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.  INTRODUCCION

En México la investigacion de la farmacovigilancia es incipiente, a pesar de que
a través de ella es posible conocer la respuesta que tienen los pacientes a los
medicamentos en términos de seguridad y eficacia.

Los antiinflamatorios no esteroideos son los medicamentos de venta libre, mas
ampliamente prescritos en la poblacion con un uso generalizado y a menudo
imprudente por lo que resulta necesario conocer la seguridad mediante el analisis
de las reacciones adversas e interacciones farmacolégicas de este grupo de
farmacos asi como los factores que influyen en la respuesta de los pacientes
analizados.

Por lo tanto, en este trabajo se realizé el estudio donde es posible analizar la
respuesta que presenta un sector de la poblacion adulta mexicana, ante la

administracion de medicamentos antiinflamatorios no esteroideos.



.  OBJETIVO

Llevar a cabo un estudio de Farmacovigilancia, longitudinal, prospectivo, y
observacional, mediante el seguimiento de pacientes adultos con terapia de
Antiinflamatorios No Esteroideos (AINE’s), para analizar la seguridad de éstos

farmacos en una poblacion de la Zona Metropolitana.



lll.  GENERALIDADES

1 FARMACOVIGILANCIA

La farmacovigilancia es la ciencia que se encarga de recopilar, monitorear,
investigar, valorar la causalidad y evaluar la informacién que proporcionan tanto
los profesionales de la salud como los pacientes acerca de los efectos adversos
de los medicamentos, productos biolégicos y herbolarios, asi como aquellos
empleados en medicina tradicional, buscando identificar informacion nueva

relacionada con las reacciones adversas y prevenir el dafio en los pacientes.

La farmacovigilancia, basada en la aplicacion de métodos y conocimientos
epidemiologicos, tiene fin basico, estudiar las reacciones adversas a

medicamentos (RAM) en una poblacién.*

1.1 Antecedentes de la Farmacovigilancia

Los medicamentos y sus efectos indeseables son tan antiguos como la
medicina misma. Sin embargo, el primer testimonio formal que se tiene de los
efectos indeseables data del siglo XVI, cuando Paracelso expreso: “todo
medicamento es veneno y todo veneno es medicamento, solamente depende de

la dosis”.

En el siglo XX, justamente después de la Segunda Guerra Mundial, existe un
crecimiento acelerado en la produccidon de nuevos medicamentos, lo que
condiciono a diversas instituciones médicas a prestar una atencion sistematizada
a los efectos indeseables de los mismos. En 1952, la Asociacion Médica
Americana, ante la sospecha de que el cloranfenicol podia ser responsable del
incremento observado en la incidencia de la anemia aplastica, invitd a los médicos

a comunicar los casos observados mediante la distribucién de un impreso y su



correspondiente registro; en 1961, extendi6 tal registro no sélo al cloranfenicol sino
también a los efectos indeseables de cualquier otro medicamento.

Durante el periodo de 1959 a 1961, los pediatras alemanes atendieron un
numero creciente de nifos con deformaciones en las que las extremidades
semejaban a las de las focas, por lo que esta patologia recibié el nombre de
focomelia.

Este mismo fendmeno se presentd en otros paises como Inglaterra y Estados
Unidos de Norteamérica. Derivado del anadlisis cuidadoso de los casos, se
encontré que la epidemia obedecié a la administracion de talidomida, farmaco
indicado como hipndtico a mujeres en etapas tempranas de la gestacion,
introducido al mercado en 1956.

Este medicamento se vendia sin receta; el argumento era que poseia ventajas

sobre los barbituricos, un amplio margen de seguridad y no causaba adiccion.

La epidemia puso de manifiesto la ineficacia de los estudios clinicos para
identificar todos los efectos indeseables de los medicamentos, o que se explica
por el numero reducido de sujetos participantes en ellos; la ausencia de mujeres,
nifos y ancianos como sujetos de la investigacion; su realizacion bajo condiciones
controladas y la duracién de los mismos; situaciones todas muy diferentes a las

presentadas una vez que el medicamento es comercializado.

Ante esta desafortunada situacion, en 1962 la Organizacion Mundial de la
Salud elaboré un programa para la promocion de la seguridad y eficacia de los
medicamentos, a partir del cual se constituyé en 1963, en Reino Unido, el
Committee on Safety of Drugs. En 1964, la Organizacion Mundial de la Salud
solicité a sus Estados miembros, establecieran sus propios sistemas de registro
sobre los efectos indeseables de los medicamentos. Ademas, considerd
establecer un centro internacional con su respectivo programa, encargado de
monitorear estos efectos indeseables a través de una comunicacion sistematica
con los centros nacionales. Lo anterior, en virtud de que la Unica forma de alertar

lo mas pronto posible acerca de las consecuencias indeseables de los nuevos



medicamentos, consiste en sistematizar las observaciones de un gran numero de
personas que los reciben.

Después de varias asambleas de la Organizacion Mundial de la Salud,
llevadas a cabo entre 1966 y 1967, finalmente se inicié en 1968 el proyecto piloto
de investigacion para el monitoreo internacional de los medicamentos y su
financiamiento corrié a cargo del gobierno de Estados Unidos de Norteamérica,
mientras que la seleccién del personal fue realizada por la misma Organizacidn
Mundial de la Salud; en el proyecto inicial participaron diez paises. La sede se
ubicé por vez primera en Alexandria, Estados Unidos de Norteamérica. El Director
General de la Organizacién Mundial de la Salud, dentro del marco de la Vigésima
Segunda Reunion Mundial de Salud, establecio: “El objetivo principal del
monitoreo de los medicamentos en lo relacionado a las reacciones adversas es
definir lo antes posible la capacidad de un farmaco de producir efectos
indeseables.”

Como resultado de la evaluacion del programa piloto, la Organizacién
Mundial de la Salud decidi6 poner en marcha la primera fase operativa del
Programa Internacional de Monitoreo de los Medicamentos y cambiar el centro a
Ginebra, Suiza. En esta primera fase se seleccionaron los métodos para procesar,
registrar, almacenar y recuperar los reportes, se diseid el formato con su
instructivo correspondiente, se especificé la terminologia y la metodologia para
codificar las reacciones adversas y, finalmente, se definié qué es una reaccion
adversa.

Hacia la mitad de la década de los setenta del siglo pasado, surgio la
amenaza de descontinuar el programa debido a problemas financieros y cambio
de prioridades en la Organizaciéon Mundial de la Salud. Afortunadamente, en 1978
el gobierno sueco se hizo cargo del financiamiento del programa y el centro migré
a Uppsala, Suecia; ya con 24 paises participantes se procedié a desarrollar una
base de datos.

Hasta el momento, 71 paises se han unido al Programa Internacional de

Monitoreo de los Medicamentos. México ingresdé en 1999, segun se sefialan la



pagina Web del Uppsala Monitoring Center, previo establecimiento del Centro

Nacional (1989) con su programa de farmacovigilancia.?

1.2

Objetivos de la Farmacovigilancia

Los programas de farmacovigilancia persiguen los grandes obijetivos

siguientes:

13

Mejorar la atencidn al paciente y su seguridad en relacion con el uso de
medicamentos, asi como todas las intervenciones médicas y paramedicas.
Mejorar la salud y seguridad publicas en lo tocante al uso de
medicamentos.

Contribuir a la evaluacién de las ventajas, la nocividad, la eficacia y los
riesgos que puedan presentar los medicamentos, alentando una utilizacién
segura, racional y mas eficaz.

Mejorar la salud y seguridad publicas en lo tocante al uso de
medicamentos.

Contribuir a la evaluacién de las ventajas, la nocividad, la eficacia y los
riesgos que puedan presentar los medicamentos, alentando una utilizacién
segura, racional y mas eficaz.

Fomentar la comprension y la ensefianza de la farmacovigilancia, asi como
la formacion clinica en la materia y una comunicacion eficaz dirigida a los
profesionales de la salud y a la opinién publica.

Identificar las RAM graves e inesperadas de los medicamentos nuevos, las

cuales hasta el momento son desconocidas.®

Metodologia y Estudios de la Farmacovigilancia

La parte mas importante de una vigilancia farmacoldgica es la evolucion de los

datos con el fin de establecer la relacion de casualidad entre los medicamentos y

las reacciones adversas que se han registrado. En este sentido los métodos de

vigilancia farmacoldgica son dos tipos:



Método Descriptivo, que se aplican a la notificacion individual; no es experimental

y se aplica especialmente a la notificacion individual antes senaladas. Para
establecer la reilacion de causalidad en este caso, el juicio puede ser dificil pus los
sintomas pues los sintomas registrados en determinado paciente puede constituir
un reaccion adversa o puede deberse a la enfermedad que presente el mismo a si

que se han propuesto cuatro reacciones de casualidad.

e Definida.- Reaccién siguiente en un tiempo razonable a la administracion
del farmaco que sigue un patrén de respuesta farmacoldgica conocida de la
misma se confirma por la mejoria cuando se suprime el medicamento

e Probable.- Reaccion siguiente a la administracion de medicamento que
sigue un patron de respuesta farmacolégica conocido, se confirma con
mejoria a la supresion de medicamento y que no puede explicarse por el
estado clinico del paciente.

e Posible.- reaccion a la administracion del farmaco en un tiempo razonable,
que sigue un patrén conocida de respuesta al medicamento, pero que no
pude explicarse por el estado clinico del paciente o bien que no sigue un
patron conocido de respuesta al medicamento pero que podia ser explicado
por el estado clinico del paciente

e Dudosa o remota.- Toda reaccidén que no ofrece los criterios anteriores.

Método Analitico, que se aplica a la vigilancia intensiva en los hospitales y tiende

en comprobar hipotesis. Es experimental y tiene por objeto comprobar hipétesis,
se efectua en un numero considerable de casos se aplica generalmente a la
vigilancia intensiva de las hipotesis, y comprende dos procedimientos
fundamentales de ensayo clinico controlado:

e Los estudios del cohorte, que son por lo general prospectivos y se compara
un grupo de pacientes que reciben el farmaco determinado con otro grupo
similar que no lo recibe

e Los estudios caso-control que son generalmente retrospectivos y que se

comparan pacientes afectados de un proceso determinado con otros no



afectados del mismo teniendo en cuenta la exposicién de ambos grupos a

un farmaco determinado.®

1.4 Centros de Farmacovigilancia en México

Con base a las reformas a la ley genera de salud, el programa de reformas al
sector salud 1995-2000 y a la descentralizacion de los servicios de salud a la
secretaria de salud a través de la direccion general de insumos para la salud

(DGIS) inicio las actividades de la farmacovigilancia.

La farmacovilgilancia en México inicia con el programa permanente de
farmacovigilancia, utiliza un sistema de notificacion vy realiza el fomento de

estudios de vigilancia.*

Por otro lado, se ha conformado en México, segun la NOM-220 SSA-2002,
publicada en el diario Oficial de la Federacion la CNFV (Centro Nacional de
Farmacovigilancia), el cual recibe los informes de las reacciones adversas de los
medicamentos®. De igual forma, existe desde el 2001 la COFEPRIS (Comision
Federal para la Proteccion de Riesgos Sanitarios), siendo un drgano
desconcentrado de la Secretaria de Salud con autonomia técnica, administrativa y
operativa, que tiene como mision proteger a la poblacidén contra riesgos sanitarios,
para lo cual integra el ejercicio de la regulacion, control y fomento sanitario bajo un

solo mando, dando unidad y homogeneidad a las politicas que se definan.®

1.5 Formato de Notificacion de Reacciones Adversas

Para llevar acabo las actividades ya mencionadas anteriormente, es elemental
el uso de un formato para informar las sospechas de reacciones adversas de los
medicamentos, vacunas y dispositivos médicos, a todo el profesional sanitario,
que interviene en la fabricacidn, distribucidn, prescripcion, dispensacién y

administracion de medicamentos.



Dicho formato es distribuido a los profesionales de la salud a través de las
asociaciones meédicas, laboratorios productores, servicios estatales de salud e

instrucciones del sector salud

El formato es impreso en el cual se informan las sospechas de reacciones
adversas, y la notificacion en el formato se debe tener en cuenta los siguientes
puntos:
e Debido a que varios pacientes pueden mostrar la misma reaccion adversa
para un determinado insumo, se debera enviar la notificacion
e Es muy importante recoger la fecha de inicio y termino del tratamiento, asi
como el desenlace y la informacion que permite destacar causas
patoldgicas alternativas. Sin embargo no se debe dejar de notificar por
carecer de alguna informacion
e Se debe de notificar todos los medicamentos que ha tomado el paciente en

los 3 ultimos meses y no solo el medicamento sospechoso.
A continuacibn se mencionan algunos de los formatos utilizados para la
notificacion de RAM, como son formularios de la FDA, de la SSA, la tarjeta

amarilla y un formato individual de uso exclusivo para la industria farmacéutica.

Formato de la FDA.- En 1971 la FDA introdujo un nuevo formulario de informe

voluntario para estimular a las profesionales de la salud a notificar a los eventos
adversos. El uso de este formulario considerablemente abreviado, dio como
resultado in significativo aumento de los informes

Las ventajas de este formulario son que proporcionan vigilancia de amplias areas
geograficas y de grandes cantidades de pacientes bajo riesgo, es un sistema
barato y cubre el amplio espectro de medicamentos y todos los tipos de ambientes
terapéuticos Las desventajas son que la informacion puede ser erratica,

incompleta y de confiabilidad cuestionable.



Formato de la S.S.A.- El formato emitido por la S.S.A como ya se menciono

anteriormente, es reciente, ya que las actividades de la farmacovigilancia en
México se iniciaron en 1998. En el anexo | se muestra el formato oficial, asi como
orientaciones sobre la importancia de llevar en forma correcta todos los datos que

se consigan.

La Tarjeta Amarilla.- El programa de notificacion espontanea de reacciones

adversas (tarjeta amarilla) pretende detectar efectos indeseables desconocidos lo
antes posibles después de la comercializacion de un medicamento. A partir de una
experiencia piloto iniciada en el afio de 1982 el programa de la tarjeta amarilla se
incorpora en el programa internacional de farmacovigilancia de la OMS.
Posteriormente se difundié a otras comunidades. En este momento el sistema
espanol de farmacovigilancia esta constituido por centros regionales y un centro

coordinador.

Los siguientes puntos resumen algunas de las funciones del sistema espafiol de
farmacovigilancia:
e Evalua las notificaciones recibidas para detectar asociaciones farmaco-
reaccion desconocidas
¢ Resuelve consultas relacionadas con la terapéutica
e Elabora informacion periddica sobre efectos indeseables
e Se puede notificar una sospecha de reacciones adversas rellenado los
datos solicitados en la tarjeta amarilla adjunta
e Debe notificarse todas las reacciones adversas observadas tanto en la
atencion primaria como en la hospitalidad y en particular todas la
sospechas de reacciones en pacientes tratados con farmaco de reciente
introduccién en terapéutica y todas las sospechas de reacciones mortales,
es decir, aquellas que pongan en peligro la vida del paciente, que provoca
ingreso hospitalario o que prolonga la estancia hospitalaria, las

malformaciones congénitas y los efectos irreversibles.
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La tarjeta amarrilla es sencilla, consta basicamente de los datos del paciente,
la descripcion de los efectos adversos, los medicamentos utilizados con nombre
genérico farmacologico y comercial, las dosis, via administracion y fechas de
comienzo y final de tratamiento, a demas del fin terapéutico de la prescripcion. Se
coloca en primer lugar el farmaco sospechoso, la ficha contiene también ciertas
consideraciones de las reacciones adversas usos de otros farmacos
conjuntamente y los datos del profesional prescriptor. Las notificaciones pueden
entregarse personalmente, enviarse por correo, e-mail, fax o telefénicamente, los

profesionales notifican sobre una base de voluntariedad y confidencialidad.

Formulario de notificacion individual.- También existe un formato especial emitido

por la agencia espanola del medicamento, que va dirigido a la industria
farmacéutica, las asociaciones de fabricantes de sustancias y especialidades
farmacéuticas y de laboratorio homeopatico. En donde las obligaciones de la
farmacovigilancia se aplican a todos los medicamentos autorizados. Con

independencia de su fecha de autorizacién.

Estos son algunos ejemplos de los formatos donde se pueden reportar las
sospechas de reacciones adversas, y gracias a estos reportes se pueden prevenir
dichas reacciones adversas por lo que es obligacion de los profesionales de la
salud que se cumpla manera mas eficiente esta vigilancia sobre los

medicamentos.®”’

2 EPIDEMIOLOGIA

La epidemiologia es, en la acepcién mas comun el “estudio de las epidemias”,
es decir, de las “enfermedades que afectan transitoriamente a muchas personas
en un sitio determinado.” Su significado deriva del griego Epi (sobre), Demos
(Pueblo), Logos (ciencia)®. Una definicion técnica es la que propone que la
epidemiologia es “El estudio de los factores que determinan la ocurrencia de la

enfermedad en poblaciones™
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2.1 Concepto de Epidemia

Se habla de epidemia cuando las enfermedades y sus manifestaciones aparecen
con mas frecuencia de lo habitual, afectando a grupos de personas que

normalmente no eran afectadas.

2.2 Concepto de Farmacoepidemiologia

La farmacoepidemiologia se puede definir como la ciencia que estudia el impacto
de los medicamentos en poblaciones humanas, utilizando el método
epidemioldgico; esta actividad, esta intimamente relacionada con la farmacologia
clinica y la epidemiologia. Es decir, ayuda a conocer lo que ocurre con los

medicamentos cuando son utilizados por grandes poblaciones.

2.3 Epidemiologia de las Reacciones Adversas a los Farmacos

2.3.1 Métodos para Vigilar el Efecto de los Farmacos

Los métodos para vigilar el efecto de los farmacos comprenden la recopilacion
sistematica, registro y evaluacion de informacion acerca de reacciones adversas a
las sustancias. Esta informacidn se recaba a fin de identificar de manera oportuna
RAM graves y determinar la posible relacién causal de medicamentos y eventos
adversos, para establecer su frecuencia e identificar los factores que predisponen
su desarrollo.?. La informacién acerca de RAM se recolecta usando varios

métodos:

Comunicacion espontanea.- A los centros nacionales para la vigilancia de los

efectos farmacolégicos. Se han establecido, centros nacionales para la vigilancia
los efectos de los farmacos con objeto de recopilar informacion acerca de las

RAM. Los centris de vigilancia mas activos se encuentran en Reino Unido y en
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Suecia. Este sistema recolecta informacion principalmente sobre el nimero de
datos de RAM; pero no ésta disefiado para obtener informacion acerca del numero
de prescripciones para varios farmacos. Otra desventaja es que la recopilacion de
datos depende en gran medida de la motivacién d los médicos para informar los
eventos. Por ello, es comun que no se informen todos los casos.

Estudios de Cohorte.- Se trata de una recopilacion sistémica de informacion

prospectiva acerca de la terapéutica con farmacos y eventos adversos en sujetos
con una caracteristica particular (orientada al paciente) o quienes se administra un
medicamento particular (orientada al farmaco). Este sistema permite recolectar
informacion acerca del numero de sujetos con RAM y el numero de a quienes se
administra la sustancia; se aplica sobre todo a pacientes médicos en hospitales de
ensefianza.

Estudios de casos de testigos.- Estos estudios son retrospectivos pero utiles para

sugerir relaciones causa — efecto entre farmacos y eventos adversos. En el caso
de una posible RAM, se compara el empleo relativo del medicamento en sujetos
que se supone padecen una enfermedad inducida por la sustancia con el grupo de
control sin dicho trastorno. Si la enfermedad en realidad guarda relacién con el
farmaco, aquellos que muestran el evento adverso habrian tenido una mayor

exposicion al medicamento.

3 REACCIONES ADVERSAS DE LOS MEDICAMENTOS

Todos los farmacos tiene la posibilidad de causar efectos nocivos, por ello,
cada vez es mas importante la deteccién temprana y la evaluaciéon de las
reacciones adversas.

3.1 Definicién

Naranjo, Shear y Busto® definen a una reaccién adversa, como: “Todo efecto

nocivo, no buscado y no deseado de un medicamento que se observa con dosis
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terapéuticas que habitualmente se administran a humanos. Esta definicion excluye
sobredosis, abuso o errores terapéuticos”

La OMS en 1972 definié a las reacciones adversas medicamentosas como:
“Cualquier efecto perjudicial y no deseado que se presenta a las dosis empleadas
en el hombre para la profilaxis, el diagndstico, la terapéutica o la modificacién de
una funcién”

De estos dos conceptos, podemos decir ciertamente que las RAM, son efectos
no deseados ni previstos, que se presentan en un paciente con las dosis

comunes empleadas en el tratamiento de una enfermedad.
3.2 Clasificacién

3.2.1 Clasificacion de Acuerdo a la Gravedad de las Reacciones

Adversas de los Medicamentos

Leve.- no se requiere de antidoto, tratamiento o prolongacion de la hospitalizacion.
Moderada.- Requiere un cambio de terapéutica farmacoldgica, aunque no
necesariamente interrupcion del farmaco causal.

Grave.- Potencialmente mortal, es necesario interrumpir el farmaco y tratamiento
especifico de la reaccion adversa

Letal.- Contribuye de manera directa o indirecta a la muerte del paciente.®

3.2.2 Clasificacion de Acuerdo a la Intensidad de las Reacciones
Adversas de los Medicamentos

Las sospechas de reacciones adversas se clasifican de acuerdo a la calidad de la
informacion y a la valoracion de la causalidad bajo las categorias probabilisticas
siguientes:

Cierta.- Consiste en un evento (manifestacion clinica o un resultado anormal de
una prueba de laboratorio) que ocurre en un tiempo razonable posterior a la

administracién del medicamento y no puede explicarse por la evolucién natural del
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padecimiento, una patologia concomitante o a la administracién de otros
medicamentos. La respuesta a la suspension del medicamento debe ser
clinicamente evidente.

Probable.- Consiste en un evento (manifestacion clinica o un resultado anormal de
una prueba de laboratorio) que sigue una secuencia de tiempo razonable desde la
ultima administraciéon del medicamento y que dificilmente puede atribuirse a la
evolucion natural del padecimiento, patologias concomitantes o a la administracion
de otros medicamentos. Al suspender la administracion del medicamento(s)
sospechoso(s) se obtiene una respuesta clinica razonable. No es necesario
readministrar el medicamento.

Posible.- Consiste en un evento (manifestacion clinica o resultado anormal de una
prueba de laboratorio) que sigue una secuencia de tiempo razonable desde la
ultima administracion del medicamento, el cual también puede atribuirse a la
evolucion natural del padecimiento, patologias concomitantes o a la administracion
de otros medicamentos. No se dispone de la informacion relacionada con la
suspension de la administraciéon del medicamento sospechoso o bien ésta no es
clara.

Dudosa.- Consiste en un evento (manifestacién clinica o una prueba de laboratorio
anormal) que sigue una secuencia de tiempo desde la ultima administracion del
medicamento que hace la relacion de causalidad improbable (pero no imposible),
lo que podria explicarse de manera aceptable por ser parte de la evolucion natural
del padecimiento, o bien debido a la presencia de patologias concomitantes o a la
administracidon de otros medicamentos.

Condicional/Inclasificable.- Consiste en un evento (manifestacion clinica o un

resultado anormal de una prueba de laboratorio) que no puede ser evaluado
adecuadamente debido a que se requieren mas datos o porque los datos
adicionales aun estan siendo analizados.

No evaluable/Inclasificable.- Consiste en un reporte sugerente de una reaccion

adversa que no puede ser evaluado debido a que la informacion recabada es

insuficiente o contradictoria. El reporte no puede ser completado o verificado.
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3.2.3 Clasificaciéon de las Sospechas de Reacciones Adversas de los
Medicamentos

Segin la NOM-220-SSA1-2002* las sospechas de reacciéon adversa y las
reacciones adversas de los medicamentos se clasifican de acuerdo con la
intensidad de la manifestacion clinica (severidad) en:

Leves.- Se presentan con signos y sintomas facilmente tolerados, no necesitan
tratamiento, ni prolongan la hospitalizacion y pueden o no requerir de la
suspension del medicamento.

Moderadas.- Interfiere con las actividades habituales (pudiendo provocar bajas
laborales o escolares), sin amenazar directamente la vida del paciente. Requiere
de tratamiento farmacolégico y puede o no requerir la suspension del
medicamento causante de la reaccion adversa.

Graves (serio).- Cualquier manifestacion morbosa que se presenta con la

administracion de cualquier dosis de un medicamento, y que pone en peligro la
vida o causa la muerte del paciente; hace necesario hospitalizar o prolongar la
estancia hospitalaria; es causa de invalidez o de incapacidad persistente o
significativa o es causa de alteraciones o malformaciones en el recién nacido.

Letal.- Contribuye directa o indirectamente a la muerte del paciente.

4 INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS

El empleo de varios medicamentos en forma simultanea se ha vuelto una practica
comun; para muchas enfermedades, la prescripcion concomitante de varios
medicamentos a pacientes ambulatorios es la regla.

Una sustancia puede cambiar el efecto de otra con lo cual altera su destino
metabdlico o incrementa o se opone a su actividad en su sitio de accién. Este
ultimo tipo de interaccion es el mas predecible y el que por lo regular se nota mas,
particularmente cuando se le relaciona con las acciones farmacoldgicas esperadas

de los medicamentos.
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Las interacciones metabdlicas entre medicamentos por lo general son mas
sutiles y son completamente predecibles solo cuando se entienden bien los
procesos de absorcion, distribucion, unidn, biotransformacion y excrecion de cada

medicamento.'® 1!

4.1 Clasificaciéon de las Interacciones Medicamentosas

4.1.1 Clasificacion de Acuerdo a las Consecuencias de las Interacciones

Medicamentosas

Los efectos de las interacciones medicamentosas pueden ser:
Benéficos.- Incremento del efecto terapéutico, disminucién de toxicidad.

Adversos.- Disminucion de la eficacia terapéutica, incremento de toxicidad.

4.1.2 Clasificacion de Acuerdo al Sitio de Accién de las Interacciones
Medicamentosas

Externo.- Se da cuando los efectos de las interacciones se dan dentro de una
jeringa antes de ser administrados. Es cierto que surgen un gran numero de
incompatibilidades fisicoquimicas cuando los medicamentos de mezclan en una
venoclisis 0 una jeringa; ya sea una precipitacion o inactivacion, por ello, es mejor
no mezclar los farmacos en la misma solucion.

Interno.- Este puede ser un sitio o un sistema del cuerpo (higado, conducto
gastrointestinal) o el sitio de accion del farmaco (membrana celular, sitios
receptores, etc.). Respecto a interacciones entre receptores y medicamentos, gran

parte de la farmacologia se refiere al estudio de interacciones medicamentosas.
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4.1.3 Clasificacion de Acuerdo al Mecanismo de las Interacciones

Medicamentosas.

4.1.3.1 Interaccidon Farmacodinamica

Se refiere a cambios inducidos por farmacos sobre los efectos de otros
medicamentos y es necesario distinguirlos de interacciones basadas en cambios
en su disposicion.

El término interaccion fisioldgica alude a las actividades que los farmacos
ejercen en los diferentes sitios o sistemas y el efecto neto es potencializarse o
anularse entre si. En lo que se refiere a la cuantificacion de la magnitud de la
interaccion farmacodinamica, se cuenta con varios términos descriptivos.

Aditiva.- La consecuencia de una interaccion es la suma simple de los efectos
separados de cada uno de los farmacos

Supraaditiva.- La consecuencia de una interaccién es mayor a la suma de los

efectos separados de los dos farmacos
Interacciones.- La consecuencia de una interacciéon es menor a la suma de los

efectos separados de los dos farmacos.°

4.1.3.2 Interaccidon Farmacocinética

Las interacciones farmacocinéticas son cambios en la cinética de un farmaco
inducidos por otro.
Se clasifican de la siguiente manera:
Absorcion.- Interaccién fisicoquimica, alteracion de la motilidad gastrointestinal,
cambios en la flora bacteriana o dafio de la mucosa.
Distribucidn.- Riego sanguineo, unién en suero, union en tejidos o transporte
activo en el sitio de accidn.

Biotransformacion.- Hepatica u otros sitios (pulmén, rifién, encéfalo).

Excrecion.- Renal, biliar u otros sitios. *°
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5 ENTREVISTA MEDICA

La entrevista es una conversacion cara a cara que se lleva a cabo entre dos o

mas personas con un proposito. Es una interaccion verbal y no verbal entre dos
personas que estan en contacto para lograr un objetivo definido e implicito.
La entrevista puede considerarse constituida por algunas fases que son las de:
inicio, desarrollo y evaluacion. Antes de iniciar la entrevista, el farmacéutico debe
haber identificado cuando y doénde hacerla, para no incomodar al paciente y
respetar la reserva. Se debe de tener claro el objetivo de la entrevista desde el
principio, y comunicar al paciente con qué fin se le ha abordado y cuanto tiempo
se empleara.

Durante el desarrollo se haran las preguntas que permitan obtener la
informacion necesaria, es primordial establecer una interaccion entre el
farmacéutico y el paciente, sin embargo esto puede verse afectado por el uso del
lenguaje poco comprensible para el paciente, actitudes poco empaticas del
farmacéutico, falta de comprensién de los mensajes no verbales del paciente, y es
de vital importancia identificar y evitar dichas barreras. Al terminar, es necesario
agradecer la colaboracion del paciente, y determinar si se ha logrado obtener la

informacién que se buscaba.?

5.1 Clases De Entrevista Médica

Para conseguir informacion.

e Para lograr que el entrevistado exponga su modo de sentir.

e Para influir en la conducta del entrevistado.

e Para ofrecer informacion.

e Para reconocer sintomas y formarse un cuadro tentativo sobre la salud del
paciente.

e Para motivarlo hacia la solucién de problemas.*?
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5.2 Etapas De La Entrevista Médica

Etapas de la Entrevista

Iniciacion.- Presentacion, animarle a hablar y solicitar unos minutos de su tiempo.
Cuerpo.- Abordar la entrevista abordar la entrevista de lo general a lo particular,
permite expresarte con espontaneidad y no dar falsas expectativas.

Finalizacion.- Resumir y comunicarle los aspectos mas importantes que el
paciente nos ha dicho, preguntar si tiene alguna duda y agradecer el tiempo y la
entrevista.

Evaluacion.- Anamnesis farmacoldgica *2

5.3 Contenido De La Entrevista Médica

¢ |dentificacion del profesional farmaceéutico

e Precisar los medicamentos

e Origen de la medicacion

e Patrén de consumo

e Forma de administracion

¢ Nivel de conocimiento

e Cumplimiento del tratamiento

e Precisar antecedentes de alergias

e Precisar antecedentes de Reacciones Adversas Medicamentosas

e Precisar habitos (de vida, de limpieza, de consumo, etc.)*

5.4 Procedimientos Especificos De La Entrevista Médica

e Ubicacion del entrevistador

e Comunicacion no verbal

e Comunicacion Verbal

e Uso de vocabulario comprensible al paciente

¢ Oyente atento, buen escuchador evitar escribir, el paciente se desconcentra
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e Control de la entrevista, el farmacéutico es el lider de ella
e Con caracteristicas de privacidad sin intimidar al paciente

e Utilizar preguntas simples y directas.*?

5.5 Tipos De Comunicacion

5.5.1 Comunicacién No Verbal

La comunicacion no verbal estd dada por una serie de actitudes del
entrevistado y del farmacéutico entrevistador y aunque muchas veces esto no
se toma en cuenta al programar la entrevista, esta demostrado que puede ser
de gran importancia para alcanzar el objetivo propuesto. A través de la
expresion no verbal se puede expresar incomodidad, desinterés, agresividad,
etc.

Es importante:

e Observar el tono e inflexion de voz, debe infundir seguridad y confianza,
nunca emplearse un tono acusativo

e Entrevistar al paciente a una distancia y altura adecuadas
(aproximadamente 1 m).

e Observar la secuencia de preguntas

e Cuidar la expresion facial

e Mantener una postura corporal adecuada

e Cuidar el movimiento exagerado de las manos

e Mostrar interés al mirarlo, pero sin intimidarlo

e Permanecer en silencio, escuchandole con atencién

e Evitar leer las preguntas o ver el reloj u otra manifestacion de apuro para
terminar.

e Evitar esperar una pregunta manteniendo los brazos cruzados pues aqui la

interpretacion general es de rechazo.*
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5.5.2 Comunicacién Verbal

Es la expresidn de los conocimientos de manera comprensible a otros
profesionales de la salud y al paciente.
Al entrevistar pacientes debemos presentarnos e indicar nuestro papel y relacion
con él; hay que emplear un lenguaje que, siendo respetuoso, se deben evitar los

términos técnicos.'?

6 FISIOLOGIA DE LA INFLAMACION

La inflamacién es un proceso fisiopatolégico fundamental cuyo objetivo es la
eliminacién de cualquier estimulo nocivo los cuales pueden ser por agentes
quimicos, fisicos, infecciosos e inmunes. La inflamacion puede ser una respuesta
aguda o una respuesta crénica.*®

La respuesta aguda se caracteriza por los cuatro sintomas fundamentales
de Celso: tumor, calor, rubor y dolor y el quinto de galeno: impotencia funcional.
La respuesta cronica se caracteriza por dolor persistente, tumefaccion y
proliferacion celular con una pérdida cronica e importante de la funcioén, en este
caso el rubor y el calor pueden estar ausentas

También hay inflamaciones patoldgicas, ya que se producen sin ninguna
lesion histica, es decir, producto de una patologia donde al ser tratada
terapéuticamente, la inflamacién causada por ésta desaparece por completo del
lugar afectado (articulacion reumatica, urticaria alérgica, etc.).

Hay numerosas sustancias que producen inflamaciéon de forma natural tales como:
histaminas, cininas, prostaglandinas, proteinas, proteasas, etc.; y de forma
artificial.

El proceso antiinflamatorio de mayor importancia médica es el ocasionado
por la reaccion antigeno-anticuerpo debido a que es el causante de la mayor
patologia inflamatoria clinicamente. **

El mecanismo bioquimico esquematizado es el que se presenta en la Figura
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Figura 1. Esquema de la via metabdlica de las prostaglandinas a partir del 4cido

araquidonico.
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Via Metabdlica de la sintesis de las prostaglandinas a partir del acido araquidénico (AA). Los sitios en los
cuales actian los inhibidores de la ciclooxigenasa (antiinflamatorios no esteroideos), los inhibidores de la
tromboxano sintetasa y los inhibidores de la prostaciclina (PG2) indicados con los numeros 1, 2 y 3

respectivamente.™

El paso inicial es la liberacién dependiente del calcio de acido araquidonico libre a
partir de los fosfolipidos de la membrana celular. Los agentes nocivos
proinflamatorios, alteran la membrana celular, llevando a la activacion de la
fosfolipasa A, y a la resultante degradacién de la capa fosfolipidica de la
membrana celular del acido araquiddnico y diacilglicerol. Luego de la liberacién del
acido araquidonico, tres enzimas intervienen en la posterior secuencia de sucesos
que llevan a la formacién de las prostaglandinas. En la primera via biosintética, la

postraglandina ciclooxigenasa cataliza el paso inicial, dando como resultado don
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endoperoxidos de prostaglandina: la PGG; y la PGH,. Estos intermediarios con
habiles y pueden ser convertidos en Prostaglandinas estables como la PGE; la
PGD; y la PGF,. Ademas, la PGG; y la PHG inestables, pueden ser convertidos
en TXA; por la tromboxano sintetasa y a PGI; por la prostaciclina sintetasa.
Cuando las plaquetas son activadas por el colageno, el tejido subendotelial, la
trombina, el difosfato de adenosina, la adrenalina, los complejos antigeno-
anticuerpos, las bacterias o los virus, predomina la produccion del TXA; inestable.
El TXA; y los endoperdxidos del prostaglandinas inducen la agregacion rapida e
irreversible de las plaquetas y también contraen las células del musculo liso
vascular. Dado a que las prostaglandinas incrementan la vasodilatacion y el
aumento del dolor inducido por la bradequinina o la serotonina, dando como
resultado rubor, tumefaccion y dolor en los procesos inflamatorios al igual que

aumentan durante la fiebre inducida por pirégenos.****

7 FARMACOS ANTIINFLAMATORIOS NO ESTEROIDEOS

Los farmacos antiinflamatorios no esteroideos, tienen la propiedad de suprimir
signos y sintomas de la inflamacion aguda o crénica, ademas de tener efectos
antipiréticos y analgésicos, viendo su mayor utilidad en trastornos en los cuales el
dolor se relaciona con la intensidad de los procesos inflamatorios.°

Son eficaces en el tratamiento de: dolores leves y Moderados, artritis
reumatoide, espondiloartropatias seronegativas, artritis psoriasica, artritis
relacionada con enfermedad intestinal inflamatoria, osteoartritis, sindrome
musculo-esqueléticos localizados, esguinces y torceduras, dolor de espalda baja 6
gota y a diferencia de los analgésicos narcéticos, no producen dependencia.’®

Por otro lado, debe recalcarse que los antiinflamatorios no esteroideos alivian
los trastornos sintomaticos inflamatorios, pero no alteran el curso crénico de la
enfermedad, incluyendo las formaciones de pannus con destruccidon ésea o bien la

deformacion articular y la pérdida de la funcion.
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7.1 Clasificacibn De Acuerdo A La Naturaleza Quimica de Los

Farmacos Antiinflamatorios No Esteroideos.

Los antiinflamatorios no esteroideos se clasifican de acuerdo a la naturaleza
quimica que poseen como se puede observar en la tabla 1 en donde se
mencionan los ejemplos de cada grupo mas importantes ya que son los mas

prescritos actualmente:

Tabla 1. Clasificacion de los Antiinflamatorios No esteroideos de acuerdo a su

naturaleza quimica.” 1% 1%

Derivados del Acido Carboxilico

Esteres y Acidos Salicilicos Acido Acetilsalicilico,
Diflunisal

Derivados del Acido Acético. Indometacina
Sulindaco
Tolmetina
Diclofenaco
Ketorolaco.

Derivados del Acido Propidnico.- Ibuprofeno
Naproxeno
Fenoprofeno
Ketoprofeno
Flurbiprofeno

Derivados del Acido Fenamico Acido mefenamico
Acido meclofenamico.

Derivados del Acido Endlico

Pirazolonas Fenilbutazona

Oxicams Piroxicam
Meloxicam

7.2 Mecanismo de Accion de Los Antiinflamatorios No Esteroideos

La actividad antiinflamatoria de los AINE es mediada principalmente por la
inhibicion de la biosintesis de las prostaglandinas y tromboxanos. Varios
antiinflamatorios no esteroideos tienen un mecanismo de accion adicional

incluyendo la inhibicidon de la quimiotaxis, la regulacion a la baja de la produccion
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de interleucina-1, disminucion de la produccion de radicales libres y superoxido, e

interferencia con los eventos intracelulares mediados por calcio.

La aspirina acetila de manera irreversible y bloquea la ciclooxigenasa
plaquetaria, pero los demas antiinflamatorios no esteroideos son inhibidores
reversibles. La selectividad para COX — 1 contra la COX — 2 es variable e
incompleta para los miembros mas antiguos, pero estan disponibles inhibidores
COX — 2 altamente selectivos (coxibs). *°

Es limitada la inhibicion de la sintesis de lipooxigenasa que efectuan los
antiinflamatorios no esteroideos, lo que constituye un efecto deseable en un
antiinflamatorio. Se ha comunicado que la indometacina y el diclofenaco reducen
las sintesis tanto de prostaglandinas como de leucotrienos. Durante la terapéutica
con estos farmacos, la inflamacién se reduce por disminucién al liberar los
mediadores de granulocitos, basdfilos y células plasmaticas.

Los antiinflamatorios no esteroideos disminuyen la sensibilidad de los vasos a
la bradicinina e histamina, afectan la producciéon de linfocina a partir de los
linfocitos T y revierten la vasodilatacién.

En grados variables, todos los antiinflamatorios no esteroideos son
analgésicos, antiinflamatorios y antipiréticos y todos (excepto los farmacos
selectivos COX-2) inhiben la agregacion plaquetaria. También son irritantes
gastricos, Se observa nefrotoxicidad creciente y de igual forma hepatotoxicidad.
Aunque estos farmacos inhiben eficazmente la inflamacién, no hay pruebas que

alteran el curso de un trastorno artritico.'®

7.3 Descripcion Farmacoldgica De Los Antiinflamatorios No

Esteroideos
A continuacion se describen los principales antiinflamatorios no esteroideos,

siendo éstos los mas comunmente utilizados o bien los representantes de su

grupo segun la clasificacién anterior mostrada en la tabla 1; describiendo sus
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propiedades farmacolégicas y las reacciones adveras medicamentosas e

interacciones farmacologicas correspondientes a cada uno.

7.3.1 Derivados del Acido Carboxilico
7.3.1.1 Salicilatos

7.3.1.1.1 Acido Acetilsalicilico

7.3.1.1.1.1 Estructura Quimica®’
@
DCOCH,

El acido acetilsalicilico es el resultado de la acetilacion del acido salicilico.

7.3.1.1.1.2 Farmacocinética

Es absorbido rapidamente en le estbmago y la parte alta del intestino delgado,
luego de la absorcién, es trasportado unido a la albumina (90%), desplazando de
esta manera diferentes moléculas como otros farmacos o bien hormonas
transportadas de la misma manera. El acido acetilsalicilico tiene 2 propiedades
acetiladoras mayores que son: la acetilacién de la albumina plasmatica por medio
de la reaccion de lisina y la acetilacion irreversible y por consiguiente la
inactivacion de la PG ciclooxigenasa.

Se distribuye por todo el cuerpo por difusion pasiva dependiente del pH, sigue
una cinética de primer orden y de orden cero; el 80 % del acido acetilsalicilico es
convertida en conjugados hidrosolubles por la conjugacion hepatica con glicina,
por tanto son excretados en la orina; su vida media es de 9 a 16 horas con dosis

altas y a dosis bajas es de 3 a 4 horas. *®
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7.3.1.1.1.3 Propiedades Farmacoldégicas.

El acido acetilsalicilico posee una amplia gama de actividades farmacolégicas
como la desacoplacion de la fosforilacion oxidativa en las mitocondrias, el acido
acetilsalicilico es también antagonista eficaz de la sintetasa de prostaglandina, que
es encargada de la produccion de prostaglandina E1 a partir del acido
araquidoénico y la prostaglandina E1 inhibe la secrecidon de acido por estémago, y
por este motivo la inhibicion de la prostaglandina por farmacos antiinflamatorios
siendo el factor del que dependa su toxicidad en el estdmago.

Al acido acetilsalicilico es eficaz para aliviar dolores de cabeza, mialgias y
artralgias y es relativamente ineficaz en el dolor viseral; su principal efecto
analgésico, guarda relacién con su actividad antiinflamatoria periférica o su efecto
en los receptores del dolor, no produce. El acido acetilsalicilico es mucho mas
eficaz para aliviar el dolor musculoesqueléticos que los narcoéticos.

El acido acetilsalicilico disminuye la temperatura corporal en individuos
febriles, pero sin modificar la temperatura en individuos normales. El acido
acetilsalicilico es comunmente usado en el tratamiento de artritis reumatoide y
fiebre reumatica, aminora notablemente la hinchazon y el dolor en las
articulaciones, asi como la fiebre, pero no modifica la evolucion de la enfermedad.

Ayudan a conseguir una menor uricemia por inhibiciéon de la resorcién tubular
del acido urico incrementando de esta manera su excrecion, tiene también un
efecto antiagregante, usandose profilacticamente como anticoagulantes en

individuos predispuestos e infarto del miocardio y accidentes cerebrovasculares.

731114 Reacciones Adversas e Interacciones Medicamentosas

Los efectos toxicos son predominantemente locales. A dosis bastantes
grandes y con una administracidon prolongada, pueden presentar intolerancia
gastrica (molestias epigastricas, nauseas, anorexia o pirosis), aumento de sangre
oculta en heces; evitdndose o disminuyéndose al administrar conjuntamente con
solucion amortiguadora para neutralizar por completo la acidez del jugo gastrico; la
ingestion de bebidas alcohdlicas puede aumentar la pérdida de sangre oculta

inducida por el acido acetilsalicilico. También se pueden presentar acufenos vy
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menor agudeza auditiva y esto es facilmente al suspender el tratamiento con el
medicamento.

Se ha observado toxicidad hepatocelular reversible en pocos casos de nifios y
en pacientes con lupus eritematoso sistémico. Las reacciones alérgicas graves del
Acido acetilsalicilico pueden manifestarse en forma de asma, hipotension,
urticaria, hipersensibilidad, sindrome de rinitis, poliposis nasal.

El saliciismo es un ejemplo concreto de reaccion adversa medicamentosa
presentada por el &cido salicilico, pudiéndose presentando los siguientes
sintomas: hiperventilacion, acidosis grave, irritabilidad, psicosis, fiebre, coma y
colapso cardiovascular

Existe interaccion entre los anticoagulantes cumarinicos intensificando el
efecto de éstos farmacos que son desplazados de su sitio de accion de los
salicilatos, del mismo modo se presenta nefrotoxicidad con la ingestion crénica de

combinaciones de salicilatos y fenacetinas. *°

7.3.1.1.2 Diflunisal

7.3.1.1.2.1 Estructura Quimica®®

Derivado del acido acetilsalicilico, pero no se metaboliza en acido salicilico ni

en salicilato.?°

7.3.1.1.2.2 Farmacocinética

Es sometido a un ciclo enterohepatico con reabsorcion de su glucurénido
seguido por la division del glucorénido para liberar de nuevo la molécula activa. El
diflunisal es sometido a aun metabolismo de capacidad limitada. Su depuracion

depende de la funcién renal.
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7.3.1.1.2.3 Propiedades Farmacologicas

Eficaz en condiciones reumaticas inflamatorias usuales a dosis de 1 -1.5 g/dia.
Puede ser particularmente eficaz para dolor por cancer con metastasis 6seas. Su

uso se limita a pacientes con dafio renal significativo
7.3.1.1.24 Reacciones Adversas E Interacciones Medicamentosas.
No diferentes a otros AINE’s, es decir riesgos gastrointestinales con

posibilidades de sangrado, especialmente combinado con otros antiinflamatorios

no esteroideos y se ha reportado pseudoporfiria.?

7.3.1.2 Derivados de Acido Acético

7.3.1.2.1 Indometacina

7.3.1.2.1.1 Estructura Quimica'’

Nr

>,

CH BOT

Derivado del acido indolacético; introducido desde 1965; antiinflamatorio muy
similar a los efectos de la fenilbutazona, pero sin causar supresion mortal de la

médula 6sea.

7.31.2.1.2 Propiedades Farmacolodgicas

Se sintetizé originalmente como antiserotoninico. Es un antipirético eficaz, util
en tratamiento de fiebre por linfoma u otros canceres. Practicamente no posee
actividad analgésica intrinseca, y alivia dolores solo en trastornos inflamatorios. Es
un antiinflamatorio potente, no se sabe su sitio de accion pero desacopla la

fosforilacién oxidativa de las mitocondrias aisladas del higado; es uno de los
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inhibidores mas eficaces de la sintetasa de prostaglandinas. La indometacina es
moderadamente eficaz en el tratamiento de la artritis reumatoide, siendo de
preferencia los salicilatos. Tiene la misma eficacia que la fenilbutazona para el
tratamiento de la espondilitis anquilosante, las variantes reumatoides, la gota
aguda y la bursitis y tendinitis.?*" %> 23

Es util también en pacientes con osteoartritis de la cadera y en pacientes

ocasionales con artritis reumatoide clasica.

7.3.1.2.1.3 Farmacocinética

La indometacina se absorbe y se excreta con gran rapidez; en ayunas se alcanzan
los niveles maximos en sangre en 30 a 60 minutos, pero los alimentos retarda la
absorcion y aplana el pico. Se elimina rapidamente del cuerpo, disminuyendo sus
concentraciones séricas al 50% al cabo de 90 a 150 minutos. Se liga a proteinas
plasmaticas en 90 a 95%. Las concentraciones séricas de la indometacina, son
mayores al segundo dia de su administracion, pero a partir de ésta fecha, no
siguen aumentando con la administracion ininterrumpida de la misma dosis; se
excreta fundamentalmente por el riidn, en varios productos inactivos
reconjugacién que son formados por el higado. Con probenecid, se disminuye el
indice de excrecidbn por orina de la indometacina, aumentando ésta sus

concentraciones séricas.?

7.3.1.2.1.4 Reacciones Adversas e Interacciones Medicamentosas.

Como la mayoria de los AINE, la indometacina, comparte el problema de
toxicidad en el estbtmago con la aspirina y la fenilbutazona, pero la pérdida de
sangre por vias gastrointestinales que origina es un poco menor que con la
aspirina.

Posee la caracteristica singular de causar efectos en el sistema nervioso
central y la sensacion de flotar en el aire. En algunas personas provocan
cefalalgias muy intensas, provocando la suspension del tratamiento.

Es muy raro que produzca: hipersensibilidad grave, neutropenia o

hepatotoxicidad.
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No se recomienda su consumo a nifios, por algunos casos de muertes por
hepatitis. Los efectos adversos surgen casi en la mitad de los pacientes que

ingieren éste farmaco y en promedio, 20 % no lo pueden seguir consumiendo.

7.3.1.2.2 Diclofenaco

7.3.1.2.2.1 Estructura Quimica®’

Derivado simple del acido fenilacético, semejante al flurbipofeno y al
meclofenamato. Es un inhibidor potente de la COX y es relativamente no selectivo,

ademas de que disminuye la biodisponibilidad del acido araquidonico.

7.3.1.2.2.2 Propiedades Farmacolégicas

Es un efectivo agente antiinflamatorio para el tratamiento de la artritis
reumatoidea, la osteoartritis y la espondilitis alquilosante, efectivo también como
analgésico en casos de dismenorreas, colicos biliares y renales, cirugias orales y
dolor lumbar créonico. Como la mayoria de los antiinflamatorios no esteroideos, su
accién es por la inhibicion de la sintesis de prostaglandinas y por la disminucién de
los productos de la lipopoxigenasa (los leucotrienos) por incremento de la
captacion de acido araquidénico hacia los triglicéridos. La ventaja que ofrece el
diclofenaco frente a otros antiinflamatorios no esteroideos, es que se pueden
emplear dosis normales en individuos con disfuncién hepatica o renal debido a su

farmacocinética.
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7.3.1.2.2.3 Farmacocinética

Se absorbe con rapidez después de una administracion oral con una alta tasa
de metabolismo hepatico de primer paso; su biodisponibilidad sistémica es de 30 a
70% por su metabolismo de primer paso. Su vida media es de 1 a 6 hrs. Su
metabolismo proviene de CYP3A4 y CYP2C9 a metabolitos inactivos; por lo que
disfuncion renal no influye en la depuracion, en tanto que la depuracion biliar

puede alcanzar 30% de la depuracion total.*®

7.3.1.2.2.4 Reacciones Adversas e Interacciones Medicamentosas

En particular, el diclofenaco presenta menos reacciones adversas
gastrointestinales que los otros antiinflamatorios no esteroideos siendo mas
seguro y mejor tolerado, también presenta pocos o ningun efecto adverso en el
sistema nervioso central Se presentan en aprox. el 20% de los pacientes, estos
efectos incluyen: malestar gastrointestinal, hemorragia gastrointestinal oculta y
ulceracion gastrica (aunque con menos frecuencia que otros AINE); se puede
presentar elevacion de aminotransferasas. Combinado con misoprostol, disminuye

la ulceracion gastrointestinal oculta, pero pudiendo producir diarrea.*® 12 1% 19.23

7.3.1.2.3 Tolmetina

7.3.1.2.3.1 Estructura Quimica'’

7.3.1.2.3.2 Propiedades Farmacoldgicas
Su accion farmacoldgica esta mediada en gran parte por la inhibicién de la
sintesis de las prostaglandinas, es mas potente que el acido acetilsalicilico pero

menos potente que la indometacina.
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7.3.1.2.3.3 Farmacocinética

Es un &acido pirrolealcanoico, luego de su administracion se absorbe de forma
rapida y completa, la vida media en el plasma de aproximadamente 1 a 2 horas,
con una fase de declinacién mas lenta de 5 horas. La tolmetina se une casi por
completo a las proteinas plasmaticas y es eliminada casi en su totalidad por
excrecion renal tanto en su forma no modificada como en los conjugados y los

metabolitos.

7.3.1.2.34 Reacciones Adversas E Interacciones Medicamentosas
Presenta reacciones adversas frecuentemente gastrointestinales como
nauseas, dolor abdominal, diarrea, vomitos y dispepsia, puede presentar también
efectos en el sistema nervioso central como cefaleas o somnolencia.
No presenta interaccion con anticoagulantes por desplazamiento de
anticoagulantes de los sitios de unidén con las proteinas plasmaticas, prolonga el
tiempo de sangrado debido a su efecto inhibidor del trombroxano TXA; plaquetario

prolongando el tiempo de protombina.?" %

7.3.1.2.4 Ketorolaco

7.3.1.2.4.1 Estructura Quimica®’

o H
@ / \ I | /CHQOH
- C—0" H—N*—C-CH,OH

o N 'L CH,OH
AINE con accion intermedia. Mezcla racémica y sometida a interconversion

pequena.

7.3.1.2.4.2 Propiedades Farmacoldgicas

Su accion es intermedia y se promueve para uso sistémico, como analgésico,
antiinflamatorio y antipirético. Tiene una eficacia analgésica significativa

reemplazando la morfina en algunas situaciones.
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7.3.1.24.3 Farmacocinética

Es absorbido con rapidez y alcanza su maxima concentracién plasmatica
entre 1 y 2 horas después de su administracién. Tiene una vida media de 4 a
6 horas. Se une intensamente a proteinas y se metaboliza de manera extensa
tanto a metabolitos activos e inactivos excretdndose en mayor porcentaje por
via urinaria, y el resto por heces fecales. Es importante mencionar que no

atraviesa barrera hematoencefalica.

7.3.1.2.4.4 Reacciones Adversas E Interacciones Medicamentosas

Las efectos colaterales mas frecuentes (> 1%) incluyen nauseas, dispepsia,
epigastralgia, diarrea, somnolencia, mareos, cefalea, sudoracion y dolor en el
sitio de la inyeccién luego de la administraciéon de varias dosis. Los efectos
menos frecuentes (< 1%) incluyen astenia, mialgia, palidez, vasodilatacion,
constipacién, flatulencia, anormalidades en el funcionamiento hepatico, ulcera
péptica, hemorragia renal, estomatitis, purpura, sequedad de boca,
nerviosismo, parestesias, depresion, euforia, sed excesiva, insomnio, vértigo,
disnea, asma, alteraciones del gusto y la vision. Polaquiuria, oliguria. En
tratamiento prolongado (+ de 5 dias) se ve una incidencia de Ulcera péptica y
dafio renal. Con un opioide disminuye el requerimiento opioide en 25 a 50%.
No es conveniente su administracion conjunta con anticoagulantes orales, por

Su accion sobre la agregacion plaquetaria.
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7.3.1.3 Derivados del Acido Propiénico

7.3.1.3.1 lbuprofeno

7.3.1.3.1.1 Estructura Quimica®®

CH,
——— CH - COOH
~,
H1C\‘
H-C —CH,
/s
HsC

Derivado simple del acido fenilpropionico introducido en 1974

7.3.1.3.1.2 Propiedades Farmacoldgicas

Es efectivo para el tratamiento sintomatico de la artritis reumatoidéa vy la
osteoartritis y como analgésico para el alivio del dolor musculoesquelético, alivia
de manera efectiva la dismenorrea primaria porque reduce el nivel de las
prostaglandinas en el liquido menstrual e inhibe las contracciones uterinas. Se
contraindica en pacientes con polipos nasales, angiodema y reactividad

bronscospastica a la aspirina. %

7.3.1.3.1.3 Farmacocinética

Se absorbe de manera rapida alcanzando concentraciones plasmaticas pico en
1 a 2 horas acumulandose en el liquido sinovial, se une a proteinas en mas de
99%, es rapidamente depurado y tiene una vida media de eliminaciéon de 1 a 2
horas. Es metabolizado extensamente via CYP2C8 y CYP2C9 en el higado y
excretado sin cambios. Una porcién del isébmero R- se convierte en S+

irreversiblemente.
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7.3.1.3.14 Reacciones Adversas E Interacciones Medicamentosas

Se puede presentar irritacion, hemorragia gastrointestinal y ulcera péptica.
Ademas se puede producir exantema, prurito, tinnitus, mareos, cefalea, meningitis
aséptica (especialmente en pacientes con lupus eritematoso sistémico) y retencion
de liquidos. Los efectos hematoldgicos graves, incluyen agranulocitosis y anemia
aplastica. Los efectos sobre los rifiones incluyen insuficiencia renal aguda, nefritis
intersticial y sindrome nefrético ocurren ocasionalmente. La hepatitis es muy

rara.19, 20, 21,

7.3.1.3.2 Naproxeno

7.3.1.3.2.1 Estructura Quimica'’

CHy

Neoon

Es un acido naftil propionico, se comercializa como un isdmero unico.

7.3.1.3.2.2 Propiedades Farmacolégicas

Es un inhibidor selectivo que presenta potentes propiedades inhibidoras de la
migracién leucocitaria por lo que se puede utilizar en el tratamiento de la artritis

gotosa aguda. Indicaciones reumatoldgicas usuales.

7.3.1.3.2.3 Farmacocinética

Su vida media de eliminacion es de 12 horas por lo que permite su
administracion 2 veces al dia, pero la depuracion se incrementa cuando las dosis
son mayores de 500 mg. La fraccion libre de Naproxeno, es 41% mayor en
mujeres que en varones aunque la union con la albumina es muy alta en ambos.
El metabolismo se lleva a cabo principalmente a través de CYP2C9, con algun
metabolismo via CYP1A2 y CYP2C9 es excretado como los conjugados de este

metabolito y el acido libre y un pequefio porcentaje aparece en la leche materna.?
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7.3.1.3.2.4 Reacciones Adversas E Interacciones Medicamentosas

La incidencia de Hemorragia gastrointestinal alta es poco comun. Se ven casos
raros de neumonitis alérgica, vasculitis leucocitoclastica y seudoporfiria. Las
reacciones adversas son los generales en este grupo de farmacos tales como

efectos gastrointestinales y en el sistema nervioso central, pero son menores.

7.3.1.3.3 Fenoprofeno

7.3.1.3.3.1 Estructura Quimica

CHy

7.3.1.3.3.2 Propiedades Farmacoldgicas

Posee los mismos efectos farmacoldgicos de los demas antiinflamatorios no
esteroideos, indicado para el alivio de las exacerbaciones y el dolor crénico de la
artritis reumatoidea y la osteoartritis, es efectivo como analgésico para el dolor

posparto, dental y para el manejo postoperatorio del dolor quirurgico.
7.3.1.3.3.3 Reacciones Adversas E Interacciones Medicamentosas

Se presentan los mismos efectos colaterales de los antiinflamatorios no

esteroides siendo estos gastrointestinales en general.
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7.3.1.3.4 Ketoprofeno

7.3.1.3.4.1 Estructura Quimica®’

O+

Derivado del acido propiénico, es racémico, posee propiedades de inhibicion de la
sintesis de las prostaglandinas pero también inhibe la produccion de los
leucotrienos y presenta acciones antibradiquinina y de estabilizaciéon de las

membranas lisosomales

7.3.1.3.4.2 Propiedades Farmacoldgicas

Inhibe a la ciclooxigenasa (no selectiva) y a la lipooxigenasa. Se usa en el
tratamiento de artritis reumatoide, osteoartritis, gota, dismenorrea y otras
condiciones dolorosas. Tiene efecto doble sobre prostaglandinas y leucotrienos.

Puede usarse en el tratamiento crénico de la artritis reumatoidea y la osteoartritis.

7.3.1.3.4.3 Farmacocinética

Se absorbe con rapidez, su vida media de eliminacion es de 1 — 3 hrs. Se
metaboliza completamente en el higado, primero en glucurénido, el cual puede
someterse a reactivacion después de la circulacidon enterohepatica.
Aproximadamente el 60% del farmaco es excretado como los conjugados

glucurdnidos de los metabolitos hidroxilados y el compuesto sin modificar.

7.3.1.3.4.4 Reacciones Adversas E Interacciones Medicamentosas
La administracion conjunta con probenecid eleva las concentraciones de
ketoprofeno y prolonga su vida media plasmatica. Los principales efectos, ocurren

en el tracto gastrointestinal y el sistema nerviosos central.??
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7.3.1.4 Derivados del Acido Fenamico

7.3.1.4.1 Acido mefenamico

7.3.1.4.1.1 Estructura Quimica'’

Hy H COOH

El acido mefénamico, inhibe tanto a COX como a la fosfolipasa A2. Es un

derivado del acido fenamico.

7.3.1.4.1.2 Propiedades Farmacoldgicas

Es un antagonista de la PGFy4 en el caso de la contraccion del musculo liso
bronquial aislado. Se usa como analgésico a corto plazo como en la dismenorrea y
la terapia no debe durar mas de una semana; se contraindica en mujeres

embarazadas y en nifios.®

7.3.1.4.1.3 Farmacocinética
Alcanzan una concentracion plasmatica maxima en 30 a 60 minutos y tiene

vidas medias cortas de 1 a 3 horas.'®

7.3.14.1.4 Reacciones Adversas E Interacciones Medicamentosas

Provoca reacciones similares a otros antiinflamatorios no esteroideos,
presentandose diarrea y dolor abdominal frecuentes. Potencia el efecto de los

anticoagulantes orales.
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7.3.2 Derivados Del Acido Endlico

7.3.2.1 Pirazolonas

7.3.2.1.1 Eenilbutazona

7.3.2.1.1.1 Estructura Quimica'’

a \> o
L\J/ e

La fenilbutazona es un derivado pirazoldnico, se introdujo en 1949, para
tratar problemas inflamatorios del aparato musculoesquelético. Analgésico,
antipirético y antiinflamatorio muy potente. A veces produce toxicidad grave, por lo
que se usa frecuentemente como un farmaco de segunda linea.

Particularmente eficaz en pacientes con espondilitis anquilosante, artritis
psoriasica, sindrome de Reiter y bursitis, tendinitis o tenosinovitis y es poco eficaz
en tratamiento de tromboflebitis, pericarditis y es muy eficaz en tratamiento de la

gota aguda.*>*’

7.3.21.1.2 Propiedades Farmacologicas

Sus efectos analgésicos y antipiréticos son menos notables que los de
salicilatos, pero en su efecto antiinflamatorio, posee efectos muy similares a los de
los corticosteroides. Su mecanismo de accion antiinflamatorio es muy similar al de
los salicilatos.

La administracion, de fenilbutazona a largo plazo, induce la actividad de las
enzimas microsomicas del higado (sistema de citocromo P450), aumentando la

tasa metabdlica del farmaco, con lo que de acorta su vida media eficaz. *® 2> %
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7.3.2.1.1.3 Farmacocinética

Se absorbe de rapida y completamente en el aparato gastrointestinal, en 2 hrs.,
se obtiene sus niveles maximos en plasma. Se metaboliza en el higado formando
oxifenbutazona, (con propiedades uricosuricas moderadas). Su tiempo de vida
medias es de 72 hrs., por la resorcion de la molécula no ionizada en los tumulos
distales del rindn. La fenilbutazona y metabolitos se unen fuertemente a las
proteinas plasmaticas. A dosis terapéuticas maximas (400 a 600 mg/dia), quedan
saturados los sitios de unidon en la albumina., para la fenibutazona. El incremento
de dosis, aumenta considerablemente la fraccion libre del farmaco en plasma,

aumentando las reacciones adversas.

7.3.21.14 Reacciones Adversas E Interacciones Medicamentosas

Los efectos adversos el aparato gastrointestinal son muy frecuentes los cuales
consisten en nauseas, molestias epigastricas o vémito, surgimiento de ulcera
péptica con posibilidad a perforarse o sangrar durante la administracion y rara vez
se presenta disfuncion renal o hepatica, insuficiencia de médula ésea, originando
muertes por anemia aplastica o agranulocitosis. La fenilbutazona se emplea por
periodos de tiempo cortos. Frecuentemente se observa retencidn de sodio,
causando algunas veces edema manifiesto. Este farmaco esta contraindicado a

pacientes con funcion cardiaca apenas satisfactoria.
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7.3.2.2 Oxicams

7.3.2.2.1 Piroxicam

7.3.2.2.1.1 Estructura Quimica'’

O = o
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Inhibidor de COX no selectivo, perteneciente al grupo de los oxicams derivado

de las benzotiazinas que posee un sustituyente enolico4- hidroxi.

7.3.22.1.2 Propiedades Farmacolodgicas

Indicado en dafo renal, y en enfermedades reumaticas usuales, a altas
concentraciones, inhibe la migracion leucocitaria polimorfonuclear, disminuye la
produccion de radicales de oxigeno e inhibe la funcion linficitica.

Presenta potentes actividades antiinflamatorioas, analgésicas y antipiréticas

que derivan de la inhibicién de prostaglandinas.

7.3.2.2.1.3 Farmacocinética

Vida media promedio de 50 a 60 hrs., Se absorbe con rapidez en el estdmago
y en la porcion superior del intestino delgado; el 80% de su concentracion
plasmatica maxima se logra en una hora. Es metabolizado ampliamente en
metabolitos inactivos y tiene probablemente circulacién entero hepatica,
pudiéndose usar en dafio renal. Se excreta como conjugado glucorénido y en

menor grado sin cambios.

7.3.22.14 Reacciones Adversas E Interacciones Medicamentosas

Se observan sintomas gastrointestinales (20% de los pacientes),

desvanecimientos, tinnitus, cefaleas, y exantemas. A dosis mayores de 20 mg/dia,
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incremento en ulcera péptica y hemorragias, esto mayor en un 9.5 veces mayor en

riesgo que con otros AINES, '¢ 2!

7.3.2.2.2 Meloxicam

7.3.2.2.2.1 Estructura Quimica®®

Es un enolcarboxamida relacionada con el piroxicam, es ligeramente selectivo
ala COX-2.

7.3.2.2.2.2 Propiedades Farmacoldgicas

Se usa para enfermedades reumaticas y la osteoartritis.

7.3.2.2.2.3 Farmacocinética

Se absorbe relativamente despacio, es absorbido completamente después de
la administracién oral con una biodisponibilidad absoluta de 89-93%. La fijacion
de meloxicam a proteinas plasmaticas es superior al 99%, lo que explica el
volumen relativamente pequefio de distribucion. En liquido sinovial alcanza
aproximadamente 40-50% de las concentraciones plasmaticas totales
acompanfnantes, tiene una vida media sérica terminal de 20 horas y se convierte
en metabolitos inactivos. Las concentraciones farmacoldgicas libres en liquido
sinovial son similares a las concentraciones plasmaticas libres. La depuracion

disminuye como 40 % en el anciano

7.3.2.2.2.4 Reacciones Adversas E Interacciones Medicamentosas

Menos ulcerogeno que el piroxicam, efectos similares a los de otros
antiinflamatorios no esteroideos. Los efectos adversos de este farmaco aunque

aparecen con frecuencia son, en general, leves Yy transitorios, los
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gastrointestinales como dolor abdominal, indigestion, estrefimiento, diarrea,
flatulencia, nauseas, ulceras en la boca, constituyen el acontecimiento adverso
mas comun asociado al tratamiento con meloxicam. Los efectos secundarios
renales constituyen el segundo efecto adverso de los antiinflamatorios no
esteroideos en frecuencia.

También se puede presentar: picor, erupciones en la piel, urticaria, dolor en los
musculos y en las articulaciones, dificultad para respirar y tos. Raramente puede
producir otros efectos como Ulcera de estobmago o de duodeno, hemorragia

digestiva, anemia y otras alteraciones en la sangre.

7.3.3 Inhibidores Selectivos de la COX-2

7.3.3.1 Recoxib

7.3.3.1.1 Estructura Quimica
Derivado de la furasona. Inhibidor de COX-2 potente y muy selectivo. No

inhibe la agregacion plaquetaria, parece tener poco efecto en las prostaglandinas

de la mucosa gastrica o en disminuir la permeabilidad del tracto intestinal

7.3.3.1.2 Propiedades Farmacolégicas
En EUA, se aprueba solo para osteoartritis; analgésico y antipirético en artritis

reumatoide.

7.3.3.1.3 Farmacocinética

Se absorbe bien con el rango de dosis recomendada. Por sus caracteristicas
de solubilidad, puede limitarse su absorcion a dosis mas altas de la recomendada.
Se une con menor intensidad a proteinas plasmaticas (87%) que otros AINE. Su
vida media terminal promedia 17 horas. Se metaboliza por enzimas citosodlicas

hepaticas pero en la pared intestinal puede sufrir metabolismo por CYP3A4.
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7.3.3.1.4 Reacciones Adversas E Interacciones Medicamentosas

Se relaciona con menos Ulceras gastricas y duodenales endoscopicas, aunque
a largo plazo, incide en la formacion de ulceras y hemorragias gastrointestinales
significativas., edema o hipertension a dosis altas, aumentando el riesgo de

consecuencias cardiacas en el paciente

7.3.3.2 Celecoxib

7.3.3.2.1 Estructura Quimica®®

0
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Inhibidor de COX-2, altamente selectivo (alrededor de 375 mas veces que para
COX-1).

7.3.3.2.2 Propiedades Farmacolégicas

El celecoxib es eficaz en dosis de 100 a 200 mg 2 veces al dia para el
tratamiento de la artritis reumatoide y osteoartritis, ocasiona menos ulceras

endoscopicas que otros AINE.

7.3.3.2.3 Farmacocinética

Su absorcién disminuye en 20 a 30% por los alimentos y su vida media efectiva
es de casi 11 horas. Se une intensamente a proteinas siendo metabolizado por
CYP2C9, de ello su depuracion se altera alrededor de 80% cuando hay evidencia

de dafo hepatico moderadamente grave.

7.3.3.2.4 Reacciones Adversas E Interacciones Medicamentosas

Como una sulfonamida, existe el temor a un aumento en el indice de
erupciones después del uso del farmaco, aunque no se ha comprobado esto. No

afecta la agregacion plaquetaria, e interactuar ocasionalmente con la warfarina.
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Los efectos adversos que presenta son muy similares a los de otros AINE, con un
poco de dispepsia, se ha observado afeccidn en el sistema cardiaco del paciente,

aumentando el riesgo de presentar complicaciones de este tipo.
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IV. METODOLOGIA PARA EVALUAR LAS
REACCCIONES ADVERSAS E INTERACCIONES
FARMACOLOGICAS EN LA ADMINISTRACION DE
ANTIINFLAMATORIOS NO ESTEROIDEOS EN
PACIENTES ADULTOS.

Para poder hacer un estudio descriptivo en un periodo de tiempo de 6 meses
acerca de las reacciones adversas e interacciones farmacolégicas que se
presentan en pacientes adultos administrados con antiinflamatorios no esteroideos

se seguiran los siguientes criterios de inclusion:

Edad. Se incorporaron en el estudio los pacientes de entre 18 a 59 afios.

Tratamiento. Los pacientes con un tratamiento con AINE por al menos 5 dias de

administracion de cualquier medicamento de este grupo de farmacos.
Patologias. Se incluiran pacientes que con enfermedades crénicas, tales como:
» Artritis reumatoide
= Gota
» Osteoartritis
= Oftras no previstas que requieran de un tratamiento de al

menos 5 dias de administracion de AINE’s.

Procedimiento:

1. Se recopilé la informacion de cada paciente a partir del expediente clinico,
y/o mediante una entrevista directa al paciente, indicando los siguientes datos:

Datos personales: Nombre, edad, sexo, peso, talla, direccion y teléfono,
enfermedades padecidas en 30 dias a la fecha, medicamentos Preescritos:
Incluyendo a los de tratamiento a largo plazo, medicamentos OTC y productos
herbolarios, indicando: Nombre del medicamento, forma farmaceéutica, fecha de

inicio y término del tratamiento, dosis y frecuencia de la administracion.
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Con todos los datos obtenidos se realizé el perfil farmacoterapéutico de
cada paciente. Ver Anexo IV

A partir del perfil, se evaluaron las reacciones adversas
medicamentosas e interacciones farmacoldgicas potenciales con ayuda
de las el concentrado de reacciones adversas e interacciones
farmacologicas en tablas del anexo Il y Il correspondientemente,
considerando la terapia administrada.

Se entrevistd a cada paciente durante su terapia y 5 dias después de
finalizar ésta, para conocer si se presentd algun signo de reaccién
adversa medicamentosa o interaccion farmacoldgica y saber la eficacia
del tratamiento.

Con los resultados de la entrevista se realizaron las tablas que en el
apartado de resultados se presentan.

Se analizaron los resultados para la obtencién de conclusiones.
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V. RESULTADOS

Se evalud en un periodo de 6 meses, un sector de pacientes adultos que llevaron
una terapia con Antiinflamatorios No Esteroideos (AINE’s) por un lapso de tiempo
de 5 dias al menos, al fin de evaluar las reacciones adversas medicamentosas y
las interacciones farmacolégicas que pudieran haberse presentado en el
tratamiento.

Tabla 2. Datos de la poblacién con terapia de AINE'’s

Poblacion 44
Mujeres 34
Hombres 10

Como se observa en la figura 2, la mayoria de los pacientes que se incluyeron en
el estudio son mujeres ya que representa un porcentaje del 78% de la poblacion

total estudiada.

Figura 2. Grafico de Frecuencia de Genero con terapia de AINE'’s

Hombres
23%

Mujeres
77%
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Los pacientes involucrados en el estudio, debian tener una edad

comprendida entre 18 y 53 ainos.

Tabla 3. Frecuencia de Rango de Edades en la poblacion comprendida en el

estudio.
Edades Frecuencia
18 - 30 10
31-40 14
41 -50 15
51-60 5

Figura 3. Frecuencia de Edad en la poblacion estudiada

51-60
1%

41-50
34%

31-40
= 32%

En cuanto a los padecimientos mas vistos, por los cuales se daba una

terapia de AINE’s se muestran en la figura 4.
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Tabla 4. Diagnésticos por los cuales se siguié una terapia de AINE’s

NUmero de

Diagnostico Pacientes

Dolor e inflamacién en pies y piernas
Dolor muscular en pecho
Quistes en senos

Dolor menstrual

Fracturas

Dolor e inflamacion en brazos
Dolor de espalda

Colitis

Dolor articular

Quiste en pie

Torcedura de tobillo
Prolactinoma

Infeccidon en garganta
Proétesis de Cadera
Inflamacion en vias urinarias
Dolor postoperatorio
Infamacion y dolor en senos
Contractura muscular
Molestias gripales

Dolor de hernias

Inflamacién de Ganglios
Gastritis

AR a2 NN~ IWRR (DN~ (NDOD

En la figura 4 se muestran los porcentajes de cada padecimiento

encontrado en los pacientes que siguieron una terapia de AINE’s
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Figura 4. Frecuencia de Diagnésticos de pacientes con terapia de
AINE’s

Inflamacioén de
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Estos padecimientos se trataron con diferentes AINE’s, los cuales se
muestran en la tabla 5, con su respectiva frecuencia de uso. Cabe mencionar que

en algunos casos se uso una terapia de 2 o mas AINE’s combinados.

Tabla 5. Frecuencia en la que se prescribio el uso de AINE’s como terapia.

Frecuencia

AINES de Uso

Diclofenaco
Naproxeno
Ketorolaco
Meloxicam
Ibuprofeno
Piroxicam
Metamizol Sédico
Celecoxib
Indometacina
Nimesulida
Tizanidina
ASA

_ |
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La figura 5 muestra visualmente la frecuencia en porcentaje de los AINEs,
mas preescritos para el tratamiento de los diferentes diagnésticos mencionados en
la taba 3

Figura 5. Frecuencia de Prescripcion de AINE’s como tratamiento.

Nimesulida Tizanidina AsA

2% 6% 20, Diclofenaco

9%

Indometacina

2%

Celecoxib
2%

Metamizol Sédico

4%

Naproxeno
9%

Piroxicam
2%

lbuprofeno

0,
17% Ketorolaco

22%

Meloxicam
23%

Esta terapia con AINE’s trajo consigo una serie de Reacciones Adversas
Medicamentosas las cuales se muestran en la tabla 6 en la frecuencia en la que

cada se presento.
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Tabla 6. Reacciones adversas encontradas en terapia con AINE’s

Reacciones Adversas Frecuencia
Ninguna
Infeccion vaginal
Disminucion de Presion Arterial
Nausea
Vomito
Diarrea
Cefalea
Trastornos Neurolégicos
Irritacion Gastrica
Mareo
Acidez
Inflamacién estomacal

w
~
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Figura 6. Frecuencia de Reacciones Adversas Medicamentosas

encontradas en el tratamiento con AINE’s

Acid
Irritacion Gastrica (:o/ez
(]
4% Mareo Inflamacion estomacal
Trastornos 2% / / 2%
Cefalea Neur;l‘;)glcos s
2% ’
Diarrea
Vomito 2%
2%
Nausea

4%

Disminucion de Presién
Arterial
2%

Infeccion vaginal
2%

Ninguna
2%
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Dichas RAM se presentaron en pacientes de género femenino, tal como se

muestra en la tabla 7 y la figura 7.

Tabla 7. RAM presentadas en frecuencia de género de los pacientes

estudiados
RAM por género Frecuencia
Mujeres 4
Hombres 0

Figura 7. Frecuencia de Género en el que se presentd Reacciones Adversas

Medicamentosas.

Hombres
11%

Mujeres
89%

Por otro lado, las reacciones adversas medicamentosas que se presentaron
en mayor cantidad en mujeres se observa que también cubren una frecuencia de

edad de entre 40 y 50 afnos, como se muestra en la tabla 8.
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Tabla 8. Frecuencia de Edades en la que se presento Reacciones Adversas

Medicamentosas.

Edades Frecuencia
18 - 30 0
31-40 2
41 -50 6
51 -60 1

Figura 8. Frecuencia de Edad en las que se presento Reacciones Adversas

Medicamentosas.

18 - 30
0%

51-60
1%

67%

A partir de esto se observa en la tabla 9, el AINE que ha provocado con mayor

frecuencia las Reacciones Adversas Medicamentosas.
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Tabla 9. AINE que provocé en mayor frecuencia Reacciones Adversas

Medicamentosas

AINE Frecuencia
NAP
Meloxicam
Ketorolaco
Ibuprofeno
Diclofenaco

aSlalalw|lw

Figura 9. AINE que provoco en mayor frecuencia Reacciones Adversas

Medicamentosas

Diclofenaco
11%

Ibuprofeno NAP
11% 34%

Ketorolaco
11%

Meloxicam
33%

Al conocer las complicaciones gastrointestinales que provocan
generalmente los AINE’s, los médicos tienen a bien prescribir los AINE’s en
terapia concomitante con antiulcerosos, a fin de disminuir los riesgos de
reacciones gastricas, asi como también indicar que se administren los AINE’s

acompanados con los alimentos.
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En la tabla 10 se muestra la frecuencia de la terapia concomitante de AINE’s y
Antiacidos.

Tabla 10. Terapia concomitante de AINE’s y Antiacidos

Terapia Concomitante | Frecuencia
Omeprazol 4
Ranitidina 4
Almagato 2

Figura 10. Frecuencia de la terapia concomitante de AINE’s con Antiacidos

Almagato
20%

Omeprazol
< 40%

Ranitidina
40%
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VI. ANALISIS DE RESULTADOS

La poblacion de personas adultas que son tratadas con AINE’s es muy
grande , sin embargo en los 6 meses en que se llevo a cabo el estudio, se
pudieron estudiar 44 pacientes adultos que cumplian, con uno o mas criterios de

inclusion establecidos.

Los resultados que el estudio arrojo, indican que la poblacion de mujeres
tratadas con AINE’s por al menos 5 dias corresponde al 77% de la poblacion total
en el estudio, en comparacién del 23 % que representd la poblacion masculina
dentro del estudio. Dado a estos resultados, podemos decir que tiene ligera
relacion con el porcentaje de poblacion masculina y femenina dentro del distrito
federal® (47.8 % hombres, y 52.8 % mujeres), siendo la poblacién femenina
dominante en este estudio, ademas de que por razones fisiolégicas y hormonales
del sexo femenino es mas susceptible de contraer enfermedades sobre todo
reumaticas o0 esqueléticas por la descalcificacion que se sufre por razones

hormonales (menopausia).

En cuanto a las edades de la poblacién estudiada, que fue comprendida entre un
rango de 18 a 60 anos de edad, con lo que podemos percatarnos que las
personas que en su mayoria consumen AINE’s, son las personas adultas cuyas
edades oscilan entre 31 y 51 afios siendo una poblacion de adultos relativamente

jévenes representando un porcentaje del 66% de la poblacion total.

Con respecto a los diagnosticos presentados en los pacientes se puede ver
que no se encuentra ningun tipo de padecimiento que se consideraba en los
criterios de inclusion establecidos en la metodologia propuesta para el estudio,
entre dichos padecimientos se podian encontrar enfermedades cronicas tales
como artritis reumatoide, espondilitis, entre otras, sin embargo estas

enfermedades eran tratadas con analgésicos esteroideos, siendo éstos mas
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potentes para mitigar el dolor de dichas enfermedades. Por el contrario a las
personas que se les prescribié AINE’s presentaban en mayor porcentaje, dolor e
inflamacién en extremidades, tanto inferiores como superiores, las cuales incluian

dolor articular y dolor post operatorio.

Continuando con la frecuencia en la que se prescribe cada AINE, se puede
observar en la tabla y grafica 4 respectivamente, que el AINE mas prescrito es el
ketorolaco y el meloxicam por igual, seguido de ibuprofeno, siendo éstos de los
farmacos mas potentes en el mercado de los AINE’s siendo también de los mas
susceptibles a presentar reacciones adversas por tener una baja selectividad en la
inhibicion de la COX-2 sobre todo a nivel gastrointestinal, que como ya sabemos,
las prostaglandinas inhibidas con el mecanismo de accién que tiene estos

farmacos, regulan la produccion de acidos gastricos.

En el caso de las reacciones adversas presentadas en la poblacidn
estudiada, se ve, que contrario a lo que se esperaba, el 72% de los pacientes, no
se presenta ninguna reaccion adversa, aun y cuando se llevaba una terapia de

dos o mas AINE’s .

Entre las pocas reacciones adversas que se presentaron en los pacientes,
se ve en mayor frecuencia representando un 4% respectivamente de la poblacién,
se ve la presencia de acidez estomacal, irritacién gastrica y nausea; siendo éstas
comunes entre los AINE’s, correspondiendo a lo reportado por la bibliografia®?* 2"
4345 En relacion con las otras reacciones adversas reportadas en los pacientes,
se presentaron en mucha menor frecuencia correspondiendo a la aparicion de
ellas en 1 persona, dichas reacciones corresponden a: vomito, diarrea, inflamacion
estomacal, cefalea y mareo siendo también reportadas como reacciones adversas
ligadas a los AINE’s, es importante tener en cuenta que a pesar de que la
aparicion de las estas reacciones solo fue en una persona estas manifestaciones
son comunes entre el grupo de farmacos que se estudio, por lo que es importante

tomar en cuenta que a pesar de la baja incidencia de manifestaciones de
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reacciones adversas es posible que en al menos 1 persona de cada 44 (poblacién
considerada en el estudio) puede se susceptible a presentar dichas reacciones

propias de estos farmacos.

En cuanto al género que mas presentd reacciones adversas, se observa
que las mujeres son mas susceptibles a las reacciones adversas producidas por
los AINE’s, tal como se habia reportado en la bibliografia, dadas las condiciones

26,27 asto

ligadas a su sexo y a la idiosincrasia que se presenta en cada paciente
es que a pesar de que la poblacion femenina resulta visiblemente dominante,
también es mas susceptible a contraer enfermedades musculo-esqueléticas
considerando que en cuanto a la edad se presentan en un rango de edad de entre
41 a 50 afos, edad en la que las mujeres sufren una descalcificacion progresiva
por causas hormonales, ya que presentan los signos de menopausia, originando
de tal forma una mayor incidencia en enfermedades reumaticas y por tanto una

mayor probabilidad de presentar reacciones adversas.??’

El farmaco que gener6 el mayor numero de Reacciones Adversas
Medicamentosas, fue el Naproxeno, seguido de meloxicam, siendo de los mas
prescritos como se observa en la tabla 4 y la grafica 4 respectivamente, seguido
de ketorolaco, ibuprofeno y diclofenaco en igual frecuencia (un caso de reaccion
adversa respectivamente a cada uno), por la misma razén de la incidencia de los
meédicos a prescribir dichos farmacos, se esperaba de la misma forma que éstos
tuvieran una mayor probabilidad a presentar reacciones adversas por la frecuencia

de prescripcion que presentan.

Las complicaciones gastricas que se presentan inherentes a los AINE’s son
conocidas®’, por lo que los médicos de los pacientes participantes en este estudio,
prescribieron en algunos casos una terapia concomitante de AINE’s y antiacidos,
tales como omeprazol, ranitidina y almagato, ayudando a la minimizacién de la
aparicion de reacciones adversas asociadas a la administracion de AINE’s asi

como también la recomendacion de los médicos de tomas su medicamento
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conjunto con los alimentos, a fin de reducir el riesgo de la presentacién de

reacciones adversas.

La importancia de un QFB dentro de un estudio de Farmacovigilancia como
éste, radica en que se tiene un conocimiento mas amplio con respecto a la
Farmacodinamia de los medicamentos, pudiendo predecir las reacciones adversas
que se pueden generar con alguna terapia especifica (en este caso terapia de
AINE’s), ademas que a partir de ello se logra un uso mas racional de los
medicamentos, es importante sefialar que el estudio se hizo en colaboracién con
meédicos generales y especialistas, que ayudan a que el estudio sea mas

completo.
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VIl. CONCLUSIONES

La poblacion de mujeres en el estudio resulta predominante, siendo éstas
mas accesibles a formar parte del estudio, en comparacién con la poblacién
masculina ademas de ser mas susceptibles a presentar enfermedades que
sigan un tratamiento con antiinflamatorios debido a las caracteristicas
fisiologotas que se presentan en el género femenino.

Las reacciones adversas presentadas en los pacientes, fueron de mujeres
en su gran mayoria de edades entre los 40 y 50 afios, siendo el grupo
femenino el mas susceptible para presentar reacciones adversas por
medicamentos.

Las personas de edades entre 40 y 50 afios son las que consumen
mayormente AINE’s dentro de la poblacién adulta en general, es decir,
entre el rango de edad establecido para el estudio por dolores articular en
general, siendo comunes por la descalcificacion que evidencia en este
rango de edad.

Los pacientes a los que fueron prescritos AINE’s, presentan generalmente
procesos inflamatorios y dolorosos en extremidades inferiores y superiores.
No se observaron pacientes con enfermedades crénicas como artritis, gota,
etc., ya que los pacientes que presentaban dichas enfermedades, eran
tratados en general con un medicamento combinado de tramadol y
paracetamol.

Los AINE’s mas prescritos fue el ketorolaco y el meloxicam, siendo AINE’s
potentes para los procesos inflamatorios y un poder analgésico moderado,
mismos que también son susceptibles a producir reacciones adversas.

En general, las reacciones adversas inherentes a los AINE’s fueron
minimas al conjugar la administracion con antiacidos 6 acompanarla de
alimentos, con ello minimizando el riesgo de aparicion de reacciones
adversas; hablando asi de un uso racional de éstos medicamentos, por

parte de los meédicos.
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El farmacéutico representa un papel muy importante en la farmacovigilancia
de los medicamentos, ya que participa en estudios de farmacovigilancia
como éste, ayudando a predecir e interpretar las reacciones adversas e
interacciones farmacoldgicas que puede presentar el paciente, todo esto
para que los médicos hagan un uso racional de éstos medicamentos y en

los pacientes haya una minima o nula aparicion de reacciones adversas.
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ANEXO 1

FORMATOS PARA NOTIFICAR LAS REACCIONES
ADVERSAS

SECRETARIA DE SALUD
SUBSECRETARIA DE REGULACION Y FOMENTO SANITARIO
DIRECCION GENERAL DE INSUMOS PARA LA SALUD.

O LEA CUIDADOSAMENTE EL INSTRUCTIVO AL REVERSO O ADJUNTO

S$5A-03-021 INFORME DE SOSPECHAS DE REACCIONES ADVERSAS DE LOS MEDICAMENTOS
LLENESE EN LETRA DE MOLDE LEGELE O AMAGQUINA
PARA USO EXCLUSIVO DE LA §SA
No DE MOTIFICACION {de acuerdo a crigen) | Mo DE NOTIFICACION (general) Mo DE NOTIFICACION (laboratorio) FECHA:

ANTES DE LLENAR ESTE FORMA

1.- DATOS DEL PACIENTE
Iniciales del paciente Fecha de nacimiento Edad Sexo Estatura (cm) Peso (kg)

Afic Mes Dia
[T 1= =¥ [ | ]] ||
2.- DATOS DE LA SOSPECHA DE REACCION ADVERSA

Inicic de la reaccién Descripcion del{os) evento(s) adverso(s) (incluyendo los datos de
exploracion y de laboratorio) Consecuencia del Evento

Dia ‘ Mes ‘ Afio

Recuperado sin secuela

Recuperado con secuela

Mo recuperado

Muerte - debido a la reaccion adversa
Muerte - el farmaco pudo haber

contribuido
C  Muerte — no relacionada al
medicamento.
O Nosesabe
3.- INFORMACION DEL MEDICAMENTO SOSPECHOSO
Mombre Genérico Denominacion Distintiva Laboratorio Productor
Nimero de Lote Fecha de Caducidad Dosis
Via de Administracicn Fechas de la Administracian Mative de Prescripcicn
Inicic Término
DIA  MES  ARO DIA  MES  ARQ
¢Se retird el medicamento sospechoso? ¢Se cambié la Farmacoterapia?
2 Si O No O SigAcual?
¢DesapareC|o la reaccién al suspender el medicamento ? O No
Si O No [0 Nosesabe ;Reaparecid |a reaccion al readministrar el medicamento?
(;Se disminuyo la dosis? o Si O No C  Nosesabe
Z Si iACuanto? S| no se retird el med|camento ¢ Persistid la reaccion?
I No O Si Z  No C  Nosesabe
4.- FARMACQTERAPIA CONCOMITANTE
MEDICAMENTO DOSIS VIAS DE FECHAS MOTIVO DE PRESCRIPCION
ADMINISTRACION
INICIO TERMINO
DIA MES ANO | DIA MES AHNO
CUALQUIER ACLARACICN, DUDA ¥/O COMENTARID CON R
£ SIRVASE LLAMAR AL GION TELEFONICA A LA CIUDADANIA
(SAGTEL] A LOS TELEFONOS: 000 EN EL D.F., Y AREA METROPOLITANA, DEL
INTERICR DE LA REPUBLICA SIN COSTO PARA EL USLIARIO AL 01800-001-4800 O DESDE
ESTADOS ,~ £88-594-3372 O AL TELEFONO 5-553-7080 DE LA
8 "ARIA DE REGULACION ¥ FOMENTO SANITARIG, EN LA CIUDAD DE MEXICO,
DISTRITO FELERH'
EL FORMATO SE PRESENTA EN ORIGINAL, EN CASO QUE EL INTERESADO REQUIERA COPIA, DEEERA ANEXARLA PARA EL ACUSE CORRESPONDIENTE

SSA-03-021
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5.- DATOS IMPORTANTES DE LA HISTORIA CLINICA

DATOS IMPORTANTES DE LA HISTORIA CLINICA: Diagnosticos, alergias, embarazo, cirugia previa, datos de laboratorio.

6.- PROCEDENCIA DE LA INFORMACION

UNICAMENTE PARA INFORMES DEL LABORATORIO NOTIFICADOR INICIAL
PRODUCTOR
Nombre y direccion del laboratorio productor Nombre y direccion del Profesional
TELEFONO: TELEFONO:
Fecha de recepcion en el lahoratorio ¢Informada en el periodo | 4, Informo esta raaccion al laboratorio productor?
Dia____ Mes estipuiada?
R — oS 0N 0 o No
Origen y tipo del informe Tipo de informe: 2 Inicial Seguimiento
J Inicial O Seguimiento O Estudo O
Literatura Crigen: O Hospital O Asistencia extrahospitalaria
2 Profesional de la salud T Paciente
2 Hospital T Asistencia extrahospitalaria

NOTA: EL ENVIO DE ESTE INFORME NO CONSTITUYE NECESARIAMENTE UNA ADMISION DE QUE EL MEDICAMENTO CAUSO LA REACCION ADVERSA

INSTRUCTIVO DE LLENADO

S8A-03-021 INFORME DE SOSPECHAS DE REACCIONES ADVERSAS DE MEDICAMENTCOS

(LA INFORMACION QUE USTED PROPORCIONE ES ESTRICTAMENTE CONFIDENCIAL)
ESTE INFORME DEBE SER ENVIADO A:SUSDIRECCICN DE FARMACOPEA, FARMACOVIGILANCIA Y NORMAS
GAUSS NUMERO 4, To PISO COL. CASA BLANCA, MEXICO D.F. CP. 11580, TEL. y FAX. 203.43.78 E-mail:cpfeum @ mpsnet.com.mx

1 INFORMACION DEL PACIENTE Y DEL EVENTO ADVERSO
INICIALES DEL PACIENTE. Indicer las iniciales correspondientes al nombre
del paciente

b FECHA DE NACIMIENTO. Indicar afic, mes y dia en que nacié el paciente,

[ EDAD, En afos. Si los afeciados son nifios menores de dos afos, debe
expresaria en meses. Cuando se trata de malformaciones congénitas
infarmar la edad y sexo del bebé en el momente de la deteccién y agregue la
edad de la madre.

d  SEXO.Marcar con una cruz en la F si es femenino y en la M si s masculino.

&  ESTATURA. Indicar la estatura del paciente en cm.

f PESO. Indicar el peso del paciente en kg.

2.-DATOS DE LA SOSPECHA DE REACCION ADVERSA:

a  INICIO DE LA REACCION. Sefalar el dia, mes y afio en que acurrio el
evento

b DESCRIPCION DE LA REACCION, RESULTADOS DE LABORATORIO Y
EXPLORACION. Indicar &l diagnostico clinico de certeza y/o presuntivo que
motive la medicacin y posteriormente los signos y sinfomas de la reaccion
adversa. Si se detecta un efecto terapéutico no conocido hasta la fecha,
puede indicarse en eate espacio. En caso de tratarse de malformaciones
congénitas, precise €l momento del embarazo en que ocurmo &l impacto. Si
se deteclara falta de respuesta 1 tica a un medicamento, debe
COMUNICATSE COMD Lna reacion adversa.

¢ CONSECUENCIAS DEL EVENTO. Marcar con una cruz el resultado
obtenido después de sucedida la reaccion y cuél fue el resultado final,

3.-INFORMACION DEL © LOS MEDICAMENTOS SOSPECHOSOS

a  Seflalar en primer términc el farmace sospechoso, su nombre genérico y
denominacion distintiva, nimero de lote, laboratorio productor y fecha de
caducidad, Indicar la dosis diaria, (en pediatria indicar la dosis por kg. de
peso). Sefiale la via de administracion, asi como fecha de inicio de la
farmacoterapia y fecha de finalizacion de la misma. Indicar &l motivo de la

preseripcidn,
b CONSIDERACIONES DEL EVENTO. Sefialar si desaparecio la reaccion al
suspender la medicacion ylo si reaparecio la reaccion al readministrar el

medi o y el trat fo de la i6n adversa.

4,- FARMACOTERAPIA CONCOMITANTE:

8 Indicar los medicamentos concomitantes incluyends los de automedicacion
asi como la fecha de administracion. Excluyendo los medicamentos usados
para tratar la reaccion adversa.

5.- DATOS IMPORTANTES DE LA HISTORIA CLINICA
a  Describir datos de importancia de la historia clinica coma son diagnéstico,
alergias, embarazo.

6.- PROCEDENCIA DE LA INFORMACION.

a  Para laberatorics productores
Indicar los datos del laboratorio productor. Estos datos son requeridos por el
Centro Macional de Farmacovigilancia cuando el laboratoric  notifique
directamente y debera ser en un periodo no mayor de 15 dias después de la
recepeion de la notificacion. Indicar datos del profesional notificador, direccion
y teléfono con la finalidad de lizar una ta sifuera r

b Notificador Inicial
Indicar datos del profesional notificador de |a salud, direccicn y teléfono con la
finalidad de canalizar una respuesta si fuera necesario.
NOTA: Tiempo de envio: Evento serio de Estudio clinico a mas tardar dos dias
habiles posterior a la notificacion.
Evento no senio de Estudio clinico al final del estudio,
Informe espontdneo serio, a mae tardar dos dias habiles posterior a la
notificacion.
Informe espontaneo eventa no serio, a mas tardar 15 dias habiles posteriores
a la notificacion,

CONSIDERACIONES GENERALES

- ESTE FORMATO ES DE LIBRE REPRODUCCION EN HOJA BLANCA TAMARO CARTA Y EN PAPEL BOND.
= ULTIMA FECHA DE AUTORIZACION DEL FORMATO POR PARTE DE LA SUBSECRETARIA DE REGULACION Y FOMENTO SANITARIO: 084V-1999
= ULTIMA FECHA DE AUTORIZACION DEL FORMATO POR PARTE DE LA UNIDAD DE DESREGULACION ECONOMICA: 08-IV-1599

- ESTE TRAMITE NO REQUIERE DE DOCUMENTOS ANEXOS.
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FORMATO DE SOSPECHA DE REACCION ADVERSA DE MEDICAMENTOS
(RAM), PARA PROFESIONALES DE LA SALUD.
CENTRO NACIONAL DE FARMACOVIGILANCIA

LA INFORMACION QUE USTED PROPORCIONE ES ESTRICTAMENTE CONFIDENCIAL

SECRETARIA
DE SALUD

ESTE INFORME DEBE SER ENVIADO A: SUBDIRECCION DE FARMACOVIGILANCIA, UBICADA EN MONTERREY NO. 33
9° PISO COL. ROMA DELEGACION CUAUHTEMOC C.P. 06700, MEXICO D. F. FAX: (01 55) 55148581
o0 al correo electronico: farmacovigilancia@salud.gob.mx

Para obtener ayuda sittiese en el campo sombreado v oprima F1.

FECHA DE NOTIFICACION:

1. DATOS DEL PACIENTE

INICIALES DEL PACIENTE: EDAD: PESO:
GENERO: FEMENINO[] MASCULINO []
DIAGNOSTICO DEL PACIENTE:

Z. DATOS DE LA SOSPECHA DE REACCION ADVERSA.

FECHA DE INICIO:
FECHA DE TERMINO:

DESCRIPCION DE LA SOSPECHA DE RAM

CONSECUENCIA DEL EVENTO:Se desconoce

1. ¢ SE RETIRO EL MEDICAMENTO SOSPECHOSO?

2. ¢, DESAPARECIO LA RAM, AL SUSPENDER EL MEDICAMENTO?

3. ¢, SE READMINISTRO EL MEDICAMENTO?

4. ¢4 SE PRESENTO LA RAM DESPUES DE LA READMINISTRACION DEL MEDICAMENTO?

3. INFORMACION DEL MEDICAMENTO SOSPECHOSO.

NOMBRE GENERICO: NOMBRE COMERCIAL:
LABORATORIO PRODUCTOR:

N. DE LOTE: FECHA DE CADUCIDAD:

DOSIS: VIA DE ADMINISTRACION:
MOTIVO DE LA PRESCRIPCION:

FECHA DE ADMINISTRACION: INICIO: TERMINO:
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FORMATO DE SOSPECHA DE REACCION ADVERSA DE MEDICAMENTOS
(RAM), PARA PROFESIONALES DE LA SALUD.
CENTRO NACIONAL DE FARMACOVIGILANCIA

SECRETARIA
DE SALUD
4. FARMACOTERAPIA CONCOMITANTE
MEDICAMENTO |DOSIS FECHA FECHA. MOTIVO

INICIO TERMINO

5. DATOS DEL NOTIFICADOR.
NOMBRE:

PROFESION:

DIRECCION:

TELEFONO:
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LA TARJETA AMARILLA %

_ COMNFIDEMCIAL
MITIFIGACON DE SOSFECHA DE AEADCION ADVEASA A UN MEDICAMENTO
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ANEXO Il

Tabla 11. “ Reacciones Adversas de los Antiinflamatorios No
Esteroideos” ?%2

Farmaco Reaccién Adversa

Confusion

Delirio

Ruidos de oidos

Vértigo

Salicilismo

Afecta Componentes de la sangre
Prolonga tiempo de hemorragia
Inhibicién de plaquetas

Aumento de tiempo de protombina
Nauseas, Vomitos

Ulceracion y hemorragia en el estdmago
Erosion de la mucosa gastrica
Depresion respiratoria central
Aumento de produccién de CO,
Acidosis respiratoria y metabdlica
Inhibicion de la fosforilacion oxidativa
Hiperglucemia

Malformaciones fetales en las 16 primeras semanas.
Gestacion prolongada

Sindrome de Reye

Hipersensibilidad

Gastritis

Angiodema

Salicilatos

Agranulocitosis mortal
Nauseas

Molestias epigastricas o vémito
Ulcera péptica

Disfuncién renal o hepatica
Insuficiencia de la médula ésea

Derivados de Pirazolona

Diarrea Intensa

Ulcera

Hemorragia gastrointestinal
Cambios hematolodgicos
Anemia megaloblastica
Agranulocitosis.

Acido Mefenamico

Meningitis aséptica (en lupus eritematoso)
Inhibicion de agregacion plaquetaria
Irritacion gastrointestinal

Hemorragia gastrointestinal

Ibuprofeno Exantema

Prurito

Tinnitus

Mareos
Naproxeno Efectos gastrointestinales
Tolmetina Efectos gastrointestinales

Efectos en el SNC
Sensacion de flotar en el Aire
Cefalalgias

Neutropenia

Dolor abdominal

Diarrea

Hemorragia gastrointestinal
Pancreatitis

Indometacina

Aumento de indice de erupciones
Hemorragia gastrointestinal
Neumonitis alérgica

Vasculitis leucocitoclastica
Pseudoporfiria

Celocobix

Efectos hematoldgicos

Fenilbutazona . .
Anemia aplastica

(BNe] (BN RenReBNeb] (BN NeDRBEeBReDNeBNeB] (o] [epl (D ReDR DR B ReDNeRNob] (BN ReDReBN eI RepNeB] [sbReB N B NN BN eB] BN eD N e ReB N BNy Nen BN eI NN DN DN ReB N BN ReD NeB N eI NeDR BN eRRD)
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Piroxicam

Sintomas gastrointestinales
Desvanecimientos

Tinnitus

Cefalalgia

Exantemas

Incremento de ulcera péptica
Hemorragias

Sulindac

Afectacion gastrointestinal

Insuficiencia renal reversible

Sindrome nefrético

Sindrome necrolitico epidermico de Stevens

Diclofenaco

Malestar gastrointestinal
Hemorragia gastrointestinal oculta
Ulceracion gastrica

Diflunisal

Malestares gastrointestinales
Pseudoporfiria

Etodolaco

Toxicidad gastrica menores a otros AINES

Fenoprofeno

Nefrotoxicidad

Nauseas

Dispepsia

Edema periférico
Exantema

Prurito

Efectos Cardiovasculares

Ketoprofeno

Afectacion del tracto gastrointestinal
Afectacion del SNC

Ketorolaco

Ulcera péptica
Dafo renal

Meloxicam

(o] [N eB] [N eB] (DR eBN D ReDReBNeBRepI[e5] (BN eb] (BN eDReD oD RenReBNeb] (BN DR BN BN eDNeH)

Menos ulcerégeno que otros que el piroxicam
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Tabla 12. Interacciones de los AINE, con diferentes grupos de farmacos.

ANEXO Il

29-52

Interacciona

Farmaco con: Efecto de lainteraccion Mecanismo Recomendacion
% Reduccion del efecto -
- - Administrar con
Acebutolol antihipertensivo del L
precaucion
betabloqueante
% Reduccion de las Competencia por
Acemetacina concentraciones plasmaticas de proteinas
la acemetacina plasmaticas
@ Aumento de la incidencia y Evitar la
Alcohol severidad de la hemorragia administracion
gastrointestinal conjunta
. @ Reduccion del efecto Aumentar la dosis del
Alopurinol P . .
terapéutico del alopurinol alopurinol
@ Administrar con
. . Reduccién de la recaucion.
& Dosis altas de antiacidos o P .
e - reabsorcion tubular & Ajustar las dosis
Antiacidos pueden aumentar el pH urinario P .
S . por alcalinizacién en pacientes que
y disminuir las concentraciones : ) ;
de laorina reciben dosis altas
de ASA.
. @ Riesgo de hemorragia. Inhibicion de la Evitar la
Anticoagulantes | __ B - L -
orales Potenciacion del efecto agregacion administracion
anticoagulante plaquetaria conjunta
% Reduccion del efecto
Blogueantes s ; .
s antinhipertensivo. Este efecto se Administrar con
Betaadrenérgico . s
s logra con dosis mayores de 2 precaucion
g/dia de ASA.
L Inhibicion de la
& Reduccion del efecto . . -
. o - . sintesis de las Administrar con
Captopril antihipertensivo en pacientes . .
o : prostaglandinas precaucion
con déficit de renina. ;
A vasodilatadores
Acido Reduccion de la
Acetilsalicilico . & Interferencia con el efecto S - No administrar
Diclofenaco o ) biodisponibilidad .
terapéutico del diclofeaco b asociados
del diclofenaco
A @ Potenciacion de los efectos de Administrar con
Digitélicos o s
los digitélicos precaucion
& EI ASA reduce el efecto
natriurético de la espirolactona
Diuréticos y también parece disminuir el
efecto diurético de la
furosemida.
< Disminucién de las Aumento del
Ibuprofeno concentraciones plasmaticas de metabolismo o Evitar el uso conjunto
ibuprofeno excrecion.
T Posiblemente
& Disminucion de las
. . - aumento del . .
Indometacina concentraciones plasmaticas de . Evitar el uso conjunto
. . metabolismo o
la indometacina »
excrecion
& Disminucion de las Aumento del
Naproxeno concentraciones plasmaticas del metabolismo o Evitar el uso conjunto
Naproxeno excrecion
@ Asociacion son sinergismo Desplazamiento de -
. P e L Administrar con
Oxifenbutazona terapéutico los sitios de union L
- . precaucion
< Aumento de los efectos toxicos a las proteinas
& Disminucién de las Aumento del .
L . ” ; Evitar su uso
Piroxicam concentraciones plasmaticas del metabolismo o coniunto
piroxicam excrecion J )
El aumento del pH Con altas dosis de
. @ Aumento de los niveles séricos o h ASAS, reducir la
Ranitidina gastrico mejora la o :
del ASA. - ranitidina, si es
absorcién del ASA ;
necesario.
Acido Evitar la
L Otros AINE & Aumenta el riesgo de sangrado Efecto aditivo administracion
Mefenamico 9 9 :
conjunta
Anticoagulantes | = Riesgo de alteraciones Administrar con
orales cardiovasculares precaucion
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Administrar con

. Sinergismo. "
En alta dosis de ambos ) L precaucion.
i . . La ticarcilina, h )
) - farmacos incremento del riesgo L Monitoreo cuidadoso
Ticarcilina B inhibe la .
de hemorragia y de sangrado .2 del paciente,
b : agregacion :
gastrointestinal . buscando sintomas de
plaquetaria
sangrado

Anticoagulantes

Aumento del efecto

Administrar con
precaucion y realizar

Azaproprazona orales anticoagulante controles periodicos
de la coagulacion.
Alcohol Aumerjto dg riesgo de efectos Efecto aditivo Adm|n|stra'r’ con
gastrointestinales precaucion
Monitorear al
Antiagregantes Aumento del efecto . paciente.
. . . Efecto aditivo . .
plaquetarios antiagregante plaquetario Ajustar la dosis al
antiagregante
El diclofenaco,
produce reduccion
Diclofenaco en el flujo renal por
inhibicion de -
S . sintesis de Admlnlstr.a’r con
Antibiéticos Riesgo de aumento del efecto . precaucion y
. by . prostaglandinas .
aminoglucosidos nefrotéxico renales seguimiento del
! paciente.
aumentando la
concentracion del
farmaco
nefrotdxico
El diclofenaco puede provocar E_V|_tar Ia_'
. administracion
. . - incremento de los efectos . . .
Diclofenaco Antineoplasicos . L. Sinergismo conjunta o hacerlo,
leucopénicos y trombopénicos . )
! ! bajo estricta
de éstos farmacos o P
supervisién médica
Evitar la
Incremento de los efectos administracion
Depresores de la o . . . ) )
R N leucopénicos y trombopénicos Sinergismo conjunta, o bien
médula ésea ! ! ; .
de éstos farmacos hacerlo bajo estricta
supervision médica
o Riesgo de toxicidad por Rgdgccpr} dela Administrar con suma
Digitalicos L eliminacion del .
digitalicos o precaucion
digitalico
Riesgo de insuficiencia renal Reduccion del flujo -
- P Administrar con
secundaria. renal por inhibicion recaucion v llevar un
Diuréticos Reduccion del efecto de las sintesis de P on'y
o - AN ) seguimiento del
antihipertensivo, diurético y prostaglandinas .
S paciente
natriurético. renales
Evitar la
Etodolac Aumento del riesgo de sangrado Efecto aditivo administracion
conjunta.

Gucocorticoides

Aumento del riesgo de efectos

Administrar con

(corticosteroides gastrointestinales (ulceracion, Efecto aditivo .
) sangrado) precaucion
Reduccion de la Monitores de la
Glucésidos Riesgo de toxicidad por el eliminacion del

cardiotonicos

glucosido cardiotonico

glucosido

concentracion del

cardiotonico glucdsido.
Evitar la
Incremento de los efectos administracion
Inmunosupresor . . . . . :
s Ieuc;openlc;os y trombopénicos Sinergismo conJunta‘, o) blep
de éstos farmacos hacerlo bajo estricta
supervision médica
Riesgo de producir Administrar con
Insulina hiperglucemia en pacientes que precaucion, y
son administrados con insulina monitorear glucemia.
Farmacos Riesgo de aumento del efecto Reduccion del flujo

Nefroroxicos

nfrotéxico

renal por
inhibicién de la

74

sintesis de
prostaglandinas
renales




aumentando la
concentracion del
farmaco
nefrotoxico.

& El uso conjunto y prolongado, Inhibicion de la Administrar bajo
Paracetamol puede incrementar el riesgo de sintesis renal de estricta supervision
efectos adversos renales prostaglandinas médica.
Acido & Disminucién de las Aumento del
Acetilsalicilico concentraciones plasmaticas del metabolismo o Evitar su uso conjunto
diflunisal excrecion
Desplazamiento de
Anticoagulantes & Riesgo de hemorragia los anticoagulantes Evitar la
Orgles @ Potenciacion del efecto de los sitios de administracion
anticoagulante unién a las conjunta
proteinas
. @ Interferencia con el efecto R_ed_ucmo_n _d_e la No administrar
Diclofenaco o ) biodisponibilidad .
terapéutico del diclofenaco b asociados.
del diclofenaco
Evitar la
Diflunisal Etodolac & Aumento del riesgo de sangrado Efecto aditivo administracion
conjunta
Evitar la
Ketoprofeno & Aumento del riesgo de sangrado Efecto aditivo administracion
conjunta
Evitar la
Ketorolaco & Aumento del riesgo de sangrado Efecto aditivo administracion
conjunta
@ Incremento de 50% de los
niveles plasmaticos del Admini
L L dministrar con
Paracetamol paracetamol. La concentracion Adicién L
g I precaucion
del diflunisal no se modifica.
& Riesgo de toxicidad hepatica
@ Aumento del riesgo de efectos Evitar la
Etodolac Alcohol gastrointestinales (ulceracion, administracion
hemorragia) conjunta
Evitar la
Otros AINE & Aumento del riesgo de sangrado Efecto aditivo administracion
conjunta
Ant|agrega.ntes & Aumento del riesgo de sangrado Efecto aditivo Adm|n|stra.r’con
plaguetarios precaucion
Anticoagulantes | = Aumento del riesgo de sangrado Efecto aditivo Admlnlstra_r’con
precaucion
@ Reduce la accion diurética, Probaplemente
P - : debido a la -
_ . natriurética y antihipertensivos L Administrar con
Antihipertensivos I inhibicién de L
de los diuréticos . . precaucion
e ) sintesis renal de
antihipertensivos .
prostaglandinas
Compuestos de } . o Efecto nefrotoxico Administrar con suma
& Riesgo de dafio renal o .
oro aditivo precaucion
# Reduce la accion diurética, Inhibicion de la Administrar con
Diuréticos natriurética y antihipertensiva de sintesis renal de precaucion,
los diuréticos prostaglandinas Monitorear la presion
Administrar con
Fotosensibilizant | ® Aumento del riesgo de . precaucion. Evitar
S Efecto aditivo S
es fotosensibilizacién exposicion a luz
intensa.
& Aumento de riesgo de efectos
adversos gastrointestinales -
ot . —— Administrar con
(ulceracion, hemorragia). Efecto sinérgico s )
. - o precaucion. Ajustar
Glucocorticoides Potenciacion del efecto sobre la . .
.- . . e (reducir) la dosis de
antiinflamatorio de ambos inflamacioén
. ) ambas drogas.
farmacos en el tratamiento de la
artritis
Inhibicion de las -
; Administrar con
- prostaglandinas

Hipoglucemiante

Posible potenciacion del efecto

que participan en

precaucion y el

s Orales hipoglucemiante S monitoreo de la
la regulacion de la .
h glucemia
glucemia
Daoro t@m 1 A "E@" | g dao dan Acminict n A nite.- trintn A
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renal

precaucion

la funcionalidad renal
en tratamiento a largo
plazo.

Tromboliticos

Aumento del riesgo de sangrado

Efecto aditivo

Administrar con
precaucion. Monitoreo
del paciente,
principalmente en las
zonas de fusion.

Fenilbutazona

Acido @ Asociacién son sinergismo Desplazamiento de Evitar la
S terapéutico. los sitios de union administracion
Acetilsalicilico s . .
% Aumento de los efectos toxicos a las proteinas conjunta
L . Competicion por
& Potenciacion de la toxicidad de P p .
) los sistemas de Evitar la
la fenilbutazona. - L ”
Otros AINE ) M . - union a las administracion
@ Inhibicién del efecto uricosurico . ;
. . proteinas conjunta
de éste farmaco "
plasmaticas
. & Riesgo de hemorragia. Evitar la
Anticoagulantes | _ B L i
Orales Potenciacién del efecto administracion
anticoagulante conjunta
. . . S Utilizar un
Anticonceptivos | # Posible disminucion del efecto . .
. . anticonceptivo
orales anticonceptivo !
alternativo
Los

Antidepresivos

Reduccion del efecto hipotensor

antiinflamatorios
pirazolénicos
provocan retencion
de sodio y agua.

Monitoreo del
paciente. Administrar
con precaucion

Antihipertensivos

Reduccion del efecto hipotensor

Los
antiinflamatorios
pirazolénicos
provocan retencion
de sodio y agua.

Monitoreo del
paciente

Barbituricos

Disminucioén de los niveles
séricos de la fenilbutazona

Induccién de las
enzimas
microsomales con
aumento de la
metabolizacion de
la fenilbutazona

Administracion con
precaucion

Glucocorticoides

Reduccion del efecto de los
Glucocorticoides

Induccion de las
enzimas
microsomales

Administrar con
precaucion

Hepatotoxicos

Aumento del riesgo de dafio
hepatico

Efecto toxico
aditivo

Evitar la
administracion
conjunta si es posible

Competicién por

- & Potenciacion de la toxicidad de los sitios de union E.V|.tar Ia”
Penicilinas ) , administracion
la fenilbutazona a las proteinas .
- conjunta.
plasmaticas
- & Potenciacién de la . E.V'.tar Ia”
Tetraciclinas . Efecto aditivo administracion
hepatotoxicidad :
conjunta
Evitar la
Otros AINES % Aumenta el riesgo de sangrado Efecto aditivo administracion
conjunta
& Aumento del riesgo de toxicidad Evitar la
Fenoprofeno Fosfosal gastrom'gestmal, |nc|uy(_endo Efecto aditivo admlnl_stramon
ulceraciéon y hemorragia conjunta
@ Aumento del efecto Adrgrr;igﬁg;gz con
lloprost anticoagulante y del riesgo de Efecto aditivo Monitoreo del estado
sangrado It
de la coagulacion
Acido @ Disminucion de las Aumento del
Ibuprofeno g concentraciones plasmaticas del metabolismo o Evitar el uso conjunto
Acetilsalicilico . L
ibuprofeno excrecion

Digoxina @ Aumento de los niveles séricos La inhibicién de la Administrar con
de la digoxina. sintesis de precaucion.
= R g el .nge pr nt@vl dina [« g. : te dal
renales por el paciente
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un bloqueo de la
excrecion renal de

Indometacina

la digoxina
Aumento del riesgo de toxicidad Evitar la
Fosfosal gastrointestinal, incluyendo administracion
ulceracion y hemorragia conjunta
Evitar la
Otros AINE Aumento del riesgo de sangrado Efecto aditivo administracion
conjunta.
Efecto sinérgico Administrar con
En altas dosis de ambos . 9 precaucion. Monitoreo
. . (La ticarcilina ;
) - farmacos, se incrementa el s cuidadoso del
Ticarcilina . . inhibe la .
riesgo de hemorragia y de 2 paciente buscando
. h agregacion ;
sangrado gastrointestinal . sintomas de
plaquetaria
sangrado.
i Disminucién de las Aumento de Evitar la
Acido . - . L i
T concentraciones plasmaticas de metabolismo o administracion
Acetilsalicilico . . » )
la indometacina excrecion conjunta
S, Disminucién de la Espaciar 2 o 3 horas
e Disminucién del efecto L L .
Antiacidos absorcién de la administracion

terapéutico de la indometacina

gastrointestinal

de éstos farmacos

. Riesgo de hemorragia. Inhibicion de la Evitar la
Anticoagulantes P B f y L -
orales ot_enC|aC|on del efecto agregacion admlnl_stramon
anticoagulante plaquetaria conjunta

Bloqueantes
betaadrenérgico

Reduccion de la accién
hipertensiva de los bloqueantes

Administrar con

S betaadrenérgicos precaucion
Administrar con

Riesgo de potenciacion de la precaucion.
Digoxina toxicidad de la digoxina. Seguimiento del

Bradicardia y arritmias

paciente, ajuste de la
dosis de digoxina

Riesgo de exacerbacion de la Evitar la
Fenilbutazona toxicidad renal de la administracion
fenilbutazona conjunta.
. . . Administrar con
Riesgo incrementado de ulcera recaucion
Gluocorticoides gastrointestinal y hemorragia Efecto aditivo pre:
di ) Monitoreo del
igestiva )
paciente

Ketoprofeno

Inhibicién por el
ketoprofeno de la
sintesis de las

Administrar con

. Posible potenciacién del efecto . precaucion
Acetohexamida . ; prostaglandinas .
hipoglucemiante s monitoreando la
que participan en )
Ly glucemia
la regulacion de la
glucemia
Aumenta el riesgo de efectos Evitar la
Alcohol gastrointestinales (ulceracion, administracion
hemorragia) conjunta
Evitar la
Otros AINE Aumento el riesgo de sangrado Efecto aditivo administracion
conjunta
Anticoagulantes Aumenta el riesgo de sangrado Efecto aditivo Admlmstra.r’ con
precaucion

Antihipertensivos

El ketoprofeno, reduce la accion
diurética, natriurética y
antihipertensiva de los
diuréticos antihipertensivos

Inhibicion de la
sintesis renal de
las prostaglandinas

Administrar con
precaucion.
Monitorear la presion

Fotosensibilizant
es

Aumento de riesgo de
fotosensibilizacién

Efecto aditivo

Administrar con
precaucion.
Evitar la exposicion a
la luz intensa.

Inhibicién de las

Administrar con

Hipoglucemiante Potenciacion del efecto prostaglandinas precaucion.
s orales hipoglucemiante reguladoras de la Monitorear la
glucemia glucemia
Paracetamol Aumenta el riesgo de dafio renal Administrar con
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precaucion. Monitoreo




estricto a el
funcionamiento renal
en tratamiento a largo
plazo

Administrar con
precaucion. Monitoreo

Tromboliticos Aumenta el riesgo de sangrado Efecto Aditivo del paciente
principalmente en las
zonas de puncién.
Evitar la
Otros AINE Aumentan el riesgo de sangrado Efecto Aditivo administracion
conjunta
Aumenta el riesgo de efectos . - i
h h s Evite la administracién
Alcohol gastrointestinales (ulceracion, )
. conjunta
hemorragia)
Ant|agrega_ntes Aumenta el riesgo de sangrado Efecto aditivo Admlnlstra_r' con
plaquetarios precaucion
Anticoagulantes Aumento del riesgo de sangrado Efecto aditivo Admlnlstra_r’con
precaucion

Antihipertensivos

Puede reducir la accion
diurética, natriurética 'y

Inhibicién de la
sintesis renal de

Administre con
precaucion. Monitoreo

antihipertensiva. prostaglandinas de la presion
Compuestos de . < Efecto nefrotoxico Administrar con suma
Riesgo de dafio renal o e
oro aditivo precaucion
Reduccion de la acciéon S Administrar con
I s Inhibicion de la .
Diuréticos dlu.reltlca, natrlurehca y sintesis renal de precaucion.
antihipertensiva de los rostaglandinas Monitoreo de la
Ketorolaco diuréticos P 9 presion
Inhibicion de la -
. . Administrar con
L sintesis de .
. Potenciacion del efecto ) precaucion.
Insulina . ) prostaglandinas .
hipoglucemiante Monitorear la
que regulan la .
’ glucemia
glucemia
Administrar con
Fotosensibilizant Aumento del riesgo de s precaucion.
L Efecto aditivo . L
es fotosensibilizaciéon Evitar la exposicion a
la luz intensa
Inh|Ib|C|o_n de la Administrar con
. . L sintesis de "
Hipoglucemiante Potenciacion del efecto ) precaucion.
. ) prostaglandinas -
s Orales hipoglucemiante Monitorear la
que regulan la .
. glucemia
glucemia
Monitoreo del
Tromboliticos Aumento del riesgo de sangrado Efecto aditivo pamente ’
especialmente en las
zonas de puncién
Antagonista Inhibicién de las
ag( Reduccion del efecto hipotensor prostaglandinas
célcicos
renales
Ant|agrega_ntes Aumento del riesgo de sangrado Efecto aditivo Admlmstra_r' con
plaguetarios precaucion
Anticoagulantes Aumento del riesgo de Inhibicién d? las
prostaglandinas
orales sangrado.
renales
. Aumento de la -
Meloxicam Colestiramina Disminucion del efecto del AINE eliminacion del Admlnlstra_r’con
precaucion
AINE
Inhibicion de las Administrar con
Diuréticos Reduccién del efecto hipotensor prostaglandinas pre )
Monitoreo del
renales .
paciente
Inhibidores de la Inhibicion de las
ECA Reduccion del efecto hipotensor prostaglandinas
renales
Aumento del riesgo de Evitar |a
Nabumetona Otros AINE Efecto aditivo administracion
sangrado. ;
conjunta
Alcohol Aumento de riesgo de efectos Evite la administracion

gastrointestinales (ulceracion,
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hemorragia)

Anticoagulantes

Aumento del riesgo de
sangrado.

Efecto aditivo

Administre con
precaucion

Antihipertensivos

Reduccion de la accion
diurética, natriurética e
antihipertensiva

Inhibicién de la
sintesis renal de
las prostaglandinas

Administrar con
precaucion y
monitoreo de la

presion
Aurotioglucosa & Riesgo de dafio renal Efecto nfa.frotoxmo Administrar con suma
aditivo precaucion
Compuestos de . ~ Efecto nefrotéxico Administrar con suma
& Riesgo de dafio renal o o
oro Aditivo precaucion
Administrar con
Fotosensibilizant | = Aumento del riesgo de o precaucion.
A Efecto aditivo .
es fotosensibilizaciéon Monitoreo de la
glucemia

Aumento de riesgo de efectos
gastrointestinales (ulceracion
hemorragia.

Efecto sinérgico,

Administrar con
precaucion.

Glucocorticoides | . Potenciacion de los efectos de . sobre I_e} Ajustar la dosis
. inflamacion. ; -
ambos farmacos en el (reducir) la dosis
tratamiento de la artritis
Inhibicién de

sintesis de las

Administarr con

Hipoglucemiante | = Posible potenciacion de efecto prostaglandinas precaucion.
s orales hipoglucemiante que intervienen la Monitorear la
regularizacion de glucemia
la glucemia
@ Aumento del riesgo de efectos
gastrointestinales (ulceracion, Administrar con
Hormona hemorragia) Efecto Sinérgico precaucion.
Adrenocorticotré | = Potenciacion del efecto sobre la Ajustar (reducir) las
pica Hipofisiaria antiinflamatorio de ambos inflamacion dosis de ambos

farmacos en el tratamiento de la
artritis

farmacos.

Administrar con
precaucion.
Monitoreo estricto de

Paracetamol < Aumento el riesgo de dafio renal la funcionalidad renal
en el tratamiento de
largo plazo
i @ Disminucion de las Posible aumento
Acido

Acetilsalicilico

concentraciones plasmaticas del

del metabolismo o

Evitar el uso conjunto

Naproxeno excrecion
Controlar el tiempo de
) rotrombina y ajustar
T & Incremento del riesgo de p ayal
Anisindiona ) la dosis de la
hemorragia L
anisindiona
administrada.
Naproxeno Lisina @ Disminucién de las Aumento del
o concentraciones plasmaticas del metabolismo o Evitar el uso conjunto
Acetilsalicilato i
Naproxeno excrecion
& Riesgo de incremento de la Evitar la
. S . Efectos adversos L L
Refecoxib toxicidad comun de ambos . administracion
< comunes ;
farmacos conjunta
Evitar la
Otros AINE % Aumento del riego de sangrado Efecto aditivo administracion
conjunta
Evitar la
Otros AINE # Aumento del riego de sangrado Efecto aditivo administracion
conjunta
Acido @ Disminucién de las Aumento del
Piroxicam acetilsalicilico concentraciones plasmaticas del metabolismo o Evitar el uso conjunto
piroxicam excrecion

Bloqueantes
betaadrenérgico
s

Reduccion de la accién
antiinflamatoria del piroxicam

Administrar con
precaucion.
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ANEXO IV

“PERFIL FARMACOTERAPEUTICO”

No de Expediente:

Nombre:
Direccion:
Teléfono: Edad: Sexo:
Talla: Peso:
Alergias:
DIAGNOSTICO:
1.
2.
3
REGISTRO DE MEDICACION.
Principio Medicamento Frecuencia de la | Inicio de Termino
Fecha Acti s Dosis admon. la dela Indicaciones
ctivo y presentacion admén. admén.

NOTAS Y OBSERVACIONES

Fecha
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