
alcohdlicas durante el tratamiento, y por lo menos un dia después de
finalizado el tratamiento, debido a la posibilidad de que aparezca una
reaccion tipo disulfiram (efecto Antabuse). 4142
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Los pacientes con alteraciones hepaticas severas pueden metabolizar
METRONIDAZOL mas lentamente que el resto de la poblacion, lo que los
coloca en riesgo de acumulacion del medicamento y sus metabolitos en
plasma.

En este tipo de pacientes se recomienda usar dosis menores. Se
recomienda vigilar la cuenta de leucocitos total y diferencial antes y
después del tratamiento, en especial en los pacientes con antecedentes de
discrasias sanguineas.

Los pacientes deben ser prevenidos sobre la posibilidad de que se presente
confusion, veértigo, alucinaciones convulsiones trastornos visuales
transitorios, para que si se presentan estos sintomas eviten conducir

vehiculos u operar maquinaria.

RESTRICCIONES DE USO DURANTE EL EMBARAZO Y LA
LACTANCIA

Categoria de riesgo B: Este farmaco , cruza la barrera placentaria y entra
rapidamente a la circulacion fetal. (4142)

Sin embargo, los estudios realizados en ratones a los que se administro
este medicamento, via intraperitoneal, si mostraron efectos fetotdxicos.
Ademas, es claramente carcinogénico en roedores.

METRONIDAZOL se excreta en la leche materna y alcanza
concentraciones similares a las observadas en el plasma.

Debido al conocido efecto mutagénico del mismo, debe decidirse si se
continuara con la lactancia o con el medicamento, dependiendo de la

importancia de la indicacion original.

REACCIONES SECUNDARIAS Y ADVERSAS

Las reacciones mas graves reportadas con el uso de METRONIDAZOL
incluyen convulsiones y neuropatia periférica. Otras reacciones reportadas
son:

Tracto gastrointestinal: Dolor epigastrico, nausea, vomito, alteraciones

gastrointestinales, diarrea y sabor metalico.*142
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Hematopoyético: Neutropenia reversible y trombocitopenia.

Piel: Erupciones, eritema y prurito. Fiebre, angioedema.

SNC: Cefalea, mareo, sincope, ataxia y confusion. Estos sintomas pueden
interferir con la habilidad para conducir o utilizar maquinaria peligrosa.
Trastornos visuales: Diplopia y miopia transitorias.

Reacciones locales: Flebitis en el sitio de infusion 1.V.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS Y DE OTRO GENERO
Disulfiram: Se ha reportado que la combinacién de disulfiram vy
Metronidazol puede causar reacciones psicoticas.

Alcohol: La ingestién de alcohol durante el tratamiento con esta droga,
puede causar colicos, nausea, cefalea y alteraciones vasomotoras.
Terapia anticoagulante oral: Metronidazol potencia el efecto
anticoagulante de la warfarina y otros anticoagulantes cumarinicos,
causando un alargamiento del tiempo de protrombina.

Fenitoina o Fenobarbital: La administracion de medicamentos que
inducen enzimas microsomales como la fenitoina y el fenobarbital pueden
causar una disminucién en los niveles plasmaticos de este farmaco. Por el
contrario, la administracion de medicamentos que disminuyen la actividad
enzimatica del sistema microsomal puede alargar la vida media del

MetronidazoL y reducir su depuracion plasmatica.

PRECAUCIONES EN RELACION CON EFECTOS DE
CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS, TERATOGENESIS Y SOBRE LA
FERTILIDAD

Es carcinogénico en ratas y ratones, pero no se ha observado un aumento
en la incidencia de tumores en los estudios epidemioldgicos realizados

hasta el momento.41:42
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DOSIS Y ViA DE ADMINISTRACION

Suspension:

Amibiasis:

Adultos: 1.5 g/dia divididos en tres dosis.

Nifios: 30 a 40 mg/kg/dia divididos en tres dosis.

En caso de absceso hepatico amebiano, se debe realizar drenaje o
aspiracion del pus en conjuncion con la terapia con metronidazol.

El curso del tratamiento es por 7 dias consecutivos.

Tricomoniasis:

Mujeres (uretritis y vaginitis): 2 g administrados como dosis Unica (4
tabletas de Metronidazol de 500 mg) o durante 10 dias de tratamiento,
combinando 500 mg/dia por vias orales divididas en dos dosis y un
ovulo/dia.

Las parejas sexuales deben ser tratadas simultaneamente, aun si estan
asintométicas o tienen un cultivo negativo de Trichomonas vaginalis.
Hombres (uretritis): 2 g administrados por via oral como Unica dosis, 0 un
tratamiento de 10 dias consistente en 500 mg de Metronidazol divididos en
dos dosis.

En raros casos, puede ser necesario aumentar la dosis a 750 mg o 1g.
Giardiasis: Tratamiento por 5 dias.

Adultos: 750 mg a 1 g por dia.

Nifios:

2 a 5 afos: 250 mg/dia (1 tableta de 250 mg de Metronidazol o 1
cucharadita de
5 ml de suspension de 250 mg o 2 cucharaditas de 5 ml de suspension de
125 mg).

5 a 10 afios: 375 mg/dia (1% tableta de 250 mg de Metronidazol o 1Y%
cucharadita de 5 ml de suspensién de 250 mg o 3 cucharaditas de 5 ml de
suspension de 125 mg).

10 a 15 afios: 500 mg/dia (2 tabletas de 250 mg de Metronidazol o 2
cucharaditas de 5 ml de suspension de 250 mg o 4 cucharaditas de 5 ml de

suspension de 125 mg). 4142
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Vaginitis no especifica: 500 mg dos veces al dia durante 7 dias
consecutivos. La pareja sexual debe ser tratada simultaneamente.
Tabletas vaginales:

En la vaginosis bacteriana por Gardnerella vaginalisy en la vaginitis
por Trichomona vaginalis:

Por via vaginal una tableta de 500 mg cada 12 horas por cinco dias.
Tratamiento de infecciones anaerdbicas: (Como terapia de primera linea
o de seguimiento).

Adultos: 1 a 1.5 g/dia.

Nifios: 20 a 30 mg/dia.

Profilaxis de infecciones quirdargicas: Los antecedentes cientificos no
permiten la definiciébn de un protocolo ideal.

El Metronidazol debe ser administrado concomitantemente con terapia
antibiotica efectiva contra enterobacterias.

La administracion de 500 mg cada 8 horas, empezando aproximadamente
48 horas antes de la cirugia, parece ser efectiva.

La ultima dosis debe ser administrada minimo 12 horas antes de la cirugia.
Dado que la profilaxis de infeccion quirtrgica estd encaminada para reducir
el in6culo bacteriano en el tracto gastrointestinal al momento de la cirugia,
la administracion postoperatoria de antibidticos es innecesaria, al menos
oralmente.

Nifios: El mismo protocolo a una dosis de 20 a 30 mg/kg/dia.

Solucién inyectable:

Parenteral: Para el tratamiento de las infecciones por anaerobios se
recomienda iniciar con una dosis de carga de 15 mg/kg 1.V., administrados
durante una hora.

La dosis de mantenimiento debe ser de 7.5 mg/kg 1.V., administrados
durante una hora cada 6 horas.

Para la profilaxis quirtrgica se puede utilizar una dosis de 15 mg/kg I.V.,
administrados durante una hora y terminando la infusién una hora antes de
la cirugia, seguidos de 7.5 mg/kg 1.V., administrados durante 30 a 60

minutos 6 y 12 horas después del procedimiento. 4142

105



UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO f’“’i

UNAM
1904

MANIFESTACIONES Y MANEJO DE LA SOBREDOSIFICACION O
INGESTA ACCIDENTAL.:

Se han reportado con dosis Unica oral de 12 g intentos de suicidio y por
sobredosificacion accidental. Los sintomas estuvieron limitados a nausea,
vomito, ataxia y desorientacion leve.

Ademas se han reportado casos de sobredosis con Metronidazol I.V. (de
hasta 75 mg/kg/dosis de carga) seguido de la dosis de mantenimiento
usual, sin que se presentaran efectos secundarios.

Como no existe un tratamiento especifico, en caso de sobredosificacion se
deben instituir las medidas de apoyo convencionales.
RECOMENDACIONES SOBRE ALMACENAMIENTO:

Consérvese a temperatura ambiente a no mas de 30° C y en lugar seco.

41,42

PRESENTACION O PRESENTACIONES

NOMBRE FORMA FARMACEUTICA Y | PRECIO LABORATORIO
COMERCIAL PRESENTACION RELATIVO
FLAGYL Tabletas. Cada tableta contiene 250mg 6 | $$ AVANTIS
500 mg de metronidazol. Caja con 30 FARMA
comprimidos de 250 a 500 mg.

Tomado de Referencia 41,42

PRESENTACIONES GENERICAS

Denominacion Forma Presentacion Lahoratorio

genérica farnacéutica

METRONIDAZOL Suspensién 250 mg/5 m! Enwase con 120 ml APOTEX
METRONIDAZOL Tabletas vaginales 500 mg Envase con 10 tabletas vaginales APOTEX
METRONIDAZOL Suspensin 250may/5 ml Caja con frasco con 120ml FARMACIAS DELAHORRO
METRONIDAZOL Solucion inyectable 1V, (diluida) 200 mg/10 ml Envase con 2 ampolletas PISA
METRONIDAZOL Solucion inyactable V. (diluida) 500 mg/100 m! Envase con 100 ml PISA
METRONIDAZOL Solucion Inyectable 200 mg/10 ml Envase con 2 ampolletas TECNOFARMA
METRONIDAZOL Solucion Inyectable 500 mg/100 ml Envase con 100 ml TECNOFARMA
METRONIDAZOL Suspension 250ma/5ml Frasco con120 ml WINTHROP PHARMACEUTICALS
METRONIDAZOL Tabletas 500 mg Cajacon 30 tabletas WINTHROP PHARMACEUTICALS

Tomado de Referencia 41,42
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3.8.2.4 AZITROMICINA

Tabletas

FORMA FARMACEUTICA Y FORMULACION

Cada TABLETA contiene:

Dihidrato de azitromicina equivalente a......... 500 mg de azitromicina base.

Excipiente, c.b.p. 1 tableta.

BASES FARMACOLOGICAS

Con acciones bacteriostaticas y en ciertas ocupaciones bactericidas. Es
particularmente activo contra H. influenzae H. ducreyi. M. Catarrhalis N
gonorrhoeae, C. Jejuni, C. Neumoneae, C. Trachomatis, L. Pneumophila,
C. Urealyticum. Su actividad contra gran positivos es comparable a la de
eritromicina. Inhibe la sintesis proteica sobre la subunidad ribosomal 50C.
Es util contra infecciones respiratorias moderadas, incluidas neumonias
(atipicas adquiridas enla comunidad) exacerbacion infecciosa de la
enfermedad pulmonar obstructiva crénica, faringoamigdalitis, sinusitis
aguda, y en nifios, otitis media aguda. También en la enfermedad pélvica
inflamatoria, algunas infecciones de transmision sexual, e infecciones no

complicadas de la piel.

INDICACIONES TERAPEUTICAS

La AZITROMICINA estda indicada en las infecciones causadas por
organismos susceptibles.

En infecciones transmitidas sexualmente, AZITROMICINA esta indicada
tanto en el hombre como en la mujer en el tratamiento de infecciones
genitales no complicadas debidas a Chlamydia trachomatis. También esta
indicada para el tratamiento de chancroide debido a Haemophilus ducreyi,
asi como en el tratamiento de infecciones genitales no complicadas debidas
a Neisseria gonorrhoeae que no sea multirresistente.

Debera excluirse la infecciébn concomitante por Treponema pallidum.41:42
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CONTRAINDICACIONES
Estd contraindicada en pacientes con antecedentes de reacciones

alérgicas a la AZITROMICINA o a cualquiera de los antibioticos macrolidos.

PRECAUCIONES GENERALES

Como ocurre con la eritromicina y con otros macroélidos, se han reportado
rara vez casos de reacciones alérgicas graves, incluyendo angioedema y
anafilaxia (rara vez fatal).

Algunas de estas reacciones con Azitromicina han resultado en sintomas
recurrentes, requiriendo de periodos mas prolongados de observacion y
tratamiento. 41.42)

Debido a que el higado es la principal via de eliminacion de Azitromicina,
debe usarse con precaucién en pacientes con patologia hepatica
importante.

En pacientes a los que se les administran derivados ergotaminicos se ha
precipitado ergotismo al administrarse simultdneamente con algunos
antibiéticos macrdlidos. Sin embargo, debido a la posibilidad tetrica de
ergotismo, no se deberdn administrar simultaneamente Azitromicina y los
derivados de ergotaminicos.

Como ocurre con cualquier antibiético, se debe vigilar la aparicidén de signos
de superinfeccién con organismos no susceptibles, incluyendo hongos.

En pacientes con insuficiencia renal severa (IFG < 10 ml/min) se observé
un incremento del 33% en la exposicion sistémica hacia AZITROMICINA.
En el tratamiento con otros macrdlidos se ha observado que la
repolarizacién cardiaca prolongada y el intervalo QT, ocasionan un riesgo
de desarrollar arritmia cardiaca y torsades de pointes. Un efecto similar con
Azitromicina no puede ser excluido completamente en pacientes con gran
riesgo de presentar repolarizacion cardiaca prolongada. (Véase

Reacciones secundarias y adversas). 4142
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RESTRICCIONES DE USO DURANTE EL EMBARAZO Y LA
LACTANCIA

Los estudios de reproduccion animal han demostrado que la
AZITROMICINA atraviesa la placenta, pero no revelaron evidencia de dafo
al feto. No existen datos acerca de la secrecion en la leche. No se ha
establecido la seguridad para su uso durante el embarazo y la lactancia.
Solo debera utilizarse en la mujer embarazada o lactando, cuando no

existan alternativas adecuadas disponibles.

REACCIONES SECUNDARIAS Y ADVERSAS

AZITROMICINA es bien tolerada con una baja frecuencia de efectos
colaterales. En estudios clinicos, las siguientes reacciones adversas fueron
reportadas:

Desordenes del sistema sanguineo y linfatico: En los estudios clinicos,
ocasionalmente se han observado episodios transitorios de neutropenia
leve, aungue no se ha establecido una relacién causal con Azitromicina.
Desdrdenes del oido y laberinto: Se ha reportado deterioro auditivo,
incluyendo pérdida de la audicion, sordera y/o tinnitus en algunos pacientes
que reciben Azitromicina. Muchos de éstos han sido asociados con el uso
prolongado de dosis elevadas en estudios de investigacion.

En tales casos, cuando la informacion de seguimiento estuvo disponible, la
mayoria de los eventos fueron reversibles.

Desérdenes gastrointestinales: Nausea, vomito, diarrea, heces blandas,
malestar abdominal (dolor, cdlicos) y flatulencia.

Desérdenes hepatobiliares: Alteracion de las pruebas de funcionamiento
hepatico.

Desérdenes de la piel y tejido subcutaneo: Reacciones alérgicas
incluyendo erupcién cutanea y angioedema.

En estudios de fase pos comercializacion, las siguientes reacciones
adversas se han reportado:

Desordenes de infecciones e infestaciones: Moniliasis y vaginitis.

Deso6rdenes del sistema sanguineo y linfatico: Trombocitopenia. 41 42
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Desordenes del sistemainmunoldgico: Anafilaxia (rara vez fatal) (véase
Precauciones generales).

Desdrdenes metabdlicos y nutricionales: Anorexia.

Desdérdenes del psiquiatrico: Reacciones agresivas, nerviosismo, agita-
cion y ansiedad.

Desérdenes del sistema nervioso: Mareos, convulsiones (observados
con otros macrélidos), cefalea, hiperactividad, parestesia, somnolencia, -
sincope. Se han reportado casos raros de alteraciones en la percepcion del
gusto.

Desordenes del oido y laberinto: Vértigo.

Desérdenes cardiacos: Se han reportado palpitaciones y arritmias,
incluyendo taquicardia ventricular (al igual que con otros
macrolidos). Ha habido reportes raros de prolongacion QT y torsades de
pointes. Una relacion causal entre AZITROMICINA y estos efectos no ha
sido establecida. (Véase Precauciones generales).

Desérdenes vasculares: Hipotension.

DesOrdenes gastrointestinales: Vomito/diarrea (rara vez causando
deshidratacion), dispepsia, constipacion, colitis seudomembranosa,
pancreatitis y en raras ocasiones cambios en la coloracion de la lengua.
Desérdenes hepatobiliares: Anormalidades en la funcidn hepatica
incluyendo hepatitis e ictericia colestatica, asi como raros casos de necrosis
e insuficiencia hepatica, que rara vez han provocado la muerte. Sin
embargo, no se ha establecido una relacion causal.

Desérdenes de la piel y tejido subcutdneo: Se han presentado
reacciones alérgicas, que incluyen prurito, erupcion cutanea,
fotosensibilidad, edema, urticaria y angioedema.

Se han reportado rara vez reacciones cutaneas serias, incluyendo eritema
multiforme, sindrome de Stevens-Johnson y necrdlisis epidérmica toxica.
Desérdenes musculoesqueléticos y del tejido conectivo: Artralgia.
Desdérdenes renales y urinarios: Nefritis intersticial e insuficiencia renal

aguda. 4442
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DesoOrdenes generales: Se ha informado astenia aunque no se ha
establecido una reaccion causal. También se han reportado fatiga y

malestar general.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS Y DE OTRO GENERO
Antiacidos: En un estudio de farmacocinética que investigé los efectos de
la administracion simultanea de antiacidos con Azitromicina, no se observo
ningun efecto sobre la biodisponibilidad como tal, aunque la concentracion
sérica maxima se redujo aproximadamente 25%. Aquellos pacientes que
reciban tanto este farmaco, como antiacidos, no deberan tomar estos -
medicamentos en forma simultanea.

Cetirizina: En voluntarios sanos, la administracion conjunta de
Azitromicina durante 5 dias con Cetirizina 20 mg no produjo interacciones
farmacoldgicas ni cambios significativos en el intervalo QT.

Didanosina: La administracion simultanea de dosis diarias de 1,200
mg/dia de Azitromicina con 400 mg/dia de didanosina en 6 pacientes con
VIH, no afectd la farmacocinética de didanosina, comparativamente con
placebo.

Digoxina: Se hainformado que algunos antibiéticos macrélidos alteran el
metabolismo microbiano de la digoxina en el intestino en ciertos pacientes.
Debe tenerse en mente la posibilidad de que la digoxina alcance
concentraciones elevadas en pacientes que reciben esta droga, (un
antibiotico azalido relacionado con los macrdlidos) y digoxina.
Zidovudina: La administracion de dosis Unicas de 1.000 mg y de dosis
repetidas de 1,200 o de 600 mg de Azitromicina tuvo poco efecto en la
farmacocinética plasmatica o la eliminacion urinaria de zidovudina o de su
metabolito glucurénido. Sin embargo, la administracion de este farmaco,
aumentd la concentracion de zidovudina fosforilada, el metabolito cli-
nicamente activo, en células mononucleares de sangre periférica.

Es poco clara la importancia clinica de este hallazgo, pero puede resultar

benéfico para los pacientes. 4142
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AZITROMICINA no interactia de modo significativo con el citocromo
hepatico

P-450. Se piensa que no existan interacciones farmacocinéticas como las
observadas con eritromicina y otros macrolidos.

La induccion o inactivacion del citocromo hepatico P-450 no se presenta
con AZITROMICINA

Ergotaminicos: Debido a la posibilidad tedrica de ergotismo, no se
recomienda el uso concomitante de AZITROMICINA con los derivados del
ergotaminicos (véase Precauciones generales).

Se han llevado a cabo estudios farmacocinéticos entre AZITROMICINA y
los siguientes medicamentos que se conoce tienen metabolismo extenso
mediado por citocromo P-450.

Atorvastatina: La administracion conjunta de atorvastatina (10 mg/dia) y
AZITROMICINA (500 mg/dia) no alter6 la concentracion plasméatica de
atorvastatina (basado en una prueba de inhibicion de HMG CoA-
reductasa).

Carbamazepina: En un estudio de interacciobn farmacocinética en
voluntarios sanos, no se observd efecto significativo en los niveles
plasmaticos de carbamazepina o0 su metabolito activo en pacientes que
recibian AZITROMICINA en forma concomitante.

Cimetidina: En un estudio de farmacocinética que investigé los efectos de
una dosis Unica de cimetidina, administrada 2 horas antes que la
AZITROMICINA, no se observd ninguna alteracion en la farmacocinética
de esta ultima.

Anticoagulantes orales del tipo de la cumarina: En un estudio de
interaccion farmacocinética, la AZITROMICINA no modifico el efecto
anticoagulante de una dosis Unica de 15 mg de warfarina cuando se
administré a voluntarios sanos.

En los estudios post-comercializacién ha habido reportes de potenciacion
de la anticoagulacion a consecuencia de la administracion concomitante de

AZITROMICINA y anticoagulantes cumarinicos por via oral. 4% 42
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Aungue no se ha demostrado una relacion causal, debe tomarse en
consideracion lafrecuencia de monitoreo del tiempo de protrombina cuando
AZITROMICINA es usada en pacientes recibiendo anticoagulantes orales
comunes.

Ciclosporina: En un estudio de farmacocinética en voluntarios sanos a los
que se les administré 500 mg/dia de dosis oral de AZITROMICINA por tres
dias y después se les administré6 una dosis Unica oral de 10 mg/kg de
ciclosporina, la Cmax de ciclosporina resultante y ABCo-s se encontré que
fueron significativamente elevados. Por esta causa, debe tenerse
precaucion antes de considerar la administracion conjunta de estas drogas.
Si es necesaria la coadministracion, deberan vigilarse los niveles de
ciclosporina y ajustarse la dosis de acuerdo con las necesidades.
Efavirenz: La administracion conjunta de una dosis Unica de 600 mg de
Azitromicina y 400 mg de efavirenz diario por 7 dias no produjo
interacciones farmacocinéticas clinicamente significativas.

Fluconazol: La administracién conjunta de una dosis Unica de 1,200 mg
de Azitromicina no alter6 la farmacocinética de la administracion de una
dosis Unica de 800 mg de fluconazol. La exposicion total y la vida media de
Azitromicina permanecieron sin cambios con la administracion conjunta de
fluconazol, sin embargo, se observé un descenso clinicamente no
significativo en Cméax (18%) de Azitromicina.

Indinavir: La administracién conjunta de una dosis Unica de 1.200 mg
de Azitromicina no tuvo efecto estadisticamente significativo sobre la
farmacocinética de indinavir cuando se administré en dosis de 800 mg
3 veces al dia durante 5 dias.

Metilprednisolona: En un estudio de farmacocinética llevado a cabo en
voluntarios sanos, Azitromicina no tuvo efectos significativos en la
farmacocinética de Metilprednisolona.

Midazolam: En voluntarios sanos, la administracion conjunta de
Azitromicina 500 mg al dia durante 3 dias, no produjo cambios clinicamente
significativos en la farmacocinética y farmacodinamia de una dosis Unica

de 15 mg de Midazolam. 4142
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Nelfinavir: La administracion conjunta de Azitromicina 1.200 mg y
Nelfinavir (750 mg 3 veces al dia) no produjo efecto clinico significativo. No
es necesario realizar ajuste de dosis.

Rifabutina: La administracion simultanea de Azitromicina y de rifabutina no
modifica las concentraciones séricas de ninguno de los medicamentos. Se
ha observado neutropenia en pacientes a los que concomitantemente se
les administra Azitromicina y rifabutina; en esta combinacion, no se ha
encontrado una relacion causal con Azitromicina

Sildenafil: En voluntarios sanos, no hubo evidencia de efecto de
Azitromicina (500 mg al dia por 3 dias) sobre el ABC y Cméax de sildenafil
o de su principal metabolito circulante.

Teofilina: No hay evidencia de interaccion farmacocinética cuando se
administran en forma conjunta Azitromicina y teofilina a voluntarios sanos.
Terfenadina: Estudios de farmacocinética no han informado evidencia de
interaccidn entre Azitromicina y Terfenadina.

Ha habido raros casos reportados donde la posibilidad de tal interaccion
podria no estar totalmente excluida, sin embargo, no hay evidencia
especifica de que esta interaccion no haya ocurrido.

Triazolam: En 14 voluntarios sanos, la administracion conjunta de
AZITROMICINA 500 mg en el dia 1 y 250 mg en el dia 2, con 0.125 mg de
triazolam en el dia 2, no tuvo efecto significativo en ninguna de las variables
farmacocinéticas de triazolam, en comparacién con triazolam y placebo.
Trimetoprim y sulfametoxazol: La administracion conjunta de trimetoprim
y sulfametoxazol (160 mg/800 mg) durante 7 dias con Azitromicina 1.200
mg en el dia 7, no tuvo efecto significativo en las concentraciones pico,
exposicion total o excrecion urinaria de trimetoprim y sulfametoxazol.

Las concentraciones séricas de Azitromicina fueron similares a las

observadas en otros estudios. 41:42
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PRECAUCIONES EN RELACION CON EFECTOS DE
CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS, TERATOGENESIS Y SOBRE LA
FERTILIDAD:

No se han llevado a cabo estudios en animales a largo plazo para evaluar
la potencial carcinogénesis.

No ha mostrado potencial mutagénico en las pruebas de laboratorio
habituales, prueba de linfoma en el ratdén, prueba clastogénica en linfocitos
humanos y en médula 6sea del raton.

RIESGO DURANTE EL EMBARAZO: Categoria B

DOSIS Y ViA DE ADMINISTRACION

Oral.

La Azitromicina debe administrarse como Unica dosis diaria. El tiempo de
tratamiento se establece segun el grado de infeccién. Puede tomarse con
0 sin alimentos.

Adultos: Para el tratamiento de las enfermedades transmitidas
sexualmente causadas por Chlamydia trachomatis, Haemophilus ducreyi, o
cepas susceptibles de Neisseria gonorrhoeae, la dosis de Azitromicina es
de 1,000 mg como dosis Unica.

Ancianos: Se emplea la misma dosis que en los adultos.

Pacientes con insuficiencia renal: En los pacientes con insuficiencia
renal leve a moderada (IFG 10-80 ml/min) o severa (IFG < 10 ml/min) no
es necesario ajustar la dosis (véase Precauciones generales).

Pacientes con insuficiencia hepatica: Puede administrarse la misma
dosificacion que a pacientes con insuficiencia hepatica ligera a moderada
que a pacientes con funcidn hepatica normal (véase Precauciones
generales).

MANIFESTACIONES Y MANEJO DE LA SOBREDOSIFICACION O
INGESTA ACCIDENTAL

Los eventos adversos que se reportaron con la administracion de dosis
mayores a las recomendadas fueron similares a los observados con dosis

normales.4! 41
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En caso de sobredosificacion, de acuerdo con las necesidades se

recomienda tratamiento sintomético y medidas generales de sostén.
RECOMENDACIONES SOBRE ALMACENAMIENTO:

Consérvese a temperatura ambiente a no mas de 30°C y en lugar seco.

28,29

PRESENTACION O PRESENTACIONES

NOMBRE
COMERCIAL

FORMA FARMACEUTICA Y
PRESENTACION

PRECIO
RELATIVO

LABORATORIO

KOPTIN

Tabletas. Cada tableta contiene 500
mg de azitromicina. Caja con 3
tabletas. Suspension. Cada 5 ml
contiene 200 mg de azitromicina. Caja
con frasco con polvo para 22.5 ml
(900mg) y pipeta dosificadora

CHINOIN

MACROZIT

Tabletas. Cada tableta contiene
dihidrato de azitromicina equivalente a
500 mg de azitromicina base. Caja con
3 0 4 tabletas. Suspension. Cada 5 ml
contienen azitromicina equivalente a
200 mg. Frasco con polvo para 15 0 30
ml y frasco con 9.7 o 19 ml de
diluyente para las concentraciones de
600 o0 1200mg, respectivamente. Con
vaso o pipeta dosificadores.

LIOMONT

AZITROHEXA
L

Tabletas. Cada tableta contiene
azitromicina dihidratada equivalente a
500 mg de azitromicina. Caja con 1, 3,
4, y 6 tabletas. Suspension cada 5ml
contiene el equivalente a 200 mg de
azitromicina. Caja y frasco con polvo
para 15 ml (600 mg) y vaso
dosificador. Caja y frasco con polvo
para 225 ml (900 mg) y vaso
dosificador.

SANDOZ

AZITROCIN

Tabletas. Cada tableta contiene
azitromicina dihidratada equivalente a
500 mg de azitromicina. Caja con 3,
tabletas.

Solucion inyectable. Cada frasco
ampula con liofiizado contiene
azitromicina dihidratada equivalente a
500mg de azitromicina base.
Excipiente, cb, cada ml
100mg.

Caja con frasco ampula liofilizado con
500mg de azitromicina.

contiene

PFIZER

Tomado de Referencia 41,42
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3.8.2.5 ERITROMICINA

Tabletas, capsulas y suspension
FORMA FARMACEUTICA Y FORMULACION:

Cada TABLETA contiene:
Estereato de Eritromicina.............cooiiiiiiii 500mg
Cada CAPSULA contiene:
Estolato de Eritromicina..............oooiiiiii e 250 mg

Cada 5ml de suspension contiene:
Estolato de ErtromiCiNg. ........ouiuieieiiie e 125mg
Vehiculo, c.b.p. 120 ml

BASES FARMACOLOGICAS

Antibi6tico macrélido con espectro antimicrobiano similar a penicilina G, por
lo cual es una alternativa en la profilaxis de endocarditis bacteriana y fiebre
reumatica y en el tratamiento de la sifilis primaria. También es util en
infecciones respiratorias superiores e inferiores, y es de eleccion en caso
de neumonia por gérmenes atipicos, estadio catarral de la tosferina,
conjuntivitis neonatal (C.trachomatis), entre otras. En los gérmenes

susceptibles inhibe la sintesis proteica sobre la subunidad ribosomal 50s.

MECANISMO DE ACCION

Se une a la porcién 50S de los ribosomas, en el dominio V del ARNr 23s,
cerca del centro peptidil transferasa y bloquea el tunel de salida de la
cadena peptidica naciente. El resultado es la inhibicion de la sintesis
proteica, que se traduce en una actividad antibacteriana generalmente
bacteriostatica y con efecto pos antibidtico y en la reduccion de la
produccion de exotoxinas. La actividad aumenta a pH alcalino. Tiene
actividad antiinflamatoria intrinseca y disminuye la migraciéon de los

neutrofilos al foco infeccioso.4% 44
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PARAMETROS FARMACOCINETICAS
Biodisponibilidad: etilsuccinato 60% (disminuye si se ingiere con comida).

Cmax: 1.5 mg/L con 500 mg oral (etilsuccinato)5; 10 mg/L con 500 mg iv
(lactobionato). ABCss 24h: 114 mg x h/L con 2 g/dia iv (lactobionato). T1/2:
1.5-2 h (en la IRG: 5-6 h). Fijacion proteica: 70-90% (unién a la alfa-1-
glucoproteina). Vd: 0,72 L/kg.

Metabolismo: hepatico, 80% (demetilacion en el citocromo P-450).
Excrecion: renal, 5% (ST) inmodificado, concentracion urinaria (pico) de 30
mg/L; biliar, concentracion de 50 mg/L con 500 mg oral. Difusién al SNC:
ABC en LCR < 5% del ABC en suero. Concentracion intracelular: en el
citoplasma de macrofagos alveolares y leucocitos, la concentracion es > 10
veces superior a la sérica. FC/FD: tiempo de permanencia de la
concentracion de farmaco libre por encima del valor de la CIM = 40% del

intervalo entre dosis consecutivas. 4244

CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad al farmaco, daio hepatico, embarazo, lactancia.
REACCIONES ADVERSAS

Diarrea, vomito, hepatitis colestasica (mas frecuente con la sal de Estolato).

EFECTOS SECUNDARIOS

Actividad procinética sobre la vesicula biliar y el intestino. Tanto los
preparados orales como los parenterales pueden causar intolerancia
digestiva (nduseas, vomitos, diarrea, dolor abdominal).

Estenosis hipertrofica de piloro en recién nacidos. Toxicidad hepatica
(particularmente cuando se emplea Estolato de eritromicina) en forma de
ictericia colestasica, dolo abdominal, fiebre y eosinofilia. Suele presentarse
entre los dias 10 y 15 de tratamiento o de inmediato en exposiciones
posteriores. Desaparece al retirar el tratamiento. Es mas frecuente en la
mujer embarazada y no se observa en < 12 afios.

La concentracion sérica elevada puede ser ototoxica. Por via I.V. puede

originar tromboflebitis. 4% 42
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Prolongacion del QT, taquicardia ventricular polimoérfica y muerte subita,

especialmente cuando se administra por via iv o con inhibidores del

CYP3A4 (azoles, diltiazem, verapamil, terfenadina, astemizol, Midazolam).

INTERACCIONES FARMACOLOGICAS

Warfarina, teofilina, terfenadina Ergotamina, carbamazepina.

La administracion iv puede ser fisica 0 quimicamente incompatible con
soluciones de vitamina B o C, Cefalonia, cloranfenicol, tetraciclina,
fenitoina, heparina y soluciones glucosadas.

Aumenta la concentracion sérica de diversos farmacos que se metabolizan
en el citocromo P-450 (Alfentanilo, astemizol, bromocriptina, buspirona,
carbamazepina, cisaprida, clozapina, colchicina, ciclosporina, alcaloides de
laergotamina, felodipino, lidocaina, loratadina, midazolam, rifabutina,
saquinavir, lovastatina, metilprednisolona, sertralina, simvastatina,
fenitoina, tacrolimus, terfenadina, teofilina, verapamilo, warfarina,
triazolam, valproato, terfenadina, triazolam, tacrolimus, verapamilo).
Puede producir rabdomiolisis en asociacion con estatinas.

Disminuye la eficacia de los anticonceptivos hormonales. Puede aumentar
la biodisponibilidad de digoxina al destruir la flora intestinal que la inactiva.
La determinacion de catecolaminas y de transaminasas por métodos

colorimétricos puede dar resultados falsamente positivos.

PRECAUCIONES EN RELACION CON EFECTOS DE
CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS, TERATOGENESIS Y SOBRE LA
FERTILIDAD:

El Estolato de Eritromicina esta contraindicado en embarazo ya que
aumenta la hepatotoxicidad e intensificada por el aumento de actividad
hepatica.

RIESGO DURANTE EL EMBARAZO:

Estereato de Eritromicina Categoria B

Estolato de Eritromicina Categoria D 4244
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INDICACIONES, VIAS DE ADMINISTRACION Y DOSIS:

Oral. Infecciones por gérmenes susceptibles: 250 mg cada 6 horas o 500
mg cada 12 horas. En infecciones graves la dosis maxima es de hasta 4
0/24 horas. La duracion (usualmente 7 a 14 dias) depende del tipo y
gravedad de la infeccion.

Profilaxis prolongada de fiebre reumatica: 250 mg cada 12 horas.
Profilaxis de endocarditis: 1 g una hora antes del procedimiento dental o
quirargico y 500 mg 6 horas después. En caso de irritacion intestinal se
puede tomar con las comidas.

Topica en piel, acné: aplicar en el &rea afectada 1 a 2 veces al dia, previo
al lavado y secado.

Topica en mucosa ocular, infecciones superficiales: aplicar ungiento hasta
6 veces al dia, dependiendo de la severidad. Personalizar la duracion del

tratamiento. 4244

PRESENTACIONES, NOMBRES COMERCIALES, PRECIO RELATIVO

NOMBRE . PRECIO
FORMA FARMACEUTICA Y
COMERCIAL PRESENTACION RELATIVO LABORATORIO
IRETRON Tabletas. Cada tableta contiene $
estearato de eritromicina, BRULUART
equivalente a 500 mg de
eritromicina
PANTOMICINA | Tabletas. Cada tableta contiene $$ ARMSTRONG
estearato de eritromicina,
equivalente a 250 mg de
eritromicina. Cajalé, 24 o 120
tabletas
PANTOMICINA | Tabletas. Cada tableta contiene $$ ARMSTRONG
ES-600 etilsuccinato de eritromicina,

equivalente a 600 mg de
eritromicina. Caja con 12 o 20
tabletas.

Capsulas. Cada capsula contiene $$
estolato de eritromicina equivalente
a 250 mg de eritromicina base, caja
con 20 capsulas.

LLOSONE Tabletas. Cada tableta contiene ELILILY
estolato de eritromicina equivalente
a 500 mg de eritromicina base. Caja
con 20 tabletas.

Suspension. Cada 5ml contienen
estolato de eritromicina equivalente
a 125 o 250 mg de eritromicina
base. Frasco con 120 ml

Tomado de Referencia 42

Presentacion Genérica (No Disponible)
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3.8.2.6 TETRACICLINA

CAPSULAS Y TABLETAS

FORMA FARMACEUTICA Y FORMULACION:

Cada TABLETA contiene:

Clorhidrato tetraciclina..............oooiiiii i 250mg
Clorhidrato tetraciclina............cooeiiiiiii e, 500mg
Cada CAPSULA contiene:

Clorhidrato tetraciclina......... ..o, 250mg

Clorhidrato tetraciclina............ooooiiiii 500mg

BASES FARMACOLOGICAS

Antibittico de espectro amplio de eleccion en el tratamiento de infecciones
por bacterias atipicas (mycoplasma, Chlamydia, Rickettsia), V. cholerae ,
Brucella, sp; Yersinia, Pestis, y alternativo en el tratamiento de infecciones
por bacterias Gram positivas, Gram negativas y bacteroides, entre otras,
tiene acciones, bacteriostaticas y , en algunas condiciones bactericidas
porque bloque a la sintesis proteica sobre las subunidades ribosomales 30s
y 50s. Es util en el tratamiento del acné inflamatorio grave, exacerbaciones
infecciosas de bronquitis cronica, sifilis en pacientes alérgicos a
betalactamicos, erradicacion de H. pylori, linfogranuloma, conjuntivitis de

inclusién, brucelosis, colera, psitacosis, entre otras.

CONTRAINDICACIONES
Hipersensibilidad a tetraciclinas, embarazo, lactancia y niflos menores de 8
afos, dafio hepatico o renal, alteraciones de la coagulacién sanguinea,

ulcera gastroduodenal, entre otras.

MECANISMO DE ACCION
Bloquea la sintesis proteica al unirse a la subunidad 30S del ribosoma e
impedir la entrada del ARNt en el lugar A. Tiene actividad bacteriostatica,

tiempo dependiente y con efecto pos antibidtico. 4142
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Los parametros farmacodinamicos que predicen la eficacia son el T > CIM

y ABC / CIM. A concentraciones elevadas puede inhibir la sintesis proteica

en las células de mamiferos.

ESPECTRO

Espectro antibacteriano similar al de doxiciclina pero varias veces menos
activa. Actualmente, el empleo del clorhidrato de tetraciclina se limita a su
actividad frente a Vibrio cholerae, Helicobacter pylori y Chlamydia
trachomatis (tratamiento topico).

Punto de corte: Staphylococcus spp, estreptococos beta-hemoliticos, S.
pneumoniae, M. catarrhalis, H. influenzae y N. meningitidis CIM < 1 mg/L.
N. gonorrhoeae CIM < 0,5 mg/L.

PARAMETROS FARMACOCINETICAS

Biodisponibilidad: 80%; la administracion con comida y los compuestos con
iones di y trivalentes (leche y preparados con Al, Ca, Mg o Fe) disminuyen
hasta un 50% la absorcion. Cmax: 2-5 mg/L con 250-500 mg oral. ABC ss
24h : 219 mg x h/L con 2 g/dia iv. t1/2: 8 h (en la IRG: 57-108 h). Fijacion
protéica: 65%. Vd: 1,3-1,6 L/kg.

Metabolismo: hepatico, 5%. Excrecion: renal, 30% (FG) no modificada,
concentracion urinaria (pico) de 300 mg/L con 250 mg oral; biliar,
concentracion 5 veces superior a la sérica. Difusion al SNC: ABC en LCR
<5% del ABC en suero (concentracion subterapéutica). FC/FD:
ABC24h/CIM de 15-25.

REACCIONES ADVERSAS

Molestias gastrointestinales sobre infecciones. Foto sensibilidad
pigmentacién de dientes (nifios) entre otras.

EFECTOS SECUNDARIOS

Reacciones de hipersensibilidad cutanea (urticaria, erupcion fija, edema
peri orbitario, anafilaxia). Fotosensibilidad, hiperpigmentacion cutanea.

Acumulacién en las zonas de crecimiento del hueso y en dientes, 4142
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produciendo una pigmentacion caracteristica. Evitarlas en embarazadas y
ninos menores de 12 afios. Molestias gastrointestinales, incluyendo
nauseas, vomitos, diarreas, Ulcera esofagica y pancreatitis.
Hepatotoxicidad (degeneracién grasa) mas frecuente con dosis altas por
via iv (actualmente no se emplea la via iv), en pacientes con insuficiencia
renal y sobre todo en mujeres embarazadas.

Empeoramiento de la funcion renal en los pacientes con insuficiencia renal.
Hipertension craneal benigna y reversible. Bloqueo neuromuscular débil,
pero puede potenciar el producido por otros farmacos. Anemia hemolitica,
eosinofilia, neutropenia, plaquetopenia, hipoprotrombinemia. Vaginitis
candidiasica. Miopia transitoria por hidratacion del cristalino.

Pueden causar conjuntivitis en usuarios de lentes de contacto que utilicen

soluciones de limpieza con timerosal.

INTERACCIONES FARMACOLOGICAS

Penicilinas estrégenos, y anticoagulantes orales, antihepilepticos,
antiacidos locales, calcio, hierro, digoxina.

La administracibn con alimentos o farmacos (antiacidos, sucralfato,
didanosina, multivitaminas) que contienen cationes divalentes o trivalentes
(Hierro, aluminio, calcio o magnesio) puede disminuir la absorcion de todas

las Tetraciclinas.

RIESGO DURANTE EL EMBARAZO: Categoria D

INDICACIONES, VIAS DE ADMINISTRACION Y DOSIS.

Oral. Infecciones por gérmenes susceptibles: 250 a 500 mg cada 6 horas,
segun gravedad de la infeccion.

Acné: 250 a 500 mg dos veces al dia.

Erradicacion de H. pylori (ulcera péptica) 500 mg dos a 4 veces al dia
dependiendo del régimen; requiere combinacion con otro antibidtico y un

inhibidor de la bomba de protones. 4142
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VIAS DE ADMINISTRACION Y DOSIS.
Adulto: 250-500 mg/6-12 h oral 0 iv.

Nifio: < 12 afios: no se recomienda; > 8 afios, oral 25-50 mg/kg/dia en 4

dosis.

— Insuficiencia renal: FG > 50: sin cambios. FG < 50: no se recomienda.

Hemodidlisis, didlisis peritoneal y TRRC: no se recomienda. Insuficiencia

hepatica: no se recomienda.

Riesgo durante el Embarazo:

Categoria D

Lactancia: Contraindicado 42

PRESENTACIONES, NOMBRES COMERCIALES, PRECIO RELATIVO

NOMBRE FORMA FARMACEUTICA Y PRECIO
COMERCIAL PRESENTACION RELATIVO LABORATORIO
Capsulas. Cada capsula contiene 250 $
TETREX 0 500 mg de clorhidrato tetraciclina. HORMONA
Caja con 20 capsulas
Tabletas. Cada Tableta contiene 250 $
ERIFOR mg de clorhidrato tetraciclina. Caja BRULUART
con 10 tabletas
Tabletas. Cada Tableta contiene 50, $
ACROMICINA 250 mg de clorhidrato tetraciclina. WYETH
Caja con 12, 20 u 80 tabletas
Tomado de Referencia 42
NOMBRE FORMA FARMACEUTICA Y PRECIO LABORATORIO
GENERICO PRESENTACION RELATIVO
Capsulas. Cada capsula contiene 500 $
CLORHIDRATO mg de clorhidrato tetraciclina. envase ARLEX
TETRACICLINA con 16 capsulas
Capsulas. Cada capsula contiene 250 $$
CLORHIDRATO mg de clorhidrato tetraciclina. envase LIFERPAL
TETRACICLINA con 12 capsulas
Capsulas. Cada capsula contiene 250 $
CLORHIDRATO 0 500 mg de clorhidrato tetraciclina. ATLANTIS

TETRACICLINA

envase con 12 o 16 capsulas de 250

mg, 20 de 500mg.

Tomado de Referencia 42
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3.8.3 BLOQUEADORES LOCALES

PROCAINA
HCI

N —_

GRUPOESTER
PROPOXICAINA

HCI

BLOQUEADORES LIDOCAINA
LOCALES HCI

N —

MEPIVACAINA
HCI

-

GRUPO AMIDA F’R”—SCCIAINA

- J - v

BUPIVACAINA
HCI

- J

ARTICAINA
HCI

Referencia 45
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3.8.3.1 BLOQUEADORES LOCALES DE TIPO
ESTER

3.8.3.1.1 CLORHIDRATO DE PROCAINA (PROCAINA HCI)

Informacioén pertinente
Clasificacion Ester

Formula quimica. 2- dietilaminoetil 4-aminobenzoato

J;CT"Iﬁ
H?N@— COOCH,CH,N
HII:ZH!' Tomado de Referencia 45

Potencia. 1 (procaina = 1)

Toxicidad. 1 (procaina = 1)

Metabolismo. Es hidrolizado rapidamente en el plasma por la
pseudocolinesterasa plasmatica

Excrecién. Mas de un 2% se elimina sin metabolizar por la orina (90%
como acido paraaminobenzoico (PABA), y el 8% como dietilaminoetanol)
Propiedades vasodilatadoras. Es el que produce la vasodilatacion mas
intensa de los anestésicos locales disponibles hoy en dia.

PKa 9.1

pH de la solucion simple. 5.0 - 6.5

pH de la solucidon con vasoconstrictor. 3.5-5.5

Comienzo de accion (latencia). 6- 10 minutos

Concentracion dental eficaz. 2- 4 %

Semivida anestésica 6 minutos

Efecto anestésico topico. No a las concentraciones aceptables desde el
punto de vista clinico

Comentarios. El clorhidrato de procaina, el primer anestésico local
inyectable sintético, ya no esta disponible en Norteamérica en cartuchos
dentales. Sin embargo, su nombre comercial es sinébnimo en todo el mundo
de anestesia local odontoldgica. Hasta 1996 la procaina se encontraba en
cartuchos dentales combinada con un segundo éster anestésico, la

propoxicaina. 4°
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Se utilizaba como anestésico local exclusivo para el control analgésico en
odontologia desde su aparicion en 1904 hasta el descubrimiento de la
amida lidocaina a mediados de la década de 1940.

La procaina al 2% (simple, sin vasoconstrictor) no proporciona
esencialmente anestesia de la encia, y la anestesia de pares blandas se
prolonga 15- 30 minutos.

Esto es consecuencia de sus intensas propiedades vasodilatadoras.
Produce la vasodilatacion mas intensa de todos los anestésicos locales
con aplicacion clinica. Asi pues, resulta mucho més dificil mantener un
campo quirargico limpio con la procaina, pues la hemorragia es mas
frecuente.

La procaina tiene importancia en el tratamiento inmediato de la inyeccion
intraarterial  (IA) inadvertida de wun farmaco; sus propiedades
vasodilatadoras se utilizan para ayudar a romper el espasmo arterial.
Aungue no es muy frecuente, la incidencia de alergia tanto a la procaina
como a otros anestésicos locales de tipo éster es muy superior a la de los
anestésicos locales de tipo amida.

Se metaboliza en la sangre por la colinesterasa plasmatica y no muestra
un aumento de la toxicidad en pacientes con disfuncion hepética

La dosis maxima recomendada de procaina para bloqueos nerviosos
periféricos es de 1.000 mg.

Gracias a su pKade 9.1 su inicio de accion es lento (6- 1° minutos) razon
por la que se combina con propoxicaina en los cartuchos anestésicos.
RIESGO EN EL EMBARAZOQO: Categoria C

En estudios animales ha producido dafio fetal y no hay estudios adecuados
en mujeres embarazadas.

Uso en lactancia: Se desconoce su excrecion por leche materna, por lo
gue se recomienda evitar ya que en caso de excretarse por esta via, puede

causar dafos al bebe. 4°
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3.8.3.1.2 CLORHIDRATO DE PROPOXICAINA
(PROPOXICAINA HCI)

Informacién pertinente
Clasificacion. Ester
Formula quimica. 2-dietilaminoetil- 4amino-2-propoxibenzoato clorhidrato.

H,C+0
CaHs

HaN— CDDGHECHZ—N/
C‘EHi Tomado de Referencia 45

Preparado por Clinton y Laskowski, 1952
Potencia. 7-8 (procaina= 1)
Toxicidad. 7-8 (procaina 1)
Metabolismo. Es hidrolizada tanto en el plasma como en el higado
Excrecion. Via renal; hidrolizada casi en su totalidad.
Propiedades vasodilatadoras. Si, pero no tan intensas como las de la
procaina
Pka No disponible
pH de la solucion simple. 6.0
pH de la solucién con vasoconstrictor. 4.5
Comienzo de accion Rapido 2-3 minutos
Concentracion dental eficaz 0.4%
Semivida anestésica No disponible
Efecto anestésico topico. No a las concentraciones aceptables desde el
punto de vista clinico
Comentarios: La propoxicaina se combinaba con la procaina en solucion
para acelerar el comienzo de accion y conseguir una anestesia mas
profunda y de mayor duracién que la obtenida en exclusiva con la procaina.
No se comercializaba sola, ya que su elevada toxicidad (7-8 veces la de la
procaina) limitaba su utilidad como agente anico.
USO EN EL EMBARAZO Y LACTANCIA: Categoria C 4°
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3.8.3.1.3 CLORHIDRATO DE PROCAINA + CLORHIDRATO
DE PROPOXICAINA

Aun que rara vez se utiliza como anestésico local de eleccion en la préactica
odontologica contemporanea, merecia la pena incluir en el arsenal
anestésico odontoldgico esta combinacion de anestésicos de tipo éster,

propoxicaina + procaina.

Resultaba de utilidad cuando las amidas estaban absolutamente
contraindicadas o cuando varios anestésicos de tipo amida no conseguian
una anestesia adecuada desde la Optica clinica. Hasta su retirada del
mercado estadounidense en enero de 1996, la combinacion de procaina y
propoxicaina era el Unico anestésico local de tipo éster disponible en

cartuchos dentales.

La propoxicaina al 0.4 % (procaina al 2% con corbadrina 1:20.000 (Estados
Unidos) o con norepinefrina 1:330.000 (Canada) proporcionaba
aproximadamente 40 minutos de anestesia de la encia, y 2-3 horas de
anestesia de partes blandas. No se recomienda utilizar norepinefrina en las
soluciones de anestésicos locales, sobre todo en zonas donde una
isquemia prolongada pueda ocasionar una necrosis tisular. En la cavidad

bucal es mas frecuente que se desarrolle en el paladar.
Dosis méaxima recomendada. La dosis maxima recomendada por el
fabricante era de 6.66 mg/kg de peso para un paciente adulto. En los nifios

se recomendaba una dosis de 6.66 mg/kg hasta un maximo de 5 cartuchos.

RIESGO DURANTE EL EMBARAZO Y EN LACTANCIA: Categoria C 4°
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3.8.3.2 BLOQUEADORES LOCALES DE TIPO
AMIDA

3.8.3.2.1 CLORHIDRATO DE LIDOCAINA
(LIDOCAINA HCI)

CLASIFICACION. AMIDA
FORMULA QUIMICA 2- dietil-2’,6-acetoxilidida clorhidrato

CH,
/Cz“s
NH ¢ CO » CH,N
N\
CaHs
CH,

Tomado de Referencia 45

APROBACION DE LA FDA. Noviembre de 1943

POTENCIA. 2 (comparado con la procaina) (procaina =1; la lidocaina se
sigue utilizando como referencia para comparar el resto de anestésicos

locales (lidocaina=1)).

TOXICIDAD. 2 (Comparado con la procaina)

METABOLISMO. En el higado, por las enzimas microsomales de funcion
fija, hasta monoetilgliceina y xilidida; la xilidida es un anestésico local

potencialmente téxico.

EXCRECION. Via renal; menos del 10% sin metabolizar y mas 80% en

metabolismos diferentes.
PROPIEDADES VASODILATADORAS. Mucho menores que las de la

procaina; sin embargo, mayores que las de la procaina o la mepivacaina.
PKa 7.9. %4
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pH DE LA SOLUCION SIMPLE. 6.5

pH de la solucion del vasoconstrictor. 5.0

COMIENZO DE ACCION. Rapido (2- 3 minutos)

CONCENTRACION DENTAL EFICAZ. 2%

VIDA MEDIA ANESTESICA 1.6 horas (90 minutos)

EFECTO ANESTESICO TOPICO. Si (a concentraciones aceptables desde

el punto de vista clinico (5%))

CLASIFICACION DURANTE EL EMBARAZO. Clasificacion B “5

SEGURIDAD EN LA LACTANCIA. Seguro

REACCIONES ADVERSAS: La alergia a los anestésicos locales de tipo
amida es casi inexistente, las reacciones alérgicas verdaderas,

documentadas y reproducibles resultan muy raras, aunque posibles.

DOSIS MAXIMA RECOMENDADA. La dosis maxima recomendada por la
FDA. de lidocaina con o sin epinefrina es de 7.0 mg/kg para el paciente
adulto y el paciente pediatrico sin superar una dosis maxima recomendada
de 500 mg

PRESENTACIONES. EI clorhidrato de lidocaina esta disponible en dos
formulaciones en Norteamérica: al 2% con epinefrina 1:50.000 y al 2% con

epinefrina 1:100.000. Lidocaina al 3% “simple” se presenta sin epinefrina.
45
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3.8.3.2.2 CLORHIDRATO DE MEPIVACAINA
(MEPIVACAINA HCI)

CLASIFICACION. AMIDA
FORMULA QUIMICA 1-Metil-2’,6-pipecoloxilidida clorhidrato.

CH,
Tk
N
CH] (.I-.HJ Tomado de Referencia 45

APROBACION DE LA FDA. Abril de 1960
POTENCIA. 2 (procaina =1; lidocaina=2).
TOXICIDAD. 1.5-2 (procaina =1; lidocaina=2)

Pa,

wﬁ

?

METABOLISMO. Hepatico, por oxidasas microsomales de funcion fija, la

hidroxilacion y la N-desmetilaciéon desempefian papeles esenciales en el

metabolismo de la mepivacaina.

EXCRECION. Via renal; aproximadamente el 1- 16% de la dosis anestésica

se excreta sin metabolizar.

PROPIEDADES VASODILATADORAS. La mepivacaina solo produce una

vasodilatacién leve. La duracion de la anestesia pulpar con mepivacaina

sin vasoconstrictor es de 20- 40 minutos (la de la lidocaina sin

vasoconstrictor es de 5-10 minutos, mientras que la de la procaina sin

vasoconstrictores de hasta 2 minutos) +°

PKa 7.6

pH DE LA SOLUCION SIMPLE. 4.5 - 6.0

pH DE LA SOLUCION DEL VASOCONSTRICTOR. 3.0
COMIENZO DE ACCION. Répido (3- 5 minutos)*s
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CONCENTRACION DENTAL EFICAZ. 3% sin vasoconstrictor; 2% con

vasoconstrictor

VIDA MEDIA ANESTESICA 1.9 horas

EFECTO ANESTESICO TOPICO. No a las concentraciones aceptables

desde el punto de vista clinico.

CLASIFICACION DURANTE EL EMBARAZO. Clasificacion C

SEGURIDAD EN LA LACTANCIA. Seguro %

REACCIONES ADVERSAS: La incidencia de alergia documentada y
reproducible a mepivacaina, un anestésico de grupo amida, es casi

inexistente.

DOSIS MAXIMA RECOMENDADA. La dosis maxima recomendada es de

6,66 mg/kg de peso corporal, sin llegar a superar los 400 mg

PRESENTACIONES. El clorhidrato de Mepivacaina esta disponible en dos
formulaciones en Norteamérica: al 3% sin vasoconstrictor y al 2% con
vasoconstrictor (corbadrina) 1:20.000. Lidocaina al 3% “simple” se presenta

sin epinefrina. 4°

133



s, |
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO f@!ﬁ
UNAM

1904

3.8.3.2.3 CLORHIDRATO DE PRILOCAINA
(PRILOCAINA HCI)

CLASIFICACION. AMIDA
OTROS NOMBRES QUIMICOS Propitocaina
FORMULA QUIMICA 2-propilamino-0-propionotoluididaclorihidrato.

CH,
Gty
NHeCO*CHe*N
| NH

CH,

Tomado de Referencia 45

APROBACION DE LA FDA. Noviembre de 1965
POTENCIA. 2 (procaina =1; lidocaina=2).
TOXICIDAD. 1 (procaina =1; lidocaina=2); 40 menos toxica que la

lidocaina.

METABOLISMO. Es hidrolizada directamente por las amidasas hepaticas
hacia la rtotoluidina y la N-propilalanina. El dioxido de carbono es un
producto final de la biotransformacion de la prilocaina. La eficiencia de la
degradacion corporal de la prilocaina se demuestra por la fraccion muy

pequefia de prilocaina intacta que se recupera en la orina.

EXCRECION. Via renal; el aclaramiento renal de prilocaina es mas rapido
gue para otras amidas, con lo que se elimina mas rapidamente de la
circulacion.

PROPIEDADES VASODILATADORAS. La prilocaina es un vasodilatador.
Produce una vasodilatacion mas intensa que la mepivacaina, pero menos

que la lidocaina y mucho menos que la de la procaina. #°
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pH DE LA SOLUCION SIMPLE. 6.0- 6.5

pH de la solucion del vasoconstrictor. 4.0

COMIENZO DE ACCION. Ligeramente mas lento que el de la lidocaina (3-
5 minutos)

CONCENTRACION DENTAL EFICAZ. 4%

VIDA MEDIA ANESTESICA 1.6 horas

EFECTO ANESTESICO TOPICO. No a las concentraciones aceptables
desde el punto de vista clinico

CLASIFICACION DURANTE EL EMBARAZO. Clasificacion B
SEGURIDAD EN LA LACTANCIA. Desconocida

REACCIONES ADVERSAS: Esta relativamente contraindicada en
pacientes con metahemoglobinemia idiopatica 0  congénita,
hemoglobinopatias (anemia drepanocitica), anemia, 0 insuficiencia
cardiaca o pulmonar demostradas por hipoxia, ya que los valores de la
metahemoglobina aumentan, con lo que disminuye la capacidad de
transporte de oxigeno. También estad contraindicado en pacientes que
reciben paracetamol o fenacetina, pues ambos elevan la concentracion de

metahemoglobina.

DOSIS MAXIMA RECOMENDADA. La dosis maxima recomendada es de
8.0 mg/kg de peso corporal para los pacientes adultos, hasta una dosis

maxima recomendada de 600mg
PRESENTACIONES. El clorhidrato de prilocaina esta disponible en dos

formulaciones en Norteamérica: prilocaina simple (sin vasoconstrictor) y

prilocalna con vasoconstrictor (epinefrina 1:200.000). 45
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3.8.3.2.4 CLORHIDRATO DE ARTICAINA
(ARTICAINA HCI)

CLASIFICACION. MOLECULA HIBRIDA, Se ha clasificado como una
amida; sin embargo posee caracteristicas tanto de amina como de éster.
FORMULA QUIMICA
3-N-propilamino-propionilamino-2-carbometoxi-4-metiltiofeno clorhidrato

S
COOCH,
A .
HAC NHCOCHNHCH,CHyCHy
CH;

Tomado de Referencia 45

Aprobacion de la FDA. Abril de 2000
POTENCIA. 1.5 veces la de la lidocaina; 1.9 veces la de la procaina

TOXICIDAD. Similar a la de la lidocaina y la procaina.

METABOLISMO. La articaina es el Unico anestésico local de tipo amida
que tiene un grupo tiofeno. Dado que el clorhidrato de articaina es la Unica
amida que posee un grupo éster, su biotransformacion se produce tanto en
el plasma (hidrolisis por esterasas plasmaticas) como en el higado
(enzimas microsomales hepéticas). Su degradacién se inicia por hidrolisis
del acido carboxilo de los grupos Ester para dar lugar al acido carboxilo
libre. La reaccién sigue varias vias, descomposicion del acido carboxilico,

formacion de un grupo aminoacido por ciclizacion interna y oxidacion.

EXCRECION. Via renal; aproximadamente un 5 - 10 % sin metabolizar y

un 90% en forma de metabolitos (M1 en el 87%, M2 en el 2%) 4°
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PROPIEDADES VASODILATADORAS. Su accion vasodilatadora es
equiparable a la de lidocaina. La procaina es ligeramente mas
vasodilatadora.

PKa 7.8

pH DE LA SOLUCION SIMPLE. No disponible en EE. UU. (El clorhidrato
de articaina al 4% “simple” esta disponible en Alemania.)

pH DE LA SOLUCION DEL VASOCONSTRICTOR. 3.5-4.0

COMIENZO DE ACCION. Articaina 1:200.000 1-3 minutos, con articaina
1:100.000 1-2 minutos y medio

CONCENTRACION DENTAL EFICAZ. 4% con epinefrina 1:100.000 o 1:
200.000.

VIDA MEDIA ANESTESICA 27 minutos

EFECTO ANESTESICO TOPICO. No a las concentraciones aceptables

desde el punto de vista clinico

CLASIFICACION DURANTE EL EMBARAZO. Clasificacion C

SEGURIDAD EN LA LACTANCIA. Desconocida (Se debe utilizar con
precaucion en mujeres lactantes, ya que se desconoce si la articaina se

excreta en la leche materna)

REACCIONES ADVERSAS: metahemoglobinemia en dosis elevadas

DOSIS MAXIMA RECOMENDADA. La dosis maxima recomendada por la

FDA es de 7.0 mg/kg de peso corporal para el paciente adulto.
PRESENTACIONES. El clorhidrato de articaina esta disponible en dos

formulaciones en Norteamérica: 4% con epinefrina 1:100.000 y 4% con
epinefrina 1:200.000. 45
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3.8.3.2.5 CLORHIDRATO DE BUPIVACAINA
(BUPIVACAINA HCI)

CLASIFICACION. AMIDA
FORMULA QUIMICA 1-butil-2",6 pipecoloxilidida clorhidrato.

CH,

—
V
CHy CHo

Tomado de Referencia 45

APROBACION DE LA FDA. Octubre de 1972

POTENCIA. 4 veces la de la lidocaina y la mepivacaina.

TOXICIDAD. Similar a la de la lidocaina y la procaina.

METABOLISMO. Se metaboliza en el higado por amidasa

EXCRECION. Via renal; se ha recuperado en la orina un 16% de

bupivacaina sin metabolizar.

PROPIEDADES VASODILATADORAS. Relativamente significativas:
mayores que las de lidocaina, prilocaina y la mepivacaina, aunque mucho

menores que las de procaina

PKa 8.1

pH DE LA SOLUCION SIMPLE. 4.5-6-0

pH DE LA SOLUCION DEL VASOCONSTRICTOR. 3.0-4.5

COMIENZO DE ACCION. Inicio de accién mas lento que los demas
anestésicos locales utilizados con frecuencia (6-10 minutos)
CONCENTRACION DENTAL EFICAZ. 0.5%

VIDA MEDIA ANESTESICA 2.7% horas 4
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EFECTO ANESTESICO TOPICO. No a las concentraciones aceptables
desde el punto de vista clinico

CLASIFICACION DURANTE EL EMBARAZO. Clasificacion C

SEGURIDAD EN LA LACTANCIA. Seguro.

REACCIONES ADVERSAS: no se recomienda en pacientes jovenes ni en
aquellos expuesto a riesgo elevado de lesidén posoperatoria de las partes
blandas, como las personas con discapacidad fisica y mental.

DOSIS MAXIMA RECOMENDADA. La dosis maxima recomendada por la
FDA es de 90 mg. No existe una dosis recomendada segun el peso en EE.
UU. En Canada la dosis maxima es de 2.0 mg/kg.

PRESENTACIONES. El clorhidrato de Bupivacaina esta disponible en una
solucién al 0.5% con epinefrina 1:200.000. 4°
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3.8.4 VASOCONSTRICTORES
3.8.4.1 EPINEFRINA (ADRENALINA)

ESTRUCTURA QUIMICA

La epinefrina como sal acida es muy hidrosoluble. El deterioro (mediante
oxidacion) se acelera por el calor y por la presencia de iones metalicos
pesados. Alas soluciones de epinefrina se les suele afadir bisulfito sédico
para retrasar su deterioro. La caducidad de un cartucho de anestésico local
con vasoconstrictor es en cierto modo mas corta (18 meses) que la de uno

gue no contiene vasoconstrictor. (36 meses).

Tomado de Referencia 45

Origen
Esta disponible de forma sintética y se obtiene a partir de la medula
suprarrenal de animales. Existe tan en forma levogira como dextrégira; la

primera es unas 15 veces mas potente que la segunda.

Mecanismos de accion
Actla directamente tanto sobre los receptores adrenérgicos alfa como los

B; predominan los efectos beta.

Efectos sistémicos:
Miocardio. Estimula los receptores beta, del miocardio. El gasto cardiaco y

la frecuencia cardiaca estan aumentados.
Células marcapasos

Estimula los receptores B1 y aumenta la irritabilidad de las células

marcapasos, lo que aumenta la incidencia de arritmias.*®
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Arterias coronarias:
Dilata las arterias coronarias, lo que hace que aumente el flujo sanguineo

coronario.

Presion arterial:

La presiona arterial sistolica aumenta. La presion arterial diastolica
disminuye cuando se administran dosis bajas debido a la mayor
sensibilidad a la epinefrina de los receptores beta 1 que de los receptores

alfa en los vasos que irrigan los masculos esqueléticos.

Dinamica cardiovascular:

El efecto global de la epinefrina sobre el corazén y el sistema
cardiovascular es una estimulacion directa:

Aumento de las presiones arteriales sistélica y diastdlica, gasto cardiaco,
del volumen sistolico de la frecuencia cardiaca, de la fuerza de contraccion
y Aumento del consumo de oxigenos miocardico

Estos efectos producen una disminucion global de la eficiencia cardiaca.

Hemostasia:

Desde el punto de vista clinico, la epinefrina se utiliza con frecuencia como
vasoconstrictor para conseguir hemostasia durante los procedimientos
quirargicos. La inyeccion de epinefrina directamente en el campo quirargico
eleva con rapidez sus contracciones tisulares, estimula sobre todo los
receptores alfa y produce hemostasia. Como las concentraciones tisulares
de epinefrina disminuyen con el tiempo, su accion principal sobre los vasos
sanguineos revierte a vasodilatacion por el predominio de los efectos 32,
por lo tanto, es frecuente observar una cierta hemorragia a las 6 horas del

procedimiento quirdrgico.
Sistema respiratorio:

Es un dilatador potente del musculo liso de los bronquiolos y sirve para

tratamiento de los episodios mas refractarios de broncoespasmos. 4°
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Sistema nervioso central:
A las dosis terapéuticas habituales no es estimulante potente del sistema
nervioso central (SNC). Sus efectos estimulantes sobre el SNC aparecen

cuando se administran dosis excesivas.

Metabolismo:

Aumenta el consumo de oxigeno en todo los tejidos a través de su efecto
beta estimula la glucogendlisis en el higado y el musculo esquelético, lo
que produce una elevacion de la glucemia con concentraciones

plasméticas de epinefrina es 150-200pg/ml.

Finalizacion del efecto y eliminacion:

El efecto de la epinefrina concluye sobre todo por su recaptacion en los
nervios adrenérgicos. La epinefrina que escapa de la recaptacion se
inactiva rapidamente en sangre por enzimas como catecol-O-
metiltransferasa (COMT) y monoaminooxidasa (MAQO), ambas presentes
en el higado. Solo una pequefia cantidad (aproximadamente 1%) de

epinefrina se excreta por la orina sin metabolizar.

Efectos adversos y sobredosis:

Las manifestaciones clinicas de sobredosis guardan relacion con la
estimulacion del SNC, y consisten en miedo y ansiedad, tension,
desasosiego, cefalea pulsatil, temblor, debilidad, mareaos, palidez,
dificultad respiratoria y palpitaciones. Las arritmias cardiacas van
aumentando en frecuencia al elevarse las concentraciones de epinefrina.
Pueden apreciarse elevaciones espectaculares tanto de la presion arterial
sistélica (>300mmHg) como de la diastélica (>200mmHg) que han 4
producido hemorragias cerebrales. En pacientes con insuficiencia arterial

coronaria pueden desencadenarse episodios anginosos. 4°
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Disponibilidad en odontologia:
La epinefrina es el vasoconstrictor mas potente y mas utilizado en
odontologia. Esta disponible en las disoluciones y los farmacos siguientes:

Disponibilidad en odontologia. La epinefrina es el
vasoconstrictor mds potente y mids utilizado en odontolo-
gia. Esti disponible en las diluciones y los firmacos si-

guientes:
Dilucién de epinefrina Anestésico local
(genérico)
1:50.000 Lidocaina
1:80.000 Lidocaina [lignocaine]
(Reino Unido)
1:100.000 Articaina
Lidocaina
1:200.000 Articaina®
Bupivacaina
Etidocaina'
Lidocaina
Mepivacaina®
Prilocaina
1:300.000 Lidocaina*

*No disponible en Estados Unidos (junio 2004).
"No corr i enk Unidos el aho 2002).

Tomado de Referencia 45

Dosis maxima:

Se debe de usar una solucibn menos concentrada capaz de controlar el
dolor con eficacia. La lidocaina esta disponible con dos disoluciones de
epinefrina, de 1:50.000 y 1:100.000. En Estados Unidos. La duracion de la
anestesia pulpar y de tejidos blandos es equivalente en todos los
preparados. Por lo tanto, se recomienda utilizar una concentracion de
epinefrina de 1:100.000 con lidocaina cuando es preciso un control
analgésico amplio. 4°

TABLA 35
Dosis maximas recomendadas de epinefrina
Cartuchos (serie)
Paclente con enfermedad
cardlovascular

Concentracién clinicamente
de epinefrina Paciente sano significativa
(ug/cartucho) normal (ASA I)* (ASA 1 o IV)!
1:50.000 (36) 55 1
1:100.000 (18) 1 2
1:200.000 (9) 22¢ 4

*Dosis maxima de epinefrina de 0,2 mg o 200 ug por consulta.
'Dosis maxima recomendada de 0,04 o 40 pg por consulta.
*El volumen maximo real esta limitado por la dosis del anestésico local.

Tomado de Referencia 45
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El uso de este vasoconstrictor no esta contraindicado en mujeres
embarazadas, de hecho su uso disminuye la toxicidad.

Evitar el uso de vasoconstrictor podria acortar la duracion de la accion del
anestésico, lo que limitaria el tiempo de consulta, e inducira estrés y dolor

dental/psicolégico.

Los vasoconstrictores pueden ejercer efectos directos sobre el musculo liso
uterino y causar contracciones, atravesar la placenta y causar depresion
fetal, lo que limita la dosis al minimo necesaria. Sin embargo, las dosis
maximas recomendadas son demasiado pequefias para alcanzar niveles

fetales significativos.

Durante la lactancia se recomienda el uso de anestésicos locales sin
adrenalina, concretamente el uso de lidocaina sin adrenalina ya que se han
descrito reacciones idiosincraticas como resultado de los aditivos (sulfitos
o metilparabenceno) frecuentemente usados en anestésicos locales.

Un estudio realizado por Canadian Dental Association asegura que el uso
de anestésicos locales con vasoconstrictor es seguro; aunque también
subraya la necesidad de realizar una buena aspiracion previa a la inyecciéon
para minimizar la posibilidad de inyeccion intravascular. La inyeccion
intravascular de la adrenalina puede causar vasoconstriccion arterial

uterina y un descenso del aporte sanguineo.
Estos descensos se han demostrado que son parecidos a los que pueden

ocurrir durante una contraccion. Sin embargo, se deben evitar dosis altas

de vasoconstrictor para preservar la perfusion de la placenta. +°
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3.8.4.2 FELIPRESINA

ESTRUCTURA QUIMICA

Cys-Phe-Phe-Gly-Asn-Cys-Pro-Lys-GlyNH»
| ]

Tomado de Referencia 45

Mecanismo de accion
Actua como estimulador directo del musculo liso vascular. Su efecto parece

ser mas intenso sobre la microcirculacion venosa que sobre la arteriola. 4°

EFECTOS SISTEMICOS.

Miocardio:
No se observan efectos directos.
Células marcapasos. No es arritmogénica, a diferencia de las aminas

simpaticomiméticos (epinefrina y norepinefrina)

Arterias coronarias:
Cuando se administra a dosis elevadas, puede alterar el flujo sanguineo

coronario

Vasculatura:
A dosis altas la vasoconstriccion cutanea inducida por la felipresina puede

causar palidez facial.

Sistema Nervioso central:

La felipresina no tiene ningun efecto sobre la transmision nerviosa
adrenérgica.

Utero. Tiene efectos antidiuréticos y oxitécicos, y estos Ultimos

contraindican su administracién en las pacientes embarazadas.*®
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Efectos adversos y sobredosis:
Los estudios clinicos de laboratorio con felipresina en animales y seres
humanos han demostrado un margen de seguridad amplio. La incidencia

de reacciones sistémicas es minima.

Aplicaciones clinicas:
Se usa como vasoconstrictor en anestésicos locales para disminuir su

absorcion e incrementar su duraciéon de accion.

Disponibilidad en odontologia
Se utiliza en una dilucion de 0.03 Ul (unidades internacionales) /ml con
prilocaina al 3% en Japon, Alemania, y otros paises. No esta disponible

como vasoconstrictor en Estados Unidos.

Dosis maxima:

Las soluciones de felipresina no se recomiendan cuando se necesita
hemostasia, pues predominan sus efectos venosos mas que arteriales. En
pacientes con deterioro cardiovascular significativo desde el punto de vista
clinico (ASA 3 o0 4), la dosis maxima recomendada es de 0.27 Ul; 9 ml de
0.03 Ul/ml. 4
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3.9 CLASIFICACION DE FARMACOS DE ACUERDO A LA FDA.
(FOOD AND DRUG ADMINISTRATION) SEGUN AL RIESGO
TERATOGENO.

AINES DE USO FRECUENTE EN ODONTOLOGIA

Uso en lactancia

Uso en embarazo

Farmaco Clasificacion FDA (si/o) (silno)
PARACETAMOL B sl si
METAMIZOL D CONTRAINDICADO CONTRAINDICADO
AClDO CONTRAINDICADO,
c/D especialmente Sl, con precaucion
ACETIL SALIC"-ICO durante el 3° trimestre
CONTRAINDICADOQ,
IBUPROFENO B/D especialmente sf
durante el 3° trimestre
DICLOFENACO B/D CONTRAINDICADO st

ANTIBIOTICOS DE USO FRECUENTE EN ODONTOLOGIA

Farmaco

Clasificacion FDA

Uso en embarazo

Uso en lactancia

(si/no) (si/no)

AMOXICILINA B Si Si

AMOXICILINA + . g S
AC.CLAVULANICO
; ) CONTRAINDICADO, suspender

METRONIDAZOL B Si, con precaucion. lactancia 12/24 horas
AZITROMICINA B Si Si, con precaucion.
CLINDAMICINA B Si, con precaucion. Si, con precaucién.

ESTOLATO DE

ERITROMICINA D CONTRAINDICADO CONTRAINDICADO
ERITROMICINA B Si sf
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BLOQUEADORES LOCALES DE USO FRECUENTE EN
ODONTOLOGIA

FATMaco Clasificacién FDA Uso en embarazo Uso en lactancia
Stmac I (si/no) (si/no)
LIDOCAINA B Si Si
3 ARTICAINA C Si Si
g
g PRILOCAINA B S s
3
< MEPIVACAINA C Si Si
BUPIVACAINA C Si Si
'1% " ADRENALINA C Si, con precaucion Si, con precaucion
=)
ISlE] .
S : CONTRAINDICADO, riesgo de "
E FENILPRESINA No categorizada aborto/ parto prematuro Si
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3.10 RIESGO DE TERATOGENESIS DE FARMACOS EN
PACIENTES GESTANTES SEGUN LA OMS

ANTIINFLAMATORIOS NO ESTEROIDEOQOS (AINES)

FARMACO RIESGO TERATOGENO

PARACETAMOL No se sabe que sea perjudicial

Evitese excepto cuando el beneficio potencial
supere el riesgo. Tercer trimestre: Con su uso
IBUPROFENO regular cierre del ductus arteriosus fetal in
Uteroy posiblemente hipertension pulmonar
persistente del neonato. Retraso en el inicio y
alargamiento del parto
Tercer trimestre: Alteracion de la funcion
plaguetaria y riesgo de hemorragia; retraso en el
inicio y alargamiento del parto con aumento de
) hemorragia; evitense dosis analgésicas si es
ACIDO ACETIL posible en las Ultimas semanas (dosis bajas
SALICILICO probablemente no son perjudiciales); con dosis
altas, cierre del ductus arteriosus fetal in Gtero y
posible hipertension pulmonar persistente del
neonato; kernicterus en neonatos ictéricos

METAMIZOL SODICO NO SE ENCUENTRA EN LA LISTA
DICLOFENACO NO SE ENCUENTRA EN LA LISTA

Tomado de Referencia 46

ANTIBIOTICOS/ ANTIMICROBIANOS

FARMACO RIESGO TERATOGENO
No se sabe que sea perjudicial

AMOXICILINA CON ACIDO
CLAVULANICO

No se sabe que sea perjudicial
CLINDAMICINA

So6lo se recomienda si el beneficio

AZITROMICINA potencial supera el riesgo
Primer trimestre: efectos sobre el
TETRACICLINA desarrollo esquelético en estudios
en animales

No se sabe que sea perjudicial
ERITROMICINA

Evitese las pautas con dosis altas

METRONIDAZOL

Tomado de Referencia 46
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BLOQUEADORES LOCALES

FARMACO RIESGO TERATOGENO

) Tercer trimestre: Con dosis altas, depresion
LIDOCAINA respiratoria, hipotonia y bradicardia neonatal
tras bloqueo epidural o paracervical
MEPIVACAINA NO SE ENCUENTRA EN EL FORMATO

PRILOCAINA NO SE ENCUENTRA EN EL FORMATO
ARTICAINA NO SE ENCUENTRA EN EL FORMATO
BUPIVACAINA Tercer trimestre: Con dosis altas, depresion

respiratoria, hipotonia y bradicardia neonatal
tras bloqueo paracervical o epidural

Tomado de Referencia 46

NOTA OMS: Si no se encuentra en el formato, no quiere decir que no
exista ningun riesgo.

3.11 RIESGO DE TERATOGENESIS DE FARMACOS EN
MUJERES EN PERIODO DE LACTANCIA SEGUN LA OMS

FARMACOS ANTINFLAMATORIOS NO ESTEROIDEOS (AINES)

FARMACO RIESGO TERATOGENO

Pequefia cantidad presente en la leche; seguro en
PARACETAMOL tratamientos cortos y a las dosis habituales; se
recomienda vigilar al lactante

Cantidad demasiado pequefia para ser perjudicial;

IBUPROFENO pautas cortas son seguras a las dosis habituales

) Tanda corta segura a la dosis habitual; vigilancia del

ACIDO ACETIL lactante; la administracion regular de dosis altas puede
SALICILICO

alterar la  funcion plaquetaria y  producir
hipoprotrombinemia en el lactante si los depdsitos de
vitamina K neonatal bajan; posible riesgo de sindrome
de Reye

NO SE ENCUENTRA EN EL FORMATO

METAMIZOL
sSODICO

DICLOFENACO NO SE ENCUENTRA EN EL FORMATO

Tomado de Referencia 46
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ANTIBIOTICOS

FARMACO RIESGO TERATOGENICO

AMOXICILINA CON | pequefias cantidades en la leche; segura a dosis

AC|D,O habituales; vigilancia del lactante
CLAVULANICO

Cantidad probablemente demasiado pequeia
CLINDAMICINA | para ser perjudicial, pero se ha descrito diarrea
sanguinolenta en un lactante

AZITROMICINA | No se dispone de informacion

Se puede proseguir la lactancia; use un farmaco
TETRACICLINA | alternativo si es posible (la absorcion y
consiguiente decoloracion dental en lactantes se
puede prevenir mediante la quelacion con calcio
en la leche)

Solo pequeiias cantidades en la leche; seguro a
ERITROMICINA | |as dosis habituales; vigile al lactante

Cantidades significativas en la leche; se puede
METRONIDAZOL | prosequir la lactancia; evite dosis altas; utilice un
farmaco alternativo si es posible

BLOQUEADORES LOCALES

FARMACO RIESGO TERATOGENICO

LIDOCAINA Cantidad demasiado pequefia para ser
perjudicial

MEPIVACAINA NO SE ENCUENTRA EN EL FORMATO

PRILOCAINA NO SE ENCUENTRA EN EL FORMATO

ARTICAINA NO SE ENCUENTRA EN EL FORMATO

BUPIVACAINA Cantidad demasiado pequeia para ser
perjudicial

NOTA OMS: Si no se encuentra en el formato, no quiere decir que no

exista ningun riesgo Tomado de Referencia 46
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4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El odontologo en su practica de dia a dia se ve rodeado ante una gran
diversidad de pacientes con caracteristicas y condiciones, fisicas,
psicoldgicas y sistémicas, cada uno con problemas y sintomatologias
diferentes, que buscan la resolucién de su problema lo mas rapido y eficaz

posible.

Por lo que, los estudiantes y egresados, tienen el compromiso de tener un
amplio conocimiento para poder atender las necesidades de cada paciente

que se presenten a su consulta.

Uno de los pacientes con alta incidencia en llegar al consultorio son las
pacientes embarazadas o en estado de lactancia, un estudio realizado por
la INEGI reconocié que su atencion odontolégica es cada vez mas

frecuente ascendiendo de un porcentaje de 0.5% a un 0.9%.

Los motivos de su atencidn son por distintas razones, como valoracion para
prevencion, enfermedades preexistentes o posteriores a su embarazo y en

el mayor de los casos problemas y enfermedades inducidos por la misma.

En la consulta odontoldgica el paciente puede estar expuesto a sufrir
eventos adversos de cualquier indole. Se dice que el mayor numero de

eventos adversos en odontologia se debe al uso de farmacos.

A lo largo de los afios se han estudiado y comprobado que algunos de los
defectos y malformaciones congénitas se han derivado a la exposicion

guimica de algun farmaco durante o posterior de la vida intrauterina

Dadas las circunstancias el odontologo tiene la necesidad de tener un
amplio conocimiento sobre farmacologia en embarazadas y lactantes
¢Podemos prescribir cualquier AINE y antibidético a una paciente
embarazada y Lactante? ¢ Todos los bloqueadores locales son seguros de
administrar en las mujeres gestantes y en lactancia? ¢En qué periodo de

gestacion es el mas conveniente para realizar algun tratamiento?
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Coémo profesionales de la salud se tiene como obligacion brindar la
seguridad al paciente, tratar de evitarlos lo menor posible, no obstante, de

presentar algun evento adverso.

Por lo que surge el cuestionamiento ¢Los estudiantes de la sexagésima
tercera promocion de seminario de titulacion de la F.O. UNAM; ¢tienen el
conocimiento adecuado, sobre los farmacos seguros que se pueden
emplear en pacientes embarazadas y en la lactancia? Y ¢La Facultad de
Odontologia UNAM en su plan de estudios enfoca que farmacos se deben

usar en mujeres embarazadas y lactantes?
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5. JUSTIFICACION

La formacién académica de los estudiantes de odontologia, tiene como
propdsito, educar, capacitar, y crear profesionales de la salud, que cuenten
con la capacidad y conocimiento, para poder brindar una atencion
excepcional, de calidad ante cualquier situacion que se presente, de

acuerdo a la diversidad de los pacientes.

El Cirujano Dentista egresado de la Facultad de Odontologia UNAM. debe
ser competente para aplicar medidas de proteccion y seguridad de los
pacientes que demandan atencién con la finalidad de prevenir riesgos y
eventos adversos que pudieran presentarse, en cumplimiento de la

normatividad vigente en materia de salud.

Ya que el egresado debe conocer el uso seguro de farmacos como AINES,
antibiéticos y bloqueadores locales, de mayor uso en el ambito
odontoldgico. Para determinar si, al momento de prescribir y emplear
farmacos, en pacientes que presenten alguna enfermedad, de origen bucal
y mas aparte, se encuentren en estado de gestacion o lactancia, conocen
como administrar un farmaco, sin ocasionar algin efecto adverso como la

teratogénesis o defectos embrionarios.

Es importante como profesionales de la salud tener el compromiso de
brindar un tratamiento eficaz y seguro al paciente y para ello, es
indispensable que el odontélogo tenga un amplio conocimiento sobre el
estado fisiolégico de la mujer gestante y lactante, asi como el tipo de
farmacos autorizados y confiables que no obstante de presentar algun
evento adverso, se pueda obtener el minimo o casi nulo de estos, y que

sobre todo se pueda devolver la salud y bienestar de nuestros pacientes.
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6. OBJETIVOS

6.1 GENERAL
Determinar el conocimiento que sobre AINES, antibi6ticos y bloqueadores

locales en mujeres embarazadas y lactantes tienen los estudiantes de

seminario de titulacién 63° promocion F.O. UNAM.

6.2 ESPECIFICOS

v' Evaluar:

El conocimiento que tienen los estudiantes del seminario de titulacion

mediante una encuesta en relacion a

o AINES, Antibidticos y Bloqueadores locales que pueden emplearse en

mujeres embarazadas y lactantes.

o El riesgo en atencion odontolégica y uso farmacéutico de acuerdo al

periodo de embarazo en el que se encuentre.

o A la teratogenicidad de farmacos en pacientes embarazadas y en

lactancia

v ldentificar si los estudiantes del seminario de titulacién conocen la
clasificacion de teratogenicidad de farmacos para pacientes

embarazadas y lactantes realizadas por la FDA.

v' Verificar si el plan de estudios de la F.O. cuenta con el enfoque

farmacoldgico en el embarazo y lactancia.
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7. METODOLOGIA

7.1 MATERIAL Y METODO

Se pidi6 apoyo a la profesora responsable de la materia de metodologia de
la investigacion de turno matutino para la aplicacion de la encuesta (ver
Anexo 1). En el estudio se selecciond al grupo de estudiantes del seminario
de titulacién 63° promocion de la Facultad de Odontologia, UNAM. y previo,
se solicité la firma del consentimiento validamente informado para realizar

la prueba. (Ver Anexo 2)

Para el analisis de la encuesta se considero lo siguiente:

El cuestionario consta de 20 preguntas, que se dividen de acuerdo a los
temas, conocimiento sobre la aplicacion en embarazo y lactancia de AINES
que contiene las preguntas: 3, 14, 16, 17; Antibiéticos: 4, 5, 6, 7, 12, 19, 20;
Bloqueadores locales: 2, 8, 9, 10 ,11; Conocimiento general de periodos del
embarazo: 1, 2,13; y la clasificacion de riesgos teratégenos de la FDA. con

la pregunta 15.

Donde cada cuestionamiento puede obtener los siguientes valores:
Si la afirmacioén correcta es de acuerdo:

1- De acuerdo

2- Ni de acuerdo, ni desacuerdo

3- Desacuerdo
Si la afirmacién correcta es desacuerdo:

1- De acuerdo

2- Ni de acuerdo, ni desacuerdo

3- Desacuerdo
Este cuestionario fue basado de acuerdo a la escala de Likert.

La escala de Likert consiste en un conjunto de items presentados en forma

de afirmaciones o juicios, ante los cuales se pide la reaccién de los
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participantes. Es decir, se presenta cada afirmacion y se solicita al sujeto
que externe su reaccion eligiendo uno de las categorias de la escala.
Tales frases o juicios deben expresar solo una relacion logica, ademas es
muy recomendable que no excedan de 20 palabras.

Es indispensable sefialar que el nimero de categorias de respuesta debe
ser igual para todas las afirmaciones. Pero siempre respetando el mismo
orden o jerarquia de presentacidon de las opciones para todas las frases.
Si los patrticipantes tienen poca capacidad de discriminar se pueden
considerar dos o tres categorias. Debe recalcarse que el numero de
categorias de respuesta tiene que ser el mismo para todos los items.

Las afirmaciones pueden tener direccion favorable o positiva y desfavorable
0 negativa. Y esta direccion es muy importante para saber como se
codifican las alternativas de respuesta.

Si la afirmacion es positiva significa que califica favorablemente al objeto
de actitud, de este modo, cuanto mas de acuerdo con la afirmacion estén
los participantes su actitud seré igualmente mas favorable.

La escala de Likert es, en sentido estricto, una medicion ordinal; sin

embargo es comuln que se le trabaje como si fuera de intervalo. 4

Se califico cada encuesta de manera individual para conocer el nivel de
conocimiento sobre AINES, antibiéticos y bloqueadores locales en
embarazo y lactancia que tienen los estudiantes y se construy6 una base
de datos con todas las respuestas recabadas apoyandonos en el programa
SPSS de IBM; con esta informacion se obtuvieron tablas estadisticas y
graficas de frecuencia, para conocer las tendencias en la distribucién de las

respuestas.

7.2 TIPO DE ESTUDIO
Transversal

7.3 LUGAR DE ESTUDIO
El estudio de llevo a cabo en el auditorio de la clinica periférica Padierna

de la Facultad de Odontologia UNAM, Ciudad de México
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7.4 POBLACION DE ESTUDIO
Los sujetos de estudio fueron 148 estudiantes inscritos en la 63° promocion

de seminario de titulacion de odontologia de la facultad de odontologia
UNAM. Turno matutino.

7.5 MUESTRA
Estuvo constituida por 131 estudiantes de seminario de titulacion que se

presentaron a clase el dia de la aplicacion de la encuesta.

7.6 CRITERIOS DE INCLUSION
Estudiantes de odontologia inscritos en el seminario de titulacion que

desearon participar en el estudio.
Turno matutino

Sexo indistinto

7.7 CRITERIOS DE EXCLUSION
Estudiantes que al momento de la evaluacion / encuesta se encontraron

ausentes independientemente del motivo

Estudiantes que al momento de la evaluacién no acepten participar en el
estudio.

Preguntas sin responder

Preguntas con respuestas dobles.

7.8 VARIABLES DE ESTUDIO

7.8.1 VARIABLE DEPENDIENTE:

Conocimiento

7.8.2 VARIABLE INDEPENDIENTE:

Uso de AINES, antibioticos y bloqueadores locales en pacientes

embarazadas.

158



.‘M FACULTAD .‘
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO ﬁ.\ ﬁ

UNAM
1904

APLICACION DE LA ENCUESTA EN AUDITORIO DE CLINICA
PERIFERICA PADIERNA

Fuente Directa
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8. RESULTADOS

La muestra estuvo constituida por 131 estudiantes de los cuales el 61.1 %
son mujeres y el 38.2 hombres y solo una persona no contesto. (Grafica 1).

Gréfica 1

Distribucion Porcentual del sexo de los estudiantes
de la 63° promocion del seminario de titulacion
F.O.UNAM.

m FEMENINO
B MASCULINO
SIN CONTESTAR

Fuente Directa

La edad promedio fue de 25 afios con una de + de 3.2 afios, la edad maxima
fue de 50 afios y la minima de 22.

Dentro de la muestra de estudiantes del seminario de titulacion
encontramos que un 67.9% tienen menos de un afio de haber egresado de
la carrera de Odontologia. Mientras que se identifica un estudiante con 10
afos de haber concluido la Licenciatura. (Grafica 2).

Gréafica 2

Distribucion Porcentual de los afios de egreso de los
estudiantes del seminario de titulacion 63° promocién
del seminario de titulacion F.O.UNAM.

80 67,9
60
40 26,7
20 ' 2,3 0,8 0,8 0,8 0,8
0 A _— _— _— _—v
0 1 2 4 5 8 10

B Porcentaje vélido Fuente Directa

160

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO w




La encuesta nos muestra que el 61.8 % de los estudiantes esta de acuerdo
de que existe el mismo riesgo de causar algiun dafio teratbgeno en la
administracion de farmacos de uso odontologico tanto en el periodo de
gestacion como en lactancia, contestando de manera correcta, ya que la
exposicion a cualquier agente quimico representa el mismo riesgo en
ambos casos, interesa que, aunque la mayoria contestdé apropiadamente
aun el 38.2% desconoce sobre el tema. (Tabla 1)

Tabla.l

Existe el mismo riesgo de causar algun daio teratégeno al bebé,
en la administracion de farmacos de uso odontolégico, cuando
la paciente se encuentra en periodo de gestacion y cuando pasa
al periodo de lactancia.

Frecuencia Porcentaje valido
Desacuerdo 40 30.5
Ni de acuerdo ni
desacuerdo 10 7.6
De acuerdo 81 61.8
Total 131 100

Fuente Directa

En el siguiente item se obtuvo que el 45.8% de los encuestados
respondieron de manera correcta, mientras que el 54.2% desconocen
sobre este tema. El segundo trimestre de embarazo, se ha considerado el
periodo mas seguro en caso de realizar procedimiento odontoldgico, por lo
que la respuesta correcta es “desacuerdo”. Se muestra que mas de la mitad
desconoce el periodo en que pueden brindar una atencién segura a una
paciente embarazada. (Tabla 2)

Tabla 2. El segundo trimestre de embarazo, es considerado como el
periodo de mayor riesgo para realizar cualquier tipo de
procedimiento, como la colocacion de anestésicos locales.

Frecuencia Porcentaje valido
De acuerdo 57 43.5
Ni de acuerdo ni
desacuerdo 14 10.7
Desacuerdo 60 45.8
Total 131 100

Fuente Directa
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El 45.8% de los estudiantes contestd estar en “desacuerdo” sobre la
costumbre en la administracion de Metamizol sbédico en mujeres
embarazadas, contestando acertadamente, ya que el uso de este
medicamento esta contraindicado en mujeres gestantes; por otro lado el
54.2% desconoce sobre el uso del farmaco. Llama la atencion que la mayor
parte de los egresados desconozcan la contraindicacion de Metamizol
sbédico en mujeres embarazadas ya que es teratdgeno para ellas (Tabla 3)

Tabla 3.

En las mujeres embarazadas, se acostumbra indicar Metamizol Sédico,
como analgésico y antipirético.

Frecuencia Porcentaje valido
De acuerdo 29 22.1
Ni de acuerdo ni a1 313
desacuerdo
Desacuerdo 60 45.8
No contestadas 1 0.8
Total 131 100

Fuente Directa

En esta afirmacion se observa, que solo el 36.6% de los estudiantes,
estuvo “de acuerdo” que la amoxicilina con acido clavulanico es uno
de los antibiéticos de primera eleccion ante tratamientos infecciosos
en mujeres gestantes, respondiendo acertadamente, por otro lado, el
63.3%.n0 sabe. Obteniendo que la mayoria de la muestra, desconoce
el uso de este farmaco, por lo que limitan sus opciones
farmacoterapéuticas, ante una situacion de infeccion. (Tabla 4)
Tabla 4. )

La Amoxicilina con Acido Clavulanico, es un antibidtico

del grupo de las penicilinas, y es el antibiético de

primera eleccion para pacientes embarazadas que

presenten algun cuadro de infeccion de origen

odontogénico, sin causar algun daio al feto

. Porcentaje
Frecuencia L.
valido

Desacuerdo 48 36.7

Ni de acuerdo ni 35 26.7
desacuerdo

De acuerdo 48 36.6

Total 131 100

Fuente Directa
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Observamos que soélo el 21.4% de la muestra contestd correctamente
estando “desacuerdo” sobre la contraindicacién de la Clindamicina en
embarazo, mientras que el 78.6% mostro su desconocimiento sobre el
farmaco.

La Clindamicina es un antibidtico de segunda eleccion y su uso esta
permitido, aunque se recomienda solo en situaciones que sea claramente
necesario. Se considera un alto desconocimiento por parte de los
estudiantes, ya que la mayor parte, no sabe que este farmaco se puede
emplear en pacientes embarazadas. (Tabla 5)

Tabla 5. La Clindamicina es un antibiotico que esta
contraindicado en pacientes embarazadas y lactantes,
debido a su toxicidad causando malformaciones al

producto.
. Porcentaje
Frecuencia -
valido
De acuerdo 63 48.1
Ni de acuerdo ni 39 29.8
desacuerdo
Desacuerdo 28 21.4
No contestadas 1 0.8
Total 131 100

Fuente Directa

En el siguiente item, se muestra que el 47.3% estuvo de acuerdo con la
afirmacion, respondiendo de manera acertada, mientas que el 52.7% no
sabe acerca del farmaco, y solo una persona no contesto. La Azitromicina
es un antimicrobiano que tiene la ventaja de poder administrarse una sola
dosis diaria, reduciendo el abandono del tratamiento, y es una opcion para
pacientes alérgicos a la penicilina, y hasta ahora no existe evidencia de ser
teratdgeno. (Tabla 6)

Tabla 6. La Azitromicina es un antibiético del grupo de
macrdlidos, y es el antibiotico de primera eleccion en
pacientes embarazadas alérgicas a la penicilina
debido a su bajo riesgo de toxicidad.

Frecuencia Porcentaje valido

De acuerdo 62 47.3
Ni de acuerdo ni
desacuerdo 28 21.4
Desacuerdo 40 30.5
No contestadas 1 0.8
Total 131 100

Fuente Directa
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En este apartado se muestra que el 82.4% de los encuestados contesto de
manera correcta estando de acuerdo sobre la contraindicacion de la
Tetraciclina en pacientes embarazadas ya que es un farmaco que puede
ocasionar coloracion e hipoplasias importantes en el esmalte del bebé si se
expone durante su vida intrauterina o pudiendo provocar sindrome gris en
recién nacidos, Lo que llama la atencién es que un 17.6% contesto de
manera incorrecta al desconocer sobre el tema pudiendo existir un riesgo
de dafar .(Tabla 7)

Tabla 7. La Tetraciclina es un antibiético contraindicado en
pacientes embarazadas, ya que pueden ocasionar

coloracion e hipoplasia del esmalte

Frecuencia Porcentaje valido

Desacuerdo 9 6.9
Ni de acuerdo ni
desacuerdo 13 9.9
De acuerdo 108 82.4
No contestadas 1 0.8
Total 131 100

Fuente Directa

En la siguiente pregunta solo el 57.3% de los encuestados estan “de
acuerdo” sobre la preferencia del uso de lidocaina al 3% en mujeres en
lactancia, siendo la respuesta correcta, mientras que, el 42.7% resulté que
desconocen sobre tal efecto.

Se han descrito reacciones idiosincraticas en lactantes por el uso de
epinefrina lo que se recomienda el uso de lidocaina al 3% (sin
vasoconstrictor). Lo que demuestra solo menos de la mitad de los
estudiantes ponen en riesgo la salud del lactante. (Tabla 8)

Tablag. En mujeres en lactancia se recomienda el uso de
anestésico local lidocaina al 3%, debido a reacciones
idiosincraticas por la epinefrina.

Frecuencia Porcentaje valido

Desacuerdo 28 21.4
Ni de acuerdo ni
desacuerdo 27 20.6
De acuerdo 75 57.3
No contestadas 1 0.8
Total 131 100

Fuente Directa
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Solo el 47.3% de los encuestados estuvieron en “desacuerdo” con la
afirmacién del item, contestando de manera correcta, mientras que el
52.7% no saben sobre el tema. El uso de Felipresina esta contraindicado
en pacientes embarazadas debido a su potencial accion oxitocitica
pudiendo precipitar un aborto o un parto prematuro.

Lo que se observa que mas de la mitad de los estudiantes desconocen el
efecto este vasoconstrictor, y debido a ello, pueden ocasionar la muerte del
feto. (Tabla 9)

Tabla9. El anestésico local Prilocaina con Felipresina, es el
anestésico local catalogado como el mas seguro para
pacientes embarazadas.

Frecuencia Porcentaje valido

De acuerdo 32 24.4
Ni de acuerdo ni 37 28.2
desacuerdo
Desacuerdo 62 47.3
Total 131 100

Fuente Directa

El 75.6% esta de acuerdo sobre el uso de todos los anestésicos de grupo
amida en pacientes embarazadas, contestando erroneamente. Mientras
que solo el 24.4% que esta “en desacuerdo” contestaron correctamente.
Cada tipo de anestésico de grupo amida tiene su clasificacion de la FDA de
acuerdo al riesgo teratégeno en embarazo, por lo que no todos son de
categoria segura. (Tabla 10)

Tabla 10.

En pacientes embarazadas el uso de anestésicos del
grupo amida como Lidocaina, Mepivacaina, Articaina,
Bupivacaina, Prilocaina, son recomendables por ser de
categoria segura.

Frecuencia Porcentaje valido
Desacuerdo 32 24.4
Ni de acuerdo ni 28 21.4
desacuerdo
De acuerdo 71 54.2
Total 131 100

Fuente Directa
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El 16% de los estudiantes contestaron de manera correcta el siguiente
cuestionamiento al estar en de acuerdo con el uso de vasoconstrictor en
pacientes embarazadas ya que su uso no esta contraindicado, aunque se
debe tener precaucion con su uso, se dice que disminuye la toxicidad del
anestésico y evitar su uso podria cortar la duracién de la accion por lo que
podria ser contraproducente, lo inquietante es que el 84% desconoce sobre
el tema. (Tabla 11)

Tabla11. Es recomendable la colocaciéon de vasoconstrictor
adrenalina/noradrenalina en pacientes embarazadas
por su funcién de aumentar la potencia y duracién
del anestésico, hemostasia local, vasoconstriccion
arterial y reducir la absorcion sistémica del

anestésico
. Porcentaje
Frecuencia Lpe
valido
Desacuerdo 82 62.6
Ni de acuerdo ni 28 1.4
desacuerdo
De acuerdo 21 16
Total 131 100

Fuente Directa

En la siguiente pregunta se obtuvo que solo el 7.6 % de los estudiantes
esta en desacuerdo con la contraindicacién del Metronidazol en pacientes
gestantes, contestando acertadamente, mientras que el 92.4 % esta “de
acuerdo”, siendo esta una respuesta incorrecta. El Metronidazol se
caracteriza como el antibiético de segunda eleccion, y su administracién en
embarazadas esta autorizada solo si se requiere, se utiliza para infecciones
graves. Esto denota que la mayor parte de los estudiantes no conoce sobre
el uso seguro de este farmaco. (Tabla 12)

Tabla 12.
El Metronidazol esta contraindicado en pacientes

gestantes, ya que atraviesa la barrera placentaria y
se introduce en la circulacion fetal rapidamente.

Frecuencia Porcentaje valido

De acuerdo 102 77.9
Ni de acuerdo ni 19 14.5
desacuerdo

Desacuerdo 10 7.6
Total 131 100

Fuente Directa
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El tercer trimestre de embarazo conlleva un aumento de riesgo en
ocasionar problemas en el embarazo, se obtuvo que el 67.2% estuvieron
de acuerdo, siendo la respuesta correcta, mientras que un 32.8%
desconoce sobre el tema. Y una persona que no contesto. Resulta
preocupante ya que es indispensable que todos los estudiantes sepan los
periodos trimestrales en los que se puede atender a una paciente gestante
(tabla 13)

Tabla 13.  El tercer trimestre de embarazo es el periodo que
conlleva a un aumento de riesgo, ya que podemos
provocar un parto prematuro o sindrome de la vena
cava, por administracion de farmacos, por lo que no
es recomendable la atencion dental a menos que sea
una urgencia

Frecuencia Porcentaje vdlido

Desacuerdo 23 17.6
Ni de acuerdo ni
desacuerdo 19 14.5
De acuerdo 88 67.2
No contestadas 1 0.8
Total 131 100

Fuente Directa

El 62.6% contesto estar en “desacuerdo”, con el uso de acido acetil
salicilico en el tercer trimestre de embarazo contestando siendo la
respuesta correcta, mientras que el 37.4% desconoce, ya que la ingesta de
acido acetil salicilico durante el dltimo trimestre se ha asociado a
alteraciones en el nacimiento como bajo peso al nacer, aumento de la
incidencia de hemorragia intracraneana, muerte fetal y neonatal. (Tabla 14)

Tabla 14.
Se puede prescribir acido acetil salicilico durante el
embarazo, especificamente durante el tercer

trimestre.
Frecuencia Porcentaje valido

De acuerdo 16 12.2
Ni de acuerdo ni 32 0.4

desacuerdo
Desacuerdo 82 62.6
No contestadas 1 0.8
Total 131 100

Fuente Directa
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En este item, encontramos que solo el 6.9% contest6 de manera correcta,
estando en desacuerdo con la afirmacion, mientras que el 93.1% contesto
estar de acuerdo, siendo incorrecto, debido a que la clasificacion de la FDA.
sobre los riesgos teratdgenos de farmacos en embarazadas cuenta con 5
categorias: A, B, C, D y X. Esto quiere decir que la mayor parte de los
estudiantes del seminario de titulacion, no conocen la clasificacion, por lo
qgue ignoran cuales farmacos se pueden prescribir y emplear a mujeres
gestantes, lo que podria ocasionar riesgo en la salud de la paciente e
integridad del bebe. (Tabla 15)

Tabla 15. Para guiar a los profesionales en la interpretacion
del riesgo asociado a la prescripcidon de farmacos,
la FDA. realizé una clasificacion que cuenta con
cuatro categorias: categoria | alto riesgo, categoria
Il riesgo medio, categoria lll bajo riesgo, , categoria
IV sin antecedentes

. Porcentaje
Frecuencia L.
valido

De acuerdo 85 64.9
Ni de acuerdo ni 35 26.7
desacuerdo

Desacuerdo 9 6.9
No contestadas 2 1.5
Total 131 100

Fuente Directa

En la siguiente pregunta el 63.4% desconoce si el ibuprofeno es teratdgeno,
mientras que solo el 36.6% contesto acertadamente, estando de “acuerdo”
con la afirmacion. El uso del ibuprofeno puede producir el cierre prematuro
del conducto arterioso fetal, hemorragias y retraso en el parto, sobre todo
en el tercer trimestre. Por lo que llama la atenciéon que la mayor parte de
los estudiantes, desconozcan el efecto que puede ocasionar este farmaco.
(Tabla 16)

Tabla16.  El ibuprofeno se considera teratégeno, ya que puede
tener efectos adversos en el feto sobre todo cuando
se administra en el tercer trimestre de embarazo.

. Porcentaje
Frecuencia -
valido
Desacuerdo 49 37.4
Ni de acuerdo ni 34 26

desacuerdo
De acuerdo 48 36.6

Total 131 100

Fuente Directa
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En la siguiente afirmacion el paracetamol es el analgésico de eleccién para
pacientes embarazadas, el 78.6% de los estudiantes estuvo de acuerdo,
contestando correctamente, y solo el 21.4% no sabe si es el farmaco de
eleccion. Aunque son pocos los que no saben, es de importancia que todos
conozcan que el Unico AINE seguro en mujeres embarazadas es el
paracetamol. (Tabla 17)

Tabla 17.
El paracetamol es el analgésico de eleccion para

pacientes embarazadas

Frecuencia  Porcentaje valido

Desacuerdo 12 9.2
Ni de acuerdo ni 16 12.2
desacuerdo
De acuerdo 103 78.6
Total 131 100

Fuente Directa

En este item, encontramos que el 65.6% contesto estar en
“desacuerdo” con la afirmacion siendo la respuesta correcta, el 23.7%
contesto de “acuerdo” respondiendo erréneamente, mientras el
10.7% contesto neutral, ambos mostrando su ignorancia sobre el
tema. El primer trimestre de embarazo es el momento en que existe
mayor riesgo de teratogenicidad, pues en este periodo se da la
organogénesis del embrién. Lo que puede ocasionar dafios
irreversibles o aborto espontaneo. (Tabla 18)

Tabla 18.
El primer trimestre de embarazo es el periodo mas

seguro por el menor riesgo de teratogenicidad en la
administracion de farmacos.

. Porcentaje
Frecuencia L.
valido
De acuerdo 31 23.7
Ni de acuerdo ni 14 10.7
desacuerdo
Desacuerdo 86 65.6
Total 131 100

Fuente Directa
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Se observa que el 68.7% respondid estar en “desacuerdo” con la
afirmacién, contestando de manera correcta; mientras que el 31.3% no
contesto acertadamente. La tetraciclina es un farmaco que se excreta por
la leche materna, ocasionando hipoplasias en el esmalte y pigmentaciones
importantes, por lo que su uso en lactancia es contraindicado. Aunque la
mayor parte contestd de manera correcta, no garantiza que el porcentaje
gue contestd erroneamente pueda poner en riesgo la salud dental. (Tabla
19)

Tabla 19.
En mujeres en periodo de lactancia se puede administrar
Tetraciclina sin ningun riesgo, ya que este fairmaco no se
excreta por la leche.

. Porcentaje
Frecuencia .
valido

De acuerdo 13 9.9

Ni de acuerdo ni 28 1.4
desacuerdo

Desacuerdo 90 68.7

Total 131 100

Fuente Directa

En esta afirmacion se encuentra que el 13% estuvo “desacuerdo”,
contestando de manera correcta, mientras que el 87% no sabe acerca del
antibiotico. La eritromicina es un macrolido bacteriostatico de medio
espectro por lo que es de segunda o tercera eleccidon en la mujer gestante
y una alternativa para pacientes alérgicas a la penicilina, si bien no se
recomienda de la eritromicina en forma de Estolato por presentar mayor
incidencia de hepatotoxicidad. Pero en sus otras presentaciones si. Esto
demuestra que la mayoria de los estudiantes desconoce su uso en
embarazo. (Tabla 20)

Tabla 20. La Eritromicina a pesar de ser un medicamento de
eleccion en pacientes alérgicos a penicilinas, esta
contraindicado en pacientes gestantes, debido a que
atraviesa la barrera placentaria y su alta toxicidad.

Frecuencia Porcentaje valido
De acuerdo 74 56.5
Ni .
i de acuerdo ni 40 305
desacuerdo
Desacuerdo 17 13
Total 131 100

Fuente Directa
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9. DISCUSION

Los hallazgos en esta investigacion, arrojan resultados basados en el
desconocimiento respecto al uso de farmacos como Aines, antibidticos y
bloqueadores locales en embarazo y lactancia.

Concordando con Soto, Colunche y Espinoza, quienes realizaron estudios,
del cual obtuvieron como resultado, que los conceptos en los que hubo
mayores errores fueron sobre farmacologia en la mujer gestante 1922

En el cuestionario, se obtuvo que el 55.9% de los estudiantes contesto
correctamente en cuanto a preguntas sobre AINES siendo un resultado
regular, lo cual difiere con el estudio realizado por Orozco, el cual obtuvo
gue mas del 90% de los estudiantes tenian conocimiento sobre su uso de
AINES:- 10

En relacion a las a preguntas de antibiéticos los resultados fueron que el
39.6% contestd acertadamente, por lo que el nivel de conocimiento se
considera deficiente. Comparado con los estudios de Guevara, el cual
obtuvo un 55.2% considerandolo como nivel bajo, como el de nuestros
resultados.’

En esta investigacion se muestra que el 63% de estudiantes contestaron
acertadamente respecto al manejo odontolégico dependiendo de la
fisiologia de embarazo. Predominando en un nivel regular, al contrario que
el estudio de Hinostroza y Torres, el cual el nivel de conocimiento de los
estudiantes encuestados esta entre regular y deficiente con un 48.9% y
22.9%.11

Nuevamente en los estudios de Soto y Tantradi, arrojo como resultado que
el 82% conocen sobre el tema de bloqueador local, mientras que en este
trabajo, se obtuvo, que el 30.98% contesté correctamente las preguntas
respecto a bloqueadores locales. Lo que nos indica que en la muestra,
existe un bajo conocimiento ante este tema-213

Se encontré que el 48% de los estudiantes del seminario de titulacion,
contestaron de manera correcta estando de acuerdo sobre la amoxicilina
con acido clavulanico es uno de los antibidticos de primera eleccion para
pacientes embarazadas, estando por debajo del porcentaje comparado con
Hernandez el cual reporta que el 70,5% acertd en clasificar este farmaco
como primera eleccion. 1!
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El AINE de primera eleccion para tratar el dolor a una mujer gestante, es el
paracetamol, en la encuesta se obtuvo que el 78.6% contesto de manera
correcta, al igual que el estudio que realizo Orozco y Pazmifio el cual
obtuvieron un porcentaje similar con un 78.18% Yy 80.4 % de estudiantes
que eligieron este farmaco para mujeres gestantes.14

Orozco realizd6 una pregunta de acuerdo a contraindicacion de
bloqueadores locales en mujeres gestantes el cual el 38% contestaron de
manera incorrecta, un porcentaje menor del que obtuvimos en nuestro
estudio como el 54.2 % contestaron de manera incorrecta, demostrando
falta de conocimiento de acuerdo al uso de blogueadores locales.4

Pazmifio, hizo un estudio en el cual el 80,8% % de los encuestados sabian
que la tetraciclina no se puede usar en embarazo y lactancia, datos
similares a los obtenidos como el 82.4%, que a pesar de que fue la mayoria
de la poblacion aun existe una pequefia parte de estudiantes que
desconoce '8

Otro dato de Enabulele respecto al uso de acido acetil salicilico en mujeres
embarazadas, el 14% de su poblacion de estudio respondié de manera
incorrecta, al igual que en este trabajo, el 12.2 %, dando similitud en ambos
estudios.*®

El dato mas relevante en la investigacion, fué que el 91.6% de los
estudiantes del seminario de titulacion no conocen la clasificacion de
taratogenicidad de la FDA, lo que podria justificar el desconocimiento ante
la falta de conocimiento en la administracion de farmacos seguros en
embarazadas y en lactancia, datos iguales a los de Tantradi, el cual en su

estudio obtuvo que el 80% de sus encuestados no conocian la clasificacion.
19
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10. CONCLUSIONES

Basados en los resultados de los estudiantes del seminario de titulacion 63°
promocion de la F.O UNAM, se obtuvo el grado de conocimiento de
farmacos en embarazo y en lactancia el cual, es el siguiente:

Bajo conocimiento respecto a antibioticos/antimicrobianos

Regular sobre el Uso de AINES

Bajo conocimiento de bloqueadores locales

Bajo conocimiento respecto a manejo odontoldgico de la mujer gestante y
en lactancia.

De acuerdo a estos resultados, concluimos que existe un importante
desconocimiento por parte de los estudiantes.

Es indispensable conocer la fisiologia en las diferentes etapas del
embarazo, asi como en la lactancia, para ofrecer una atencion odontolégica
segura, al igual que tener un amplio conocimiento acerca de los farmacos
gue pueden emplearse, para evitar en la medida de lo posible los efectos
adversos, y asi poder resolver la enfermedad mediante un tratamiento
seguro, optimo y eficaz, para devolver la salud oral de nuestras pacientes.

Debido a ello, se realiz6 una revisién en los dos planes de estudios, (el
"anterior" y ahora el "vigente") para saber si, contiene el tema de
farmacologia en el embarazo y en lactancia. Encontramos que, en el plan
de estudios anterior, (plan que cursaron los estudiantes que participaron en
la investigacion), contiene el tema de embarazo de manera muy superficial
en la Unidad VII, "introduccion a la quimioterapia", con enfoque, solo al paso
de los medicamentos al Producto, hablando de teratogénia. (Ver Anexo 3)
Sin embargo, no existe un enfoque relacionado a la prescripcion y el
manejo seguro de los farmacos en mujeres embarazadas y en lactancia, ni
la revision de la clasificacién de la FDA. sobre riesgos teratdgenos de los
farmacos.

Al igual que el nuevo plan de estudios en el médulo de “Terapéutica
farmacoldgica en la atencién odontoldgica de pacientes con requerimientos
especiales.” encontramos que se menciona el embarazo de manera muy
subjetiva y superficial, enfocando consideraciones generales de
necesidades terapéuticas, para nifios, adultos mayores, embarazo, periodo
de lactancia, desnutricion y obesidad; diferentes tipos de pacientes en un
solo rubro, colocando asi al embarazo como un subtema. (Ver anexo 4)
En este nuevo plan de estudios notamos que tampoco cuenta con un
capitulo o un tema en especifico, que abarque completamente el tema del
manejo odontolégico y farmacolégico, y la seguridad del paciente, en
embarazo y en lactancia.
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Por tal motivo, consideramos, que, por falta de importancia y enfoque en el
plan de estudios, sobre este importante tema, existe carencia de
conocimientos por parte de los estudiantes.

Creemos que es indispensable, que el nuevo plan de estudios contenga
por lo menos un capitulo enfocado a farmacologia en el embarazo, para
que los estudiantes de las préximas generaciones obtengan el
conocimiento necesario para poder resolver los problemas de salud que se
lleguen a presentar a este tipo de pacientes. Y sobre todo, actuar con,
conocimiento y ética, siempre brindando seguridad al paciente.
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dejes respuestas en blanco. Favor de contestar con pluma, la informacién de este cuestionario es confidencial.

Se solicita atentamente, respondas este formulario de la manera mas honesta, ya que es muy importante generar informacion confiable, que permita realizar
modificaciones de gran trascendencia en nuestra facultad. Lee cuidadosamente cada enunciado y marca tu opiniéon colocando una “x” dentro del recuadro. No
GRACIAS POR TU

EDAD I:l SEXO I:l Cuanto tiempo tienes de egresado (si tienes menos de 1 afio coloca 0 en la linea)

1. Existe el mismo riesgo de causar algin dafio teratégeno al bebé, en la administracién de farmacos de uso odontolégico
cuando la paciente se encuentra en periodo de gestacion y cuando pasa al periodo de lactancia.

2.- El segundo trimestre de embarazo es considerado como el periodo de mayor riesgo para realizar cualquier tipo de
procedimiento como la colocacién de anestésicos locales.

3. En las mujeres embarazadas se acostumbra indicar Metamizol sédico como analgésico y antipirético.

4. La Amoxicilina con &cido clavulanico es un antibiético del grupo de las penicilinas y es el antibidtico de primera eleccion para
pacientes embarazadas que presenten algun cuadro de infeccién de origen odontogénico, sin causar algun dafio al feto.

5. La Clindamicina es un antibiético que esta contraindicado en pacientes embarazadas y lactantes debido a su toxicidad
causando malformaciones al producto.

6. La Azitromicina es un antibiético del grupo de macrolidos y es el antibiético de primera eleccion en pacientes embarazadas
alérgicas a la penicilina por su bajo riesgo de toxicidad.

7. Latetraciclina es un antibiético contraindicado en pacientes embarazadas ya que pueden ocasionar coloracion e hipoplasia
del esmalte.

8. En mujeres en lactancia se recomienda el uso de anestésico local lidocaina al 3% debido a reacciones idiosincraticas por la
epinefrina.

9. El anestésico local Prilocaina con Felipresina es el anestésico local catalogado como el mas seguro para pacientes
embarazadas.

10. En pacientes embarazadas el uso de anestésicos del grupo amida como Mepivacaina, Articaina, Bupivacaina, Prilocaina
son recomendables por ser de categoria segura.
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11. Es recomendable la colocaciéon de vasoconstrictor adrenalina/noradrenalina en pacientes embarazadas por su funcién
de aumentar la potencia y duracion del anestésico, hemostasia local, vasoconstriccion arterial y reducir la absorcion
sistémica del anestésico local.

12. El Metronidazol estéa contraindicado en pacientes gestantes, ya que atraviesa la barrera placentaria y se introduce en la
circulacion fetal rapidamente.

13. El tercer trimestre de embarazo es el periodo que conlleva un aumento de riesgo, ya que podemos provocar un parto
prematuro o sindrome de la vena cava, por administracion de farmacos, por lo que no es recomendable la atencién dental
a menos que sea urgencia.

14. Se puede prescribir acido acetil salicilico durante el embarazo, especificamente durante el tercer trimestre.
15. Para guiar a los profesionales en la interpretacién del riesgo asociado a la prescripcién de farmacos La FDA realizo una
clasificacion que cuenta con tres categorias: categoria | alto riesgo, categoria Il riesgo medio, categoria Il bajo riesgo,

categoria IV sin antecedentes.

16. El Ibuprofeno se considera teratégeno ya que pueden tener efectos adversos en el feto sobre todo cuando se
administra en el tercer trimestre de embarazo.

17. El paracetamol es el analgésico de eleccion para pacientes embarazadas.

18. El primer trimestre de embarazo es el periodo méas seguro por el menor riesgo de teratogenicidad en la administraciéon
de farmacos.

19. En mujeres en periodo de lactancia se puede administrar Tetraciclina sin ningln riesgo ya que este farmaco no se
excreta por la leche.

20. La Eritromicina a pesar de ser un medicamento de eleccidn en pacientes alérgicos a penicilinas, esta contraindicado
en pacientes lactantes debido a que atraviesa la barrera placentaria y su alta toxicidad.
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ANEXO 2

CARTA DE CONSENTIMIENTO VALIDAMENTE INFORMADO

De acuerdo con los principios de la Declaracion de Helsinki y el Reglamento
La Ley General de Salud en materia de investigacion. Titulo Segundo. De
los aspectos Eticos de la Investigacién en Seres Humanos CAPITULO |
Disposiciones Comunes. Articulo 13 y 14.- En toda investigacién en la que
el ser humano sea sujeto de estudio, deberan prevalecer el criterio del
respeto a su dignidad y la proteccion de sus derechos y bienestar. Debido
a que esta investigacion se consideré como riesgo minimo de acuerdo al
articulo 17 y en cumplimiento con los siguientes aspectos mencionados con
el articulo 21:

A usted se le esta invitando para que autorice su participacién en un estudio
de investigacion para determinar el Conocimiento que tienen los
estudiantes del seminario de titulacion 63° promocion de la F.O. UNAM;
sobre AINES antibiéticos y bloqueadores locales en embarazo y lactancia.

Con fecha 29- 07-2019, habiendo comprendido lo anterior y una vez que se
me aclararon todas las dudas que surgieron con respecto a la participacion
en el proyecto, acepto mi participacion en el estudio titulado.

“CONOCIMIENTO QUE SOBRE AINES ANTIBIOTICOS Y
BLOQUEADORES EN EMBARAZO Y LACTANCIA TIENEN LOS
ESTUDIANTES DEL SEMINARIO DE TITULACION 63° PROMOCION DE
LA F.O.UNAM. 2019”

Nombre del Estudiante o responsable legal Firma

Nombre del testigo 1. Direccion, Relacion Firma
gue guarda con el Estudiante
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ANEXO 3

PLAN DE ESTUDIOS ANTERIOR (FARMACOLOGIA) DE LA F.O.
UNAM.

NUMERO DE HORAS POR
UNIDAD:

10

El alumno:

OBJETIVO « [dentificard  los agentes quimioterdpicos.
e Analizara el origen,obtencién farmacocinética,
farmacodinamia, indicaciones, contraindicaciones, dosis,
electos secundarios, reacciones adversas, e interacciones
medicamentosas de cada uno de los farmacos.

1 seran

2. Toxicidad selectiva: base de la quimioterapia, inhibicion selectiva
del crecimiento y/o la reproduccidn, causando la muerte del
organismo invasor patégeno o célula neoplasica, sin dafio para
las células del hospedero,

3. Indice terapéutico: cociente que resulta de dividir la dosis del
medicamento que induce toxicidad (dosis toxica) entre la dosis
efectiva (DT/DE). En los ensayos de farmacologia preclinica, en
animales de laboratorio, el margen de seguridad es la relacion
DLSO/DESO. Mientras mas distante este al nimero uno el
rosultado, mas seguro s el medicamento.

4. Diferencia entre efecto bactericida y efecto bacteriotitico.

5. Establecer un juicio con relacidn al tratamieno de la lenfermedad
infecciosa y el estado de las defonsas naturales. Ejemplificar con
penicilinas y sulfonamidas.

6. Triada quimioterdpica. Interrelaciones mutuas entre hospedero,
medicamento y agente patégeno invasor (Goodwin y Nimmo,
(1962).

6.1. Hospedero (sislema biologico):
6.1.1. Sitio y severidad de la enfermedad infecciosa, parasitaria o
neoplasica.

6.1.2. Defensas naturales deficientes (medicamentos
inmunosupresores y enfermedades no infecciosas como la
diabetes melitus).

6.1.3. Edad y peso. Procesos enzimaticos biotransformadores de
medicamentos y lejidos como el adiposo que es
metabdlicamente lento y genera depdsitos.

6.1.4. Estado funcional del higado y el rifton del paciente.

6.15. Embarazo y lactancia (paso de los medicamentos al
producto) corticoides: hipoadrenalismo en el recién nacido
y lalidomida: teralogenia.

6.1.6. Factores genéticos:

- Hipersusceptibilidad al alcohol en mexicanos y

japoneses.

- Miosincrasia Ausencia o alleracion de enzimas
biotransformadoras de farmacos. Deficencias de
enzimas como la deshidrogenasa-6- fosfato en los
eritrocitos de ciertos grupos élnicos con anemia
hemolitica por primaquina.
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ANEXO 4
PLAN DE ESTUDIOS VIGENTE (FARMACOLOGIA) DE LA F.O.
UNAM
| Ejotomdtico | 5. Terapéutica tamacolégica en a atencion odontoldgica de packentes con requerimietos especiales. | 16 horas eoricas 10 horas pricicas

hM«'V'/J' \\v, iy

| Considerar las necesidades farmacolerapduticas para la prescripcion de medicamentos en la atencidn odontolégica de pacientes con requerimientos
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8.1 Considoracionss (Instrucciones y «Actividad grupat: * Resclucidn de cascs dincos elabomdos e Reporie indvidual de la dscusion
advortencias) do nacosidados Discusidn guiada y tesclucion de ks por ol profesor sofalandd conclusiones.
torapéuticas para paclentes: on los | casos chiricos
extremos de ka vida (nihos y adultos
), on of embarazo, on
do lactancia, con
desnutricion y obosidad,
5.2 Vias de administracion y formelas | « Actividad en equipos: « Profesor solota @ cada equipo tablas con [+ Lista de colejo para as tablas def clcuo
para ciiculo de dosis ponderal on Exposicin de 1a tatia para su dscusidn. | of cliouio de dosis ponderales en G0 dosis ponderales.
farmacoterapla on la stencidn Aeronies rupos IMMACcCItgoo Lsados
odontologica do paciontes con on la atencién y con loa
factoros que afectan b doms de pacientes
0N requerimientios especiales Ndcado.

Examen parcial al finalizar ol ojo tematico elaborado a criterio del profesor.

Examen final con casos clinicos integrando los cinco ofes temiticos y elaborado por los profesores.

Bibliografia bisic
Ashok Agarwa,

Dispondie en: hilp

, Sunil R Panat, Anshul, Anuraag Gurtu, Ashish Aggarwal. Antitiotic usage in Pedatric Dentistry a Comprehensive Review. Joumal of Dertal Sciences and Oral
Rehabitaton. 2014,5(3):125-132. Avadable from: bhip /'www idsr conv2OI4VOLS-33 oot

Espinoss-Mebedez M.T. Farmacologl y terapdutics en odeniclogla. Fundamentos y gula prictica. Mdica Panamencana, 2012, pp. 9-14, 31.33, 335340, 35564, 35572
Planelis-del Pozo P, amsaow memrm.s W-Wmmm Puesta ol 3a. Med Oral Patol Orat Or Bucal 200611 E352.7

Examen ordinario primera vuelta de criterio unificado con casos clinicos
integrando los cinco ejos tematicos y olaborado por 108 profesores.

Examan ordinario segunda vuelta de criterio unificado con casos clinicos
integrando 10s cinco ojes temdticos y elaborado por 08 profesores.
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