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La Organizacion de Farmacéuticos Ibero-Latinoamericanos (O.F.I.L.) surge en 1981, a partir de una
idea del compaiiero colombiano Juan R. Robayo. Naci6 ante la necesidad de colaborar y de unir a los
colegas ibero-latinoamericanos para el progreso de la profesion farmacéutica y conseguir asi un mayor
reconocimiento de la sociedad a nuestros esfuerzos en favor de la salud y el progreso cientifico en
nuestros pueblos. Nuestra Organizacion (O.F.I.L.) es la Gnica que retine a farmacéuticos de Latinoa-
mérica y de la Peninsula Ibérica con los fines citados y hablando en nuestros idiomas, espafiol y por-
tugués.

Son sus OBJETIVOS:

1¢ Difundir la profesion farmacéutica en el ambito ibero-latinoamericano.

22 Colaborar en la revision y adecuacion de los “curricula” académicos de Farmacia, con especial énfa-
sis en Farmacia de Hospital, Farmacia Comunitaria, Farmacia Clinica, Informacién de Medicamen-
tos y Tecnologia Farmacéutica.

3¢ Fortalecer la influencia de la profesion farmacéutica en la sociedad.

42 |dentificar y promover los mecanismos para la integracion del farmacéutico en grupos interdiscipli-
narios de salud y a diferentes niveles de atencion.

52 Unificar las disposiciones legales transnacionales de la practica de la Farmacia y establecer los cri-
terios basicos de la misma.

6° Incentivar y practicar las mejores relaciones y servicios entre los farmacéuticos de todos los paises
ibero-latinoamericanos.
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Normas para la presentacion y publicacion
de trabajos en la Revista de la O.F.I.L.

Se consideraran para su publicacién en la
Revista de la O.F.I.L. todos los trabajos originales
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cia hospitalaria, Informacién de medicamentos,
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micos, Administracion y legislacion farmacéauti-
ca, Uso racional de medicamentos y temas rela-
cionados.

Todos los articulos deberan ser originales y no
haber sido previamente publicados. Todos los traba-
jos aceptados quedaran en propiedad de la Editorial
y no podran ser reimpresos sin su autorizacion.

El Comité de Redaccion se reserva el derecho
de rechazar aquellos originales que no se consi-
deren apropiados para la publicacién, asi como
de consultar las posibles modificaciones.

Presentacion de originales

1. Se presentaran preferiblemente en soporte magné-
tico (disquettes de 3 y 1/2) con las siguientes espe-
cificaciones de formato para el procesador de tex-
tos Microsoft Word (versiones 6.0 o superiores)
para el entorno de Windows:
a) Tamafo del papel: A4.

b) Fuente: Times New Roman. Tamafio: 12 ptos.
c) Espaciado interlineal: Doble.

d) Extension maxima del trabajo: 8 paginas
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e) Se acompanaran siempre original y copia
en soporte papel.
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correo electrénico a través de Internet a las
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“Recepcion de originales”.
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a) Titulo del trabajo.

b) Titulo reducido para la portada de la Revis-
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sea necesario.

c) Nombre y apellidos del autor o autores y
correo electrénico del primer firmante.

d) Centro de trabajo donde ha sido realizado.

e) Cargos del autor o autores en dicho centro
de trabajo.

4. En su segunda pagina debe constar:

a) Resumen. Debe ser una representacion
abreviada del contenido del articulo y debe
informar sobre el objetivo, la metodologia y
los resultados del trabajo descrito.

b) Palabras clave en espanol.

c) Summary. Titulo del trabajo en inglés, y ver-
si6n del resumen en inglés.

d) Key words. Palabras clave en inglés.

Referencias

La bibliografia aparecerd, bajo ese epigrafe, al
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quen el orden de aparicion en el texto, o si se
prefiere, cuando las citas sean pocas y globales,
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—Articulos procedentes de revistas
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Silverberg I. et al. Management of effu-
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nary tract infections. Med Lett Drug Ther
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Farmacia y Geriatria

n todo el mundo, la proporcién de personas mayores de 65

afos estd creciendo con mayor rapidez que ningin otro

grupo de edad. Este fendmeno de aumento progresivo de la

poblacién envejecida es particularmente intenso en las
sociedades méas desarrolladas e industrializadas, debido, entre
otras razones, a las iniciativas en materia de recursos humanos y
materiales de salud publica y asistencia sanitaria, que se ha tra-
ducido en una importante reduccién de la mortalidad causada,
por ejemplo, por enfermedades infecciosas. Concretamente, el
segmento de poblacién de edad mas avanzada que crece mas
rapido es el de mayores de 80 afos.

Los especialistas en Geriatria definen al paciente mayor por
varias caracteristicas predominantes: ser mayor, en general, de 75
anos, el proceso o enfermedad principal tiende a la incapacidad,
presentar pluripatologfa, presencia, con frecuencia, de patologia
mental que afecte al area cognitiva o afectiva, entre otras, y el con-
sumo de tres o cuatro medicamentos al dia, cuestion esta Gltima
particularmente importante para los farmacéuticos y la farmacia.
La necesidad de medicamentos es, pues, una constante de muy
alta frecuencia entre los pacientes geriatricos, como consecuen-
cia de la pluripatologia, hecho que se acentta en el paciente mas
fragil. El paciente mayor, en la actualidad, es el principal usuario
de los servicios farmacéuticos, razén por la cual los incidentes
relacionados con los medicamentos, los errores de medicacion,
los acontecimientos adversos, los problemas relacionados con los
medicamentos, la medicacion inapropiada etc., adquieren la
dimension de cuestion de salud publica, con repercusion en
aspectos personales, sociales, econémicos y sanitarios, entre
otros.

La Il Asamblea Mundial sobre el Envejecimiento (Por una
sociedad para todas las edades), celebrada en Madrid en 2002,
expuso, en sus diversas ponencias e intervenciones, reflexiones,
consideraciones y propuestas, entre otras, sobre la salud, el medi-
camento y los tratamientos farmacolégicos, algunas de las cuales
se refieren al cumplimiento terapéutico (“el acceso a los medica-
mentos no es suficiente en si mismo a no ser que se alcancen tam-
bién cotas elevadas de cumplimiento terapéutico. El cumplimien-
to implica adoptar y mantener una amplia gama de conductas,
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...., asi como tomar los medicamentos bajo la direccion de un
profesional sanitario”), la yatrogenia (“los problemas de salud
inducidos por los diagnésticos o los tratamientos, provocada por
el uso de farmacos resulta coman entre los ancianos, debido a las
interacciones farmacolégicas, a una dosificacion inadecuada y a
una mayor frecuencia de reacciones imprevisibles a través de
mecanismos desconocidos; establecer los sistemas adecuados
para prevenir reacciones adversas a los farmacos con un enfoque
especial en la vejez. Crear una conciencia de los riesgos y bene-
ficios relativos a las terapias modernas entre los profesionales de
la salud y el publico ene general”), los medicamentos (“aplicar
practicas y politicas para reducir el abuso y los habitos de pres-
cripcion incorrectos por parte de los profesionales y otros aseso-
res de salud. Informar y educar a las personas sobre el buen uso
de los medicamentos”), la educacion (“incorporar médulos sobre
envejecimiento activo en los planes de estudio médicos y sani-
tarios a todos los niveles. Proporcionar educacion especializada
en gerontologia y geriatria a los profesionales médicos, sanitarios
y de los servicios sociales”). Las aportaciones e intervenciones
profesionales de los farmacéuticos son imprescindibles, por
tanto.

La Geriatria es una especialidad médica legalmente reco-
nocida en muchos paises que se ocupa de la biologia del enve-
jecimiento y del diagnéstico y tratamiento, farmacolégico y no
farmacolégico, de las enfermedades, agudas y crénicas, que
afectan a los individuos mayores, ademas de la recuperacién fun-
cional y de su reinsercion en la sociedad. Es evidente que una
Farmacia Geriatrica puede contribuir decisivamente a conseguir
los objetivos basicos de la Geriatria, entre otros:

Prevenir la enfermedad y proporcionar programas de salud.

Evitar la dependencia. Cuando aparece la enfermedad hay
que evitar, en la medida de lo posible, que evolucione a la cro-
nicidad y en, muchos casos, a la invalidez.

Participar en una asistencia integral e integrada en estrecha
colaboracion interdisciplinar con todos los profesionales sanita-
rios del equipo de salud (médico, enfermeria, psicélogo, asisten-
te social etc.).

Es evidente, por consiguiente, que la Farmacia y la Geriatria
son, en la actualidad, dos componentes basicos de una sola rea-
lidad: el paciente (o usuario) mayor. La respuesta debe ser una
formacion basica adecuada, una formacion especializada de alta
calidad y una formacién continuada sélida y permanente en
Geriatria y también en Gerontologia.
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Resumen

Se analizaron 116 muestras de mezclas binarias de nutricion parenteral elaboradas en
la Unidad de Soporte Nutricional (USNA) del Hospital Nacional Edgardo Rebagliati
Martins (HNERM) con el objetivo de determinar el promedio de particulas subdivisi-
bles contenidas, por constituir un riesgo potencial para el paciente. Se comprobé que
las medias en tamafo y ndmero de éstas particulas =10up (0,59/mL), y =25uu
(0,23/mL), se hallan dentro de los limites permitidos por la USP 26: 12/mL para =10un
y 2/mL para =25up. Otras particulas extrafas: elastomeros, fibras de algodén y celu-
losa se hallaron en un nimero menor (0,15/mL) frente a las de vidrio, con lo que se
les calificé de no riesgosas. La técnica de cuantificacion empleada ha sido adaptada
de la BP y la USP 26. Las variables: nimero y tipo de ampollas, volumen y tipo de
nutricion, por el coeficiente de correlacion no significativo, no influyen en la genera-
cion de particulas debido a escasas diferencias entre ellas y a la falta de condiciones
de comparacién. Los operadores no presentan diferencias significativas en la elabora-
cion de mezclas con respecto al nimero de particulas encontradas.

Palabras clave: Particulas, Nutricion Parenteral, Vidrio.
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Glass particles quantification in parenteral
nutrition mixtures

Summary

116 samples of binary mixtures of parenteral nutrition were analyzed elaborated in the Unit
of Artificial Nutrional Support (USNA) of the National Hospital Edgardo Rebagliati Martins
(HNERM) with the main objetive of determining the average of subvisibles particles of glass
contained, since they constitute a potential risk for the patient; being proven the hypothesis
that the means of these particles =10um (0,59/mL), and =12um (0,23/mL), they are inside
the limits allowed by the USP: 25/mL for =z 10um and 2/mL for = 25um.

Other strange particles: rubbers, cotton fibers and cellulose were in a smaller number (0,15
mL) that those of glass, with what they were qualifed of not risky.

The technique of used quantification has been adapted of the BP and USP 26. The variables:
number and type of ampoules, volume and nutrition type, for the non significant correlation
coefficient, they don’t influence in the generation of particles due to scarce differences
among them and for lack of comparasion conditions. The operators dont present significant
differences in the elaboration of mixtures with regard to the number of found particles.

Key Words: particles, parenteral nutrition, glass.

Introduccion

La Nutriciéon Parenteral es aquel proceso
mediante el cual se administra, via endoveno-
sa, macronutrientes (aminodcidos, glucosa y
lipidos), micronutrientes minerales (Na, K, Ca,
P, Mg), vitaminas lipo e hidrosolubles y oligo-
elementos (Fe, Cu, Zn, Cr, Mn) para cubrir
necesidades nutricionales y metabdlicas,
revertir el balance nitrogenado negativo pro-
ducto del ayuno y el estrés de quienes no pue-
den usar su tubo digestivo (7,12).

Al utilizarse una serie de productos envasa-
dos, la Nutricién Parenteral puede ser objeto
de contaminacién por particulas; contamina-
cion que puede clasificarse en intrinseca: pro-
ducida durante el proceso de fabricacion, el
transporte y/o almacenado, y extrinseca: gene-
rada como resultado de las manipulaciones
producidas durante la administracion de medi-
camentos e infusiones. Se presenta en la ela-
boracion de mezclas de nutriciéon parenteral
cuando se fracturan las ampollas para incluir
su contenido en las preparaciones (1,2,3,4,6,
8,9,13,18).

Los efectos clinicos de la infusiéon particula-
da pueden dividirse en dos categorias: locales
y sistémicos. Los efectos locales se manifiestan
por flebitis de la vena en el lugar de aplicacion
del catéter. Los efectos sistémicos constituyen
complicaciones mas severas y pueden ser:
trombosis y aglutinacion de plaquetas, granu-
lomas a cuerpo extrafio, hemorragia renal,
embolismo pulmonar y muerte.

Del estudio de infinidad de soluciones,
queda definido que no existe solucién sin par-
ticulas extrafias en suspension y que cuando
el tamano de las mismas disminuye, se incre-
menta la probabilidad de hallarlas en mayor
ndmero en las soluciones (1,5,13,18).

Se ha establecido que el nimero de parti-
culas presentes en las unidades no debe exce-
der de 12/mL, para mayores o iguales a 10pm
y 2/mL para mayores o iguales a 25um (14,15).

El método para contar y medir particulas en
soluciones debe ser simple y sensible. En el
caso de soluciones parenterales de gran volu-
men los métodos instrumentales oficiales son:
Coulter Counter e Hydraulic Industry Automa-
tic Counter (HIAC),(11,18) y la Evaluacioén



TABLA 1

Datos muestrales y analisis de particulas
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Ne de Particulas de Otras particulas Tipo de | Volumen| N°de Sistema de | Operador
muestras vidrio extrafias Nutricién | total mL | ampollas |  apertura
210 p| =25p | Elastom.| Celulosa | Gasa wW Y

1 40 18 0 1 0 NPT 1300 4 4 0 A
2 33 18 0 0 1 NPT 2550 5.3 3.8 1.5 A
3 46 21 0 0 0 NPT 2000 3.5 3.5 0 A
4 27 14 0 0 2 NPT 2000 3.5 3.5 0 A
5 11 0 0 1 NPT 1300 3.4 3.4 0 A
6 4 0 0 0 NPT 1300 3.4 3.4 0 A
7 48 17 1 0 0 NPP 2500 4 3 1 A
8 65 23 0 0 0 NPP 2500 4 3 1 A
9 65 27 0 3 2 NPT 1600 4 3 1 A
10 85 37 0 2 2 NPT 1600 4 3 1 A
11 37 16 0 1 0 NPT 2550 5.3 3.8 1.5 C
12 16 4 0 0 1 NPT 1750 4 3 1 C
13 28 10 0 1 0 NPT 1600 4 3 1 C
14 12 9 0 0 0 NPT 1300 3.4 3.4 0 C
15 11 1 0 1 0 NPT 1300 4 4 0 C
16 20 5 0 1 1 NPT 1300 3.4 3.4 0 C
17 25 6 1 1 2 NPT 1300 4 4 0 C
18 15 3 0 1 0 NPT 1500 3.5 3.5 0 B
19 8 5 1 3 2 NPT 2000 3.5 3.5 0 B
20 69 27 0 2 2 NPT 2000 3.5 3.5 0 B
21 56 27 0 0 0 NPP 2450 4.5 3.5 1 B
22 6 3 0 1 0 NPT 2100 4 3 1 B
23 10 4 0 0 1 NPT 2000 3.5 3.5 0 B
24 49 21 0 0 0 NPT 2000 3.5 3.5 0 B
25 66 39 0 0 0 NPT 2550 5.3 3.8 1.5 C
26 34 17 0 0 0 NPT 1600 4 3 1 B
27 36 14 0 0 0 NPT 1800 7.4 3.4 4 B
28 36 16 0 0 0 NPT 2100 4 3 1 B
29 43 16 0 0 0 NPT 1300 3.4 3.4 0 B
30 27 10 0 0 0 NPT 2500 4 4 0 B
31 32 13 0 1 2 NPT 2100 4 3 1 B
32 38 16 0 1 0 NPT 1150 3 3 0 B
33 31 18 0 0 2 NPP 2500 4 3 1 B
34 39 18 0 0 1 NPP 2500 3 2 1 B
35 30 13 0 1 1 NPP 2500 4 3 1 B
36 34 21 0 0 0 NPP 2500 4.5 3.5 1 B
37 29 12 0 0 1 NPT 1500 4.25 3.5 | 0.75 B
38 22 12 0 1 0 NPP 2500 4 3 1 B
39 6 7 0 0 0 NPT 2550 5.3 3.8 1.5 B

NPP: Nutricién Parenteral Periférica :
NPT: Nutricién Parenteral Total



TABLA 2

Numero de particulas de vidrio =10 p / mL
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Estadisticas Descriptivas

Muestra (n) 116 116
Media 0.5940 0.2341
Error estandar de la media 0.0274 0.0134

Intervalo de Confianza

del 95% para la media

< 0.5397, 0.6482 >

< 0.2077, 0.2606 >

Mediana 0.59 0.22

Moda 0.6 0.2

Varianza 0.0869 0.0207

Desviacién Estandar 0.2948 0.1438
TABLA 3

Correlacion del nimero de particulas y las variables de confrontacion

Coeficiente de correlacion lineal de Pearson

Tamafios = 10 pm =25 pm
Estadisticos ; ,

Correlacion de Pearson P - valor Correlacion de Pearson P - valor
Volumen Total 0.137 0.143 0.149 0.110
N2 de ampollas 0.066 0.478 0.105 0.264
Sist. de apertura W -0.148 0.113 -0.089 0.341

microscopica, que es perfectamente adaptada
a la caracterizacion de particulados en pro-
ductos inyectables (11).

En el presente estudio nos fijamos como
objetivo determinar la cantidad y tamafio de
particulas de vidrio subvisibles contenidas en
las mezclas de Nutricién Parenteral (NP); verifi-
cando si los resultados se encuentran dentro de
los limites establecidos por las Farmacopeas.

Materiales y método

En el presente trabajo, utilizamos 116 mez-
clas binarias de NP de diferentes voliamenes,

osmolalidad, contenido de electrolitos, vitami-

nas y elementos trazas, elaboradas en la Uni-
dad de Soporte Nutricional Artificial (USNA)
del Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Mar-
tins (HNERM) de la Seguridad Social (EsSA-
LUD) Se tomaron alicuotas de 50 mL, de la
linea, en frascos viales que se pasaron a través
de un filtro de membrana de 0,45 pm de
porosidad (15,16). Los materiales de vidrio y
acero a utilizar en el estudio se lavaron con
detergente caliente al 5% (Solucién acuosa de
cloruro de sodio, sulfato de sodio anhidro, car-
bonato de sodio denso, DOBS lineal y silicato
de sodio anhidro) usando escobillas de plasti-
co; luego se enjuagaron con abundante agua
destilada caliente hasta eliminacion total de



TABLA 4

Estadisticas descriptivas: operadores
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Particulas Operador Media Interv. confianza 95%
A 0.6252 <0.4542,0.7963>
B 0.5948 <0.5136,0.6760>
vidrio =210 /mL
C 0.5906 <0.5029,0.6784>
D 0.5345 <0.3628,0.7063>
A 0.2496 <0.1763,0.3229>
B 0.2444 <0.2069,0.2819>
vidrio 225 /mL
C 0.2331 <0.1795,0.2868>
D 0.1582 <0.0811,0.2352>

residuos. Las pizetas para alcohol isopropilico
filtrado (AIF), tapones, conexiones de jebe y
recipiente de goma que los contienen, se lava-
ron con la misma solucién detergente a tem-
peratura ambiente y se enjuagaron con agua
destilada fria. Un recipiente de goma se seco
en estufa a 60°C por 60 minutos y las pizetas
a temperatura ambiente. Los materiales se
colocaron en envoltura de plastico y se lleva-
ron a la USNA. Se lavé el interior y exterior de
las pizetas con alcohol de 70° para trasladar-
las a la cabina, finalmente se lavaron con agua
destilada para inyectables (ADI). Pinzas, lami-
nas, portaobjetos y viales se ubicaron dentro
de una cubeta, se llevo a calor seco a 180°C
por 60 minutos y luego junto con el equipo y
el embudo de filtracién envueltos en papel
para esterilizacion; el matraz Kitazato, tubo en
T y trampa de vacio se llevaron a 120°C por
60 minutos. Luego fue trasladada a la cabina,
donde se baiié con ADI, luego se retir6 el con-
tenido y se lavé con AIF y ADI.

En la cabina de flujo laminar se extrajeron
50mL de NP a través de la linea de transferen-
cia directamente a un vial, se tap6, rotul6 y
procedié a filtrar al vacio, previa homogeniza-
cion usando filtros de 0,45 pm de porosidad y
47 mm de diametro transportados con pinza
plana estéril y libre de particulas. Se enjuagd
la pared interna del embudo vy el filtro con ADI

y se aplicé vacio nuevamente. Los filtros se
colocaron entre dos portaobjetos de doble
dimension para llevarlos, dentro de la cubeta,
a secar a 60°C por 120 minutos. Los bordes de
los portaobjetos se sellaron con cinta adhesiva
y se llevaron a observaciéon microscépica 6pti-
ca (100x) para determinar el nimero y tamafno
de las particulas de vidrio, de eslastomeros y
fibras.

Para la observacion en el microscopio elec-
tronico, se fijo el filtro a tabiques de aluminio
y cubriéndo con una capa delgada de Au-Pd
en un evaporador al vacio; se observé y se
tomaron las microfotografias para la caracteri-
zacion de las particulas (10).

Resultados

La técnica empleada para la cuantificacion
de particulas tomada de la USP 26 y BP, fue
adaptada a las condiciones de nuestro medio.

El promedio del nimero y tamafo de las
particulas de vidrio encontrados fue de 0,59
/mL para = 10 pm y 0,23 /mL para = 25 pm,
muy por debajo de los limites establecidos por
la USP 26: 12 /mL para particulas = 10 ymy 2
/mL para = 25 pm.

En la tabla 1 se presenta los datos de las
muestras, la correlacién de variables: niimero
de ampollas, operadores, volumen y sistema
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TABLA 5

Estadisticas descriptivas: Tipo de nutricion

Tamano Vidrio =10m/mL Vidrio =25m/mL
Variable Tipo de Nutricién Tipo de Nutricién
Estadisticas Nutricion Nutricion Nutricion Nutricion
Descriptivas Parenteral Par(‘en’te:ral Parenteral Part'en,tt?ral
Total Periférica Total Periférica
Tamano de muestra 95 21 95 21
Media 0,581 0,652 0,224 0,277
Error Estandar de la Media 0,030 0,061 0,014 0,029
Intervalo de confianza del 95% <0,520;0.641> <0,524,;0,780> <0,195;0,254> <0,215;0,339>
Mediana 0,5800 0,6200 0,2200 0,2600
Varianza 0,0885 0,0794 0,0208 0,0185
Desviacion Estandar 0,2975 0,2817 0,1444 0,1361

de apertura con respecto a la generacion de
particulas.

En el anélisis, el promedio de particulas
encontrado (Tabla 2) tiene similitud con las
cifras de dos investigaciones consultadas (8,16)
siendo dicha cantidad un factor de aceptacién
del protocolo de elaboracion de mezclas a
nivel de contaminacién particulada.

En la tabla 3, aplicando el coeficiente de
correlacion de Pearson (r), se observa la rela-
cion entre el volumen y particulas de vidrio 210
y =25 pm, no representando hechos significati-
vos seglin los valores de “p”, es decir, no se
puede afirmar que un factor causa un efecto
sobre otro.

En cuanto al nimero de ampollas se esperd
una relacion directa definida; sin embargo, se
observé que las muestras donde se incorporé
mayor cantidad de ampollas no presentaban un
incremento en el nidmero de particulas, siendo
las causas probables: el factor homogenizacion
o0 agitacion previa a la toma de muestra, la sedi-
mentacion de las particulas en zonas de la
bolsa apartadas de la salida a la linea y la insu-
ficiente diferencia en el nimero de ampollas.

El analisis de varianza (ANOVA) en la Tabla
4, denota que los operadores mantienen un
efecto similar sobre la generacion de particulas,

aun al observarse sus diferencias en cuanto a
experiencia y nimero de muestras analizadas.
El resultado dictamina que no hay diferencias
significativas entre las medias de los operado-
res. En el analisis de los tipos de nutricion
(Tabla 5) se obtuvo medias méas altas en mez-
clas Nutricion Parenteral Periférica (NPP) que
en las de Nutricion Parenteral Total (NPT), esto
se explica al observar que los volimenes de las
primeras son mayores que las segundas, a pesar
que el ndmero de muestras es menor; sin
embargo al final segtin andlisis ANOVA el tipo
de nutricién no influye en la generacion de par-
ticulas.

Conclusiones

1. Las particulas de vidrio encontradas en las
mezclas de NP elaboradas por la USNA se
hallan en ndmero inferior al limite maximo
permitido por la USP 26 y BP(17) ; los elas-
tomeros son los segundos mas abundantes.

2. Estadisticamente no hay diferencias significati-
vas entre las medias de los cinco operadores.

3. No existe un nivel de asociaciéon entre el
nimero de particulas (=10, =25 pm), y el
sistema de apertura W debido a que este
hecho no es significativo. El estudio de la



influencia del sistema Y no present6 final-
mente las condiciones requeridas para una
comparacion total con el sistema W, pero si
se not6 una relacioén directa.

El método empleado en la USNA para la
elaboracion de mezclas de NP, en el que
esta comprendida la manipulaciéon de
ampollas y las condiciones de administra-
cion, es optimo por el hecho de generar
minima cantidad de particulas de vidrio
subvisibles.
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Resumen

La vancomicina es un antibiético con actividad bactericida frente a diferentes microor-
ganismos que provocan enfermedades graves. Tanto su uso prolongado como indiscrimi-
nado genera una presion selectiva que provoca la apariciéon de bacterias resistentes. La
incidencia de esta situacion es del 7,8% en el “Hospital de Clinicas José de San Martin”.
El objetivo del presente trabajo fue realizar un estudio prospectivo en 84 pacientes medi-
cados con vancomicina a fin de analizar la aplicacién de los criterios de uso y pautas
posolégicas recomendados internacionalmente. En el total de pacientes estudiados se
consider6 inapropiada la indicacion en el 19% de los casos. Con respecto a la posologia,
16 pacientes recibieron dosis superiores a las necesarias. Los resultados obtenidos sefa-
lan la necesidad de intensificar las medidas de control de la infeccién hospitalaria.

Palabras clave: vancomicina, antibiéticos, farmacia clinica.
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Evaluation of vancomycine use in adult patients

Summary

The vancomycine is an antibiotic with bactericide activity to different microorganisms that
causes serious diseases. As much its prolonged use as indiscriminate generates a selecti-
ve pressure that produces the appearance of resistant bacteria. The incidence of this situa-
tion is of 7.8% in the “Hospital de Clinicas Jose de San Martin”.

The objective of the present work was to carried out a prospective study in 84 in patients
treated with vancomycine in order to analyze the application of the criteria of use and gui-
delines of dosage recommended internationally. In all the studied patients the indication
was considered inappropriate in 19% of the cases. With respect to the dosage, 16 patients
received higher doses that they needed really. The obtained results indicate the necessity
to intensify the measures of control of the hospital infection.

Key Words: vancomycine, antibiotics, clinical pharmacy.

Introduccion

La vancomicina es un antibiético glucopép-
tido con actividad bactericida frente a Staphy-
lococcus, Enterococcus, Streptococcus pneu-
moniae, Clostridium, Corynebacterium jei-
keium y Listeria (1). En los Gltimos veinte afios
el uso de vancomicina aumenté debido al gran
incremento de casos de infecciones por Stap-
hilococcus epidermidis, Enterococos y Staphi-
lococcus aureus meticilino resistentes (SAMR)
(2).

En los servicios comprendidos en este estu-
dio la prevalencia de SAMR es de 77,3 % (3)
lo que justifica el uso empirico de vancomici-
na cuando se sospecha de infecciones por
cocos Gram positivos (3).

Tanto el uso prolongado como indiscrimi-
nado de la vancomicina cuando se administra
por via oral o intravenosa puede contribuir a la
presion selectiva que alienta la aparicion de
Enterococos glucopéptidoresistentes. Se han
identificado tres genes y tres tipos de resisten-
cias (Van A, Van B y Van C). Van A es el tipo
mas comun, es inducida por vancomicina y
puede ser codificada por plasmidos que son

autotransferibles a otros microorganismos
Gram positivos (4).

En el Hospital de Clinicas “José de San Mar-
tin” los dos primeros casos de Enterococos fae-
cium resistentes a vancomicina se registraron en
los meses de Agosto y Septiembre de 1998 y
actualmente la incidencia es de 7,8% (3).

En el Hospital de Clinicas “José de San Mar-
tin” la vancomicina se encuentra entre los
antibidticos de uso restringido, lo cual impli-
ca la necesidad de una autorizacion del Servi-

TABLA 1

Distribucion del uso
de vancomicina por servicio

Servicio N° Tratamientos (%)

Terapia intensiva 34 (40.5)
Clinica Médica 37 (44.0)
Cirugias (gastrica, vascular,

toracica y oncolégica) 13 (15.5)
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TABLA 2

Motivo de indicacion

N° casos %
PRrOFILAXIS
-Endocarditis en pacientes alérgicos a beta-lactamicos 0 0
-Cirugia 2 2.4
TRATAMIENTO ESPECIFICO
-Tratamiento de infecciones por Gram + resistente a beta-lactamicos 14 16.6
(con antibiograma que lo avale) )
-Tratamiento de infecciones por Gram + en pacientes alérgicos a beta-lactamicos. 0 0
-Tratamiento secundario de colitis pseudomembranosa 0 0
TRATAMIENTO EMPIRICO
-Sospecha de meningitis por S. Pneumoniae 0 0
-Sospecha de infecciones por Gram + resistentes a beta-lactamicos 61 776
en espera de cultivos. '
-Neutropénicos con catéter 5 6
-Neutropénicos sin catéter 2 2.4

cio de Infectologia para su dispensacion. La
gravedad epidemiolégica de esta situacion nos
llevé a implementar un programa de revision
que se fundamento en la comparacioén del uso
real de vancomicina con respecto a los crite-
rios de utilizacion internacionalmente acepta-
dos.

Dada la poblacién geriatrica prevalente en
el Hospital es necesario considerar el compor-
tamiento farmacocinético — farmacodinamico
particular de la vancomicina en este grupo eta-
rio. La excrecion renal es la ruta principal de
eliminaciéon de muchos farmacos. Se ha
demostrado que la vancomicina como los
aminoglucésidos, el atenolol, entre otros,
forma parte del grupo de farmacos que redu-
cen el clearance con la edad de los pacientes
(7).

El objetivo de este trabajo es analizar la
aplicacion de los criterios de uso y pautas
posolégicas de vancomicina recomendados
internacionalmente en pacientes adultos.

Materiales y método

Se realizé6 un estudio prospectivo de las

prescripciones de vancomicina en las salas de
Clinica Médica, Terapia Intensiva (UTI), Cirugi-
as (Gastrica, Vascular, Toracica y Oncoldgica)
durante cuatro meses en el periodo compren-
dido entre el 1 de Febrero y el 1 de Junio del
2002.

A tal fin se disefé una planilla de segui-
miento y se procedi6 a la revisién de historias
clinicas de los pacientes tratados con vanco-
micina, siendo el fiarmaco Vancotenk ® del
laboratorio Biotenk el prevalente en nuestro
estudio. La informacién recolectada incluyé
los siguientes datos del paciente: nombre,
nimero de historia clinica, edad, peso, sexo,
fecha de ingreso, dosis de vancomicina indi-
cada, via de administracion, duracién de la
terapia, motivo de indicacion (profilaxis, trata-
miento especifico, tratamiento empirico,
otros), motivo de suspension, resultado de los
cultivos y antibiogramas.

Las indicaciones fueron evaluadas sobre la
base de los criterios recomendados por el
Hospital Infection Control Practices Advisory
Commitee (HICPAC) y fueron clasificadas
como uso apropiado o inapropiado.

Se incluyé también el valor de creatinina



TABLA 3

Empleo de vancomicina segun normas HICCAP (6) n=84
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N° de Promedio

Situacion clinica casos (%) dias de
tratamiento

CASOS EN LOS QUE EL USO DE VANCOMICINA FUE APROPIADO
Tratamiento de infecciones por Gram + resistentes a beta-lactamicos. 14 (16,7) 15,7
Tratamiento empirico en pacientes en que se sospeché infeccion por Gram+
resistentes a beta-lactamicos, posteriormente confirmada por antibiograma. 19 (22,6) 20,8
Tratamiento empirico en pacientes en que se sospechd infeccion por gram +
resistentes a beta-lactamicos y en los que una vez recibidos los cultivos
positivos para Gram + sensibles a beta-lactamicos se rot6 a otro esquema antibidtico. 7 (8,3) 3,7
Tratamiento empirico en pacientes en que se sospeché infeccion por Gram +
resistentes a beta-lactamicos, en los que una vez confirmados resultados
negativos de los cultivos se discontinu6 el tratamiento. 14 (16,7) 6,9
Profilaxis de cirugfa con implantacién de protesis. 1 (1,2) 1
Tratamiento empirico de endocarditis infecciosa de valvula protésica. 2 (2,4) 41
Tratamiento de infecciones por Gram + en pacientes alérgicos a beta-lactamicos. 0 (0) --
Tratamiento empirico en pacientes neutropénicos con catéter. 5 (5,9 22,5
Tratamiento secundario de colitis pseudomembranosa. 0 (0) --
CASOS EN LOS QUE EL USO DE VANCOMICINA NO ESTA ACONSEJADO
Tratamiento empirico en pacientes en que se sospeché infecciéon por Gram +
resistentes a beta-lactamicos, que sin soporte de cultivos continuaron con
el tratamiento. 9 (10,7) 12,3
Tratamiento empirico en pacientes en que se sospeché infeccion por Gram +
resistentes a beta-lactamicos, en los que una vez recibido los cultivos positivos
para microorganismos sensibles no se rot6 el esquema antibiético. 5 (5,9 13,6
Tratamiento empirico en paciente neutropénico febril sin catéter 1 (1,2) 3
Tratamiento primario de colitis pseudomembranosa 0 (0) --
Profilaxis de cirugfa sin implantacién de prétesis 1 (1,2) 1
CASOS QUE NO SE PUDIERON EVALUAR PORQUE EL PACIENTE OBITO ANTES DE RECIBIR
RESULTADOS DE LOS CULTIVOS 6 (7,2) 3,7

plasmatica vy se calcul6 el clearence de crea-
tinina con la siguiente formula:

(140- edad (aiios)) x peso (Kg)
72 x creatinina sérica (mg/dl)

-Para hombres:

-Para mujeres:  multiplicar x 0.85
Se verifico si la dosis indicada era correcta
de acuerdo a la funcién renal del paciente,

estimada con el clearence de creatinina calcu-

lado (5) siendo los valores de referencia los

siguientes:

—Para un clearence de creatinina mayor a 50
ml/min la dosis correspondiente es de 1 gr
cada 12-24 horas.

—Para un clearence entre 10 y 50 ml/min la
dosis correspondiente es de 1 gr cada 1 a 4
dias.
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—Para un clearence menor de 10 ml/min la
dosis correspondiente es de 1 gr cada 4 a 7
dias.

Resultados

El nimero total de pacientes tratados con
vancomicina fue 84, con una media de edad
de 66.3 afos con edades comprendidas entre
los 19 y 89 afos.

La distribuciéon del uso de vancomicina en
los Servicios de Terapia Intensiva, Clinica
Médica y Cirugias se muestra en la tabla 1.
Como se puede observar el mayor porcentaje
le correspondié a Clinica Médica.

En la tabla 2 se indican los motivos por los
cuales se prescribié vancomicina:

—Profilaxis: en 2 pacientes (2.4%).

—Tratamiento especifico de infecciones por
gérmenes resistentes a betalactamicos res-
paldados por cultivos previos al inicio de la

terapia: en 14 pacientes (16.6%).
—Tratamiento empirico: en 68 pacientes (81.0

%).

Luego se comparé el uso correcto de van-
comicina segln las normas HICCAP (tabla 3).
En el total de pacientes estudiados fue consi-
derada apropiada la indicaciéon en 62 casos
(73.8%) e inapropiada en 16 casos (19%). En 6
casos (7.2%) no fue evaluable debido a que el
paciente obit6 durante el tratamiento (figura 1).

Cuando se consideré el motivo por el cual
se suspendi6 la vancomicina: en el 29.8% de
los pacientes cedi6 la infeccion, siendo este el
motivo mas frecuente de finalizacion del trata-
miento; un 27.4% de los pacientes obito; el
17.8% rotd a otro antibiético y en el 25% se
descarté la infeccion luego de los resultados
de cultivo negativo (tabla 4).

Con respecto a la posologia, se observé que
63 pacientes recibieron la dosis adecuada para
su funcién renal, mientras que 16 recibieron
dosis superiores a las necesarias. De estos a un
31.3% se le corrigi6 la dosis (en un promedio
de 4,8 dias) de acuerdo al clearance de creati-
nina calculado. En 5 pacientes no se pudo
registrar el dato de clearence de creatinina
(tabla 5).

Al ser evidente un incremento en el uso de
vancomicina y preocupante la apariciéon de
desarrollo de resistencia a este antibiético, los

FIGURA 1

Evaluacion del uso de vancomicina

19%
7,2%

73,8%

M Apropiado  MInapropiado  OlIndeterminado

TABLA 4

Motivo mas frecuente
de suspension

Motivo Casos (%)
Obito 23 (27.4)
Cedid la infeccion 25 (29.8)
Cambié6 a otro antibiético 15(17.8)
Se descart6 la infeccion
(cultivos negativos) 21 (25)
TABLA 5
Posologia
Duracion
Posologia Casos promedio del
tratamiento (dias)

Dosis Correcta 63
Dosis Incorrecta 16

-Corregidas 5 4.8

-No Corregidas 9 5.6




resultados de este trabajo, muestran que aun-
que en la mayoria de los casos su uso fue
apropiado seguln los criterios internacionales,
justificandose principalmente por el alto
numero de infecciones causadas por microor-
ganismos meticilino resistentes, sigue siendo
relativamente alto (19%) el porcentaje de
pacientes en los que podria haberse restringi-
do su uso. Los factores que llevaron a esta
situacion son midltiples, requieren un andlisis
posterior para establecer las causas y proponer
una solucién a este problema y avalan la nece-
sidad de intensificar las medidas de control de
la infeccion intrahospitalaria.

Conclusiones

Se concluye que en el 75% de los casos la
dosis fue adecuada, pero en un 19% se utiliza-
ron dosis excesivas segln el clearence de creati-
nina, lo cual podria haberse evitado con un
seguimiento minucioso de la funcién renal del
paciente, disminuyendo la aparicion de posibles
efectos adversos y los costos del tratamiento.
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La Universidad ha sido un foco de actividad intelectual y un elemento de progreso social,
de evolucion técnica y de desarrollo econémico; en las perspectivas de este tercer mile-
nio la Universidad también debera transformarse y convertirse en el agente de cambio
que la realidad exige. En este contexto, se desarrolla la educacién farmacéutica latinoa-
mericana, con el imperativo de transformar su misién social, al centrar sus funciones en
el paciente, para lo cual ha establecido el modelo de la atencién farmacéutica.

Este articulo se propone ofrecer una panoramica de la evolucién y tratamiento a los para-
digmas de la farmacia clinica y la atencién farmacéutica, en la definicion de las misiones
de la practica y la educacién farmacéutica en América Latina; haciendo énfasis en el
papel transformador de la Universidades y las Facultades de Farmacia.

Palabras clave: Curriculo, educacion farmacéutica, atencion farmacéutica.

Correspondencia:
Alina de las Mercedes Martinez Sanchez
Calle 7 N° 201
Reparto Mariana de la Torre
; 90200 Santiago de Cuba (Cuba)
E-mail: alina@ams.uo.edu.cu



Pharmaceutical attention as the core of the
professional and educational mission:

prospects in America

Summary

The University has been a focus of intellectual activity and an element of social progress,
technical evolution and economic development; in those perspectives of this third
millennium the University will also should to transform and to become the agent of chan-
ge that the reality demands. In this context, the Latin American pharmaceutical educa-
tion is developed, with the imperative of transforming their social mission, taking into
account the patient as a focus on the professional activity.

This article intends to offer a panoramic of the evolution and treatment to clinical phar-
macy and the pharmaceutical care paradigms, in the definition of the missions of the
practice and the pharmaceutical education in Latin America; making emphasis in the
paper transformer of the Universities and the Faculties of Pharmacy.

Key words: Curriculum, education pharmaceutical, pharmaceutical care

Introduccion

Desde hace 700 anos, la Universidad ha
sido un foco de actividad intelectual y un ele-
mento de progreso social, de evolucién técni-
ca y de desarrollo econémico. Sin embargo,
en la perspectiva del tercer milenio que ya
vivimos, la Universidad también debera trans-
formarse y convertirse en el agente de cambio
que la realidad exige.

En el siglo XXI existe un amplio consenso
sobre el papel de la educacion, en particular
de la educacioén superior y la Universidad, en
la formacién del hombre del mafiana. Hom-
bres y mujeres que piensen y decidan por si
mismos en el seno de las verdaderas democra-
cias. Para ello es necesario que la Universidad
del siglo XXI produzca conocimientos cienti-
ficos y tecnolégicos dirigidos a resolver los
problemas de una mayoria excluida del sector
moderno. En América Latina, ese proceso
necesario y urgente habra de comprender una
integracion con cooperacion entendida como
la optimizacion de complementariedad.

La educaciéon superior debera introducir
como objetivo prioritario el dotar al conoci-
miento de su auténtico sentido ético como
herramienta para el bienestar colectivo y la
transformacion social, ello forma parte de la
esencia de la universidad, expresada en su vin-
culo con la sociedad, a través del encargo que
se demanda a las universidades. Entender la
relacion universidad —sociedad, es compren-
der la esencia, el por qué y el para qué de la
educacion superior, entonces, se plantea que:
La ensefianza superior debe ser definida como
un servicio social.

En este contexto, se desarrolla la educacion
farmacéutica latinoamericana, atravesando los
abatares de una profesion llamada a “reprofe-
sionalizarse” y que en ese camino ha transfor-
mado su misién social, centrado sus funciones
en el paciente, para lo cual ha establecido el
modelo de la atencién farmacéutica.

Esta realidad impone la necesidad a la uni-
versidad latinoamericana y a sus facultades de
farmacia de perfeccionar el curriculo en aras
de dar respuestas a las nuevas demandas
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sociales, expresadas no solo en la necesidad
de garantizar la disponibilidad de los medica-
mentos sino también, la adecuacioén, efectivi-
dad y seguridad de los tratamientos medica-
mentosos que recibe la poblacion.

El presente articulo se propone ofrecer una
panoramica de la evolucién y tratamiento a los
paradigmas de la farmacia clinica y la aten-
cion farmacéutica, en la definicion de las
misiones de la practica y la educacién farma-
céutica en América Latina; haciendo énfasis
en el papel transformador de la Universidades
y las Facultades de Farmacia.

Mision de la profesion y la educacion
quimico farmacéutica

La farmacia existe como profesiéon desde
los tiempos mas remotos, se podria decir que
desde la existencia del hombre mismo. En los
inicios el arte de curar estuvo vinculado a las
creencias religiosas al ser los sacerdotes los
responsables de la actividad farmacéutica.

La profesion farmacéutica ha experimenta-
do grandes cambios en los ultimos afios, de
esta forma se sefala la existencia de tres peri-
odos de su desarrollo en el recién finalizado
siglo XX: el tradicional, el de transicién y el de
la atencién al paciente.

Durante el periodo tradicional la funcién
del farmacéutico fue procurar, preparar y eva-
luar productos medicinales. La principal obli-
gacion fue asegurar, que los farmacos que se
vendieran fueran puros y preparados secun-
dum arte (1).

La revolucién industrial de fines del siglo
XIX, tiene su expresion en el desarrollo de la
industria farmacéutica a comienzos del siglo
XX, en el traslado del proceso de preparacion
de gran parte de los medicamentos, de la far-
macia a la industria. La gran expansion del
arsenal farmacolégico, producto de la investi-
gacion y la aplicacion y la aplicacion del
método cientifico en las ciencias quimico —
farmacéuticas y biomédicas produjeron cam-
bios profundos y permitié6 una ampliacién de
la cobertura tanto en enfermedades que es
posible curar como en el nimero de personas
a las que es posible llegar.

En 1960, con la practica de la Farmacia Cli-
nica, se inicia el periodo de transicién. La Far-

. macia Clinica es una disciplina relacionada

con la aplicacién de las habilidades farmacéu-
ticas para ayudar a maximizar la eficacia y a
minimizar los riesgos de la toxicidad de los
medicamentos en los pacientes. Esta disciplina
dota al farmacéutico de habilidades y conoci-
mientos para ofrecer consejos referentes al uso
de los medicamentos y educar al paciente
para que obtenga lo mejor de sus medicamen-
tos (2).

La practica del farmacéutico clinico repre-
sent6 un periodo de transicién profesional en
el cual los farmacéuticos buscaron una actua-
lizacion y el logro total de su potencial profe-
sional. Este fue un periodo de rapida expan-
sion de las funciones, diversidad profesional,
producto muchas veces del trabajo de celosos
pioneros individualistas.

Desde sus inicios, hasta aproximadamente
el afo 1987, el objetivo de la Farmacia Clini-
ca y por tanto de todas sus funciones ha con-
sistido en garantizar la utilizaciéon segura y
adecuada de los medicamentos por parte del
paciente y profesionales relacionados con él.
El enfoque de toda esta actividad estuvo siem-
pre en el medicamento, de ahi que el farma-
céutico haya sido considerado por muchos
autores como un proveedor de informacion de
medicamentos.

Durante todo el siglo XX, muchos caracteri-
zaron al farmacéutico dentro y fuera de la pro-
fesion, como un dispensador y hombre de
negocios. Al mismo tiempo, sin embargo,
algunos de los que estan dentro de la profesion
han tratado de promover el papel clinico del
farmacéutico y en las dos Gltimas décadas este
papel profesional ha ganado terreno, tanto
dentro como fuera de las filas de los farma-
céuticos (3).

Los servicios de farmacia clinica se han
desarrollado como respuesta a la demanda del
uso seguro y adecuado de los medicamentos.
Estos servicios son el resultado del desempefo
en el ejercicio de la orientaciéon basica al
paciente.

Esta actividad, que conjuga la entrega
correcta y oportuna del medicamento con el
asesoramiento respecto a la posologia, es
decir, la explicacion de cémo tomarlos, forta-
lece el concepto de dispensacion, jerarquiza
la profesion farmacéutica y beneficia al
paciente (4).



Por ser la farmacoterapia un instrumento
importante para el mantenimiento de la salud y
una forma esencial de tratamiento es que figura
en la estrategia de "Salud para todos en el afo
2000", establecida por la Organizacién Mun-
dial de la Salud (OMS), el Programa de Educa-
cién Sanitaria sobre Medicamentos. En tal sen-
tido se plantea que: " el farmacéutico tiene en
esta actividad una gran responsabilidad y con el
fin de situarlo en condiciones 6ptimas para rea-
lizar sus funciones educativas, la formacion de
los farmacéuticos necesita ser desarrollada de
acuerdo con estos principios (5).

El uso racional, la seguridad y el costo -
efectividad de la terapia, cuentan principal-
mente con el diagnéstico y la prescripcion, el
monitoreo y evaluacién de la terapia medica-
mentosa, la motivacion del paciente, su com-
prension y complacencia. Con excepcion del
diagnéstico, los farmacéuticos clinicos contri-
buyen significativamente en cada uno de estos
aspectos de aseguramiento de la calidad vy efi-
ciencia del uso de medicamentos. De ahi que
la importancia de la Farmacia Clinica en el
mantenimiento del status de la profesion en un
medio de salud cambiante esté ampliamente
demostrada (6).

La efectiva provision de estos servicios des-
cansa en el conocimiento y las habilidades de
los farmacéuticos clinicos y en la calidad de
los servicios de apoyo prestados por el depar-
tamento de Farmacia.

Existe gran evidencia de que los servicios
de farmacia clinica engrandecen el cuidado
del paciente y reducen los costos de utiliza-
cion de los cuidados de salud. La literatura
cientifica sobre la tematica apoya el valor de
los servicios clinicos.

Una gran cantidad de proyectos de investi-
gacion en centros institucionales y ambulato-
rios han contribuido a ese engrandecimiento.
Asi, por ejemplo, se habla de los estudios rea-
lizados por Samuel Kidder, donde después de
evaluar el costo beneficio de regimenes medi-
camentosos asistidos por farmacéuticos,
demostr6é que el ahorro habia sido de alrede-
dor de 200 millones de U.S.D en costo de cui-
dados de salud, como resultado de las inter-
venciones de farmacia clinica.

De igual forma pueden citarse los estudios
realizados en la Universidad de lowa y Was-

hington, en los cuales se obtienen modifica-
ciones importantes en las actitudes de los
pacientes hacia los medicamentos.

Los paises desarrollados y en aquellos en
los cuales la practica farmacéutica ha tomado
una direccion eminentemente clinica han
demostrado que estos servicios han valorado
la labor del farmacéutico y lo han llevado a un
nivel quizd nunca alcanzado hasta ahora en
otros ambitos de la profesion.

Sin embargo, en los planos internacionales
y aln en el sitio donde surgi6 éste concepto se
ha tergiversado el sentido de esta practica,
incluso algunas definiciones del mismo estan
centradas en el medicamento y no en el
paciente; servicios farmacéuticos como la far-
macocinética clinica, a pesar de estar dirigida
al paciente a través de su evolucién, continu-
an centrandose en el medicamento y su distri-
bucién, en un ente biolégico abstracto; mas
que en el paciente.

La practica farmacéutica debe restaurar lo
que se ha perdido por anos, un claro énfasis
en el paciente y en su bienestar. El propésito
social de la Farmacia debe ser bien delineado
primero y principalmente como clinico. Esta
debe ser su razén de ser esencial; hacerlo de
otra manera es abdicar a los imperativos éticos
que van de mano con su preparacion educa-
cional y profesional (7, 8).

Las funciones principales que desempefia
el profesional farmacéutico y que lo proyectan
como servidor publico indispensable en el
mantenimiento de la salud de un pueblo, son
aquellas que estan directamente relacionadas
con la prevencion, deteccién y solucion de
problemas relacionados con los medicamen-
tos que pueden afectar la obtencién de resul-
tados 6ptimos de la farmacoterapia que recibe
un paciente.

Estas funciones del farmacéutico, segin
indica Linda Strand (9), son las que tienen el
mayor valor social porque se atiende una
necesidad social que habia sido olvidada.
Estos anhelos exigen la formacion de farma-
céuticos capaces de ofrecer mejores y nuevos
servicios profesionales.

La idea de que el futuro farmacéutico esta-
ra orientado a la clinica, se manifiesta en la
educacion farmacéutica latinoamericana,
tanto en la ensefanza pregrado como en la
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posgraduada, con la creacion de menciones y
maestrias en farmacia clinica y atencion far-
macéutica, respectivamente (10, 11).

La Asociacion Americana de Colegios de
Farmacia y en especial su comision para imple-
mentar cambios en la educacién farmacéutica
toman como base un elemento real: la terapia
medicamentosa es la mas cominmente usada
por las intervenciones médicas en cualquier
area, adjunto a las consecuencias personales y
econdémicas de su uso inapropiado (12). Tenien-
do en cuenta este aspecto se retinen en 1990 y
declaran la atencién farmacéutica como la
mision de la educacion farmacéutica.

De acuerdo a estas ideas se perfeccionan
los curriculo de todas las escuelas pertene-
cientes a la Asociacion Americana de Colegios
de Farmacia, convirtiéndose en una tendencia
mundial, dicha asociacién aboga por el desa-
rrollo del aprendizaje basado en problemas y
centrado en el paciente, métodos que en el
plano didactico se identifican con los propési-
tos de la atencién farmacéutica (13).

Mision de la profesion farmacéutica

Las organizaciones profesionales en todo el
mundo han desarrollado un arduo trabajo para
intentar definir la mision de la farmacia y la
profesion farmacéutica.

La Asociacion Farmacéutica Norteamerica-
na la ha definido en los siguientes términos:

“La mision de la farmacia es la de servir a la
sociedad como la profesion responsable del
uso apropiado de los medicamentos, recursos
y servicios para lograr resultados terapéuticos
optimos” (14).

Esta definicion es bastante coincidente con
la que diera en la Ilamada Carta de Estocolmo
(documentos precursor de las Buenas Practicas
de Farmacia de la Federacién Internacional
Farmacéutica) para las buenas practicas de far-
macia que dicen:

“La mision del ejercicio o practica de la far-
macia es la de proveer medicamentos, servi-
cios y otros productos para el cuidado de la
salud, y ayudar a la gente y a la sociedad a
hacer el mejor uso de ellos”.

La Federacion Internacional Farmacéutica
ha desarrollado una amplia actividad en rela-
cion con el ejercicio de la profesion y ha emi-

tido, en su condicion de 6rgano de mayor

jerarquia en el mundo, resoluciones que tie-
nen un alcance e impacto mundiales.

El documento Buenas Practicas de Farma-
cia: Normas de calidad de servicios farmacéu-
ticos es uno de los mas importantes emitidos
por esta organizacion y se constituye en un
conjunto de normas aceptadas, tanto por far-
macéuticos como por profesiones de sanidad
de muchos paises.

El concepto de atencion farmacéutica, los
documentos de la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS) sobre el papel del farmacéutico
en el sistema de atencién de salud y funcion
del farmacéutico en apoyo a la estrategia revi-
sada de la OMS en materia de medicamentos,
y las buenas practicas de Farmacia, constituye
el marco doctrinario en el que se desarrolla la
actividad profesional de los farmacéuticos/as
en los momentos actuales.

Es pertinente aclarar que existen diferencias
en la extension y amplitud de la actividad del
profesional de la farmacia en las diferentes
partes del mundo. En los Estados Unidos de
América se desempefan principalmente en la
dispensaciéon de medicamentos y el cuidado
de la salud, con menor componente de parti-
cipacion en la industria farmacéutica. En los
paises europeos, en general, aun cuando exis-
ten diferencias entre ellos, han mantenido una
tradicion del ejercicio en la dispensacién y en
la industria farmacéutica con matrices varia-
bles de participacion en las areas de la quimi-
ca clinica y alimentos. Los paises latinoameri-
canos, que han acunado los términos quimico
—farmacéutico, bioquimico farmacéutico vy
otros similares, han mantenido con mayor
énfasis un componente quimico que amplia su
perfil profesional y campo de actividades (15).

Mision de la Educacion Farmacéutica

La Atencion Farmacéutica, definida como
la filosofia de practica profesional del siglo
XXI, es un concepto aplicado a un paciente
para que éste, mediante el uso de la farmaco-
terapia consiga los objetivos terapéuticos dese-
ados (16).

La atencién farmacéutica se basa esencial-
mente en el seguimiento del medicamento en
el enfermo, o sea que llega mas alla de la
entrega de un medicamento a un paciente una
vez comprobado que puede servir.



Dada la importancia de la atencién farma-
céutica en el futuro de la farmacia numerosas
publicaciones sefialan que " desde muy al
principio, los estudiantes de farmacia deberian
estar al tanto de esto por la inclusion en el
curriculo” (17). Cuando se plantea la interro-
gante de quiénes tienen que asumir la respon-
sabilidad del nuevo paradigma de la farmacia,
se sefala: “la Universidad, a través de las
facultades de farmacia, siempre en el primer
envite, porque no existe otra alternativa. Es
una responsabilidad inherente a la esencia
universitaria, en tanto que representa y es la
base de cualquier futuro farmacéutico” (18).

La Tra Conferencia Panamericana de Edu-
cacion en Farmacia celebrada en Miami en
1990 donde participaron la Organizacién
Panamericana de la Salud, la Asociaciéon Ame-
ricana de Colegios de Farmacia, invitados
especiales de Europa y Estados Unidos, tam-
bién asistieron 23 naciones latinoamericanas;
esta conferencia tuvo como resultado una
declaracion de principios:

Declaracion de Principios

—Atencion Primaria: estrategia basica para los
Ministerios de Salud.

—Orientacion de los farmacéuticos hacia la
atencion primaria.

—Colaboracién en el &mbito nacional entre las
universidades, las  asociaciones profesio-
nales y los gobiernos.

—Integracion de los farmacéuticos en los equi-
pos de salud.

—Cooperacion e intercambio internacional.

La 22 Conferencia Panamericana de Educa-
cion Farmacéutica, se realiza en Ixtapa, Méxi-
co en noviembre de 1993. En la misma parti-
cipan la Organizaciéon Panamericana de la
Salud, la Asociacion Americana de Colegios
de Farmacia, Asociacion de Farmacéuticos de
México y representantes de diferentes nacio-
nes de América Latina. Los resultados estan
expresados en el establecimiento de la Mision
de la Educacién Farmacéutica para las Améri-
cas, al declarar que la misma es:
—Responsable de la preparacion de los estu-

diantes para la practica de la Farmacia.

—Responsable por la generacion y disemina-
cién de nuevos conocimientos.

—Garantizar la formacion de los ciudadanos

con un elevado nivel de informacion.
—Compulsar a los estudiantes a tomar parte

activa en los resultados y prioridades de los

sistemas nacionales de salud.

Se hace énfasis en el farmacéutico como un
miembro vital del equipo de salud por sus
conocimientos, habilidades, actitudes, valores,
y capacidad de liderazgo.

Se plantea en esta oportunidad la responsa-
bilidad de la educaciéon farmacéutica en la
promocion de la formacién continuada de sus
profesionales, y de las ciencias farmacéuticas,
haciendo las modificaciones pertinentes acor-
de con las condiciones individuales de las
naciones.

La 3= Conferencia Panamericana de Educa-
cién en Farmacia se celebré en Buenos Aires,
Argentina en octubre de 1996, participando
los mismos organismos internacionales de
salud, la Asociacion Americana de Colegios de
Farmacia, 35 Escuelas de Farmacia y la Orga-
nizacion de Farmacéuticos Ibero-latinoameri-
canos (OFIL). El resultado fundamental fue la
creacion de una Comision Panamericana de
Educaciéon Farmacéutica y su comité ejecutivo.

La Comision tiene la funciéon de garantizar
la representatividad de todas las naciones,
desarrollar e intercambiar recursos humanos,
promover el intercambio y la promocion de las
experiencias en el campo de la evaluacién y la
acreditacion, desarrollar facultades con com-
petentes y con capacidad de liderazgo y ges-
tion, proponer los minimos requerimientos
curriculares, y promover el intercambio en
materia de formacién continuada, informacion
y legislacién farmacéutica.

La 42 Conferencia Panamericana de Educa-
cion en Farmacia se celebré en Santiago de
Chile en noviembre de 1999. En la misma par-
ticiparon los organismos internacionales asis-
tentes a las anteriores y la Universidad de
Chile. El resultado fundamental de esta confe-
rencia fue la propuesta de una revision del
curriculo de Farmacia.

Hasta el momento, y a manera de resumen,
se sefalan los principales logros de las Confe-
rencias Panamericanas de Farmacia:
—Definicion de la misiéon de la educacion far-

macéutica en las Américas.

—Definicion de un curriculo basico para los
estudios basicos de Farmacia.
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—Reconocimiento de la necesidad del estableci-
miento de un sistema de acreditacion para
los programas de educacion en farmacia.

—Definicién del rol del farmacéutico como un
proveedor de atencién farmacéutica.

—Definicion del farmacéutico como un miem-
bro esencial del equipo de salud.

—La creacion de un espacio para el intercam-
bio de informacién sobre metodologias de
practica y enseflanza de la farmacia.

—Promocién del intercambio entre facultades y
estudiantes.

—Promocioén del intercambio de recursos
humanos en materia de educacion e inves-
tigacion entre los paises.

—Creacion de una Comision Panamericana de
Educacion Farmacéutica.

—Modificaciones curriculares.

Sin embargo, al tiempo que se han dado
pasos de avance en los marcos de estas confe-
rencias, las mismas tienen adn grandes retos
que enfrentar los cuales pasan por las siguien-
tes acciones:

—Desarrollar un sistema de acreditacion con
un estandar comdn para la educacion far-
macéutica en las América.

—Garantizar la representacion de todas las
Escuelas de Farmacia en la organizacion.
—Reconocimiento de la profesion farmacéutica

entre todas las naciones.

—Formalizar y financiar los programas de inter-
cambio.

—Actualizar el directorio de universidades y
escuelas, asi como los recursos humanos en
la educacion farmacéutica.

—Colaboracion entre las escuelas y asociacio-
nes de farmacia.

—Intervencion en la definicion de las politicas
y regulaciones farmacéuticas y su repercu-
sion en los resultados de salud.

En julio del afno 2001 se celebra en Miami,
Florida, Estados Unidos de Norteamérica, la 52
Conferencia Panamericana de Educacion en
Farmacia de la cual, la autora de esta investi-
gacion tuvo la oportunidad de ser consultante.
Esta conferencia se caracterizé por un trata-
miento amplio a la concepcién de la atencion
farmacéutica y su tratamiento curricular. En
funcién de esta nueva concepcion es re-defini-
da la mision de la profesion y educacion far-
macéuticas:

—Mision de la Practica de Farmacia: Proveer
Atencion Farmacéutica.

—Mision de la Educacion en Farmacia: Formar
al estudiante para proveer Atencién Farma-
céutica.

En este marco la atencién farmacéutica es
entendida como una extension del concepto
farmacia clinica, destacando la importancia de
asumir al paciente como centro de la actividad
farmacéutica, mantener un dialogo abierto y
honesto con pacientes sus familiares y otros
miembros del equipo de salud. Se destaca que
el principal aporte de la concepcion de la
atencion farmacéutica esta en la redefinicion
de la responsabilidad profesional: por los
resultados de salud y mejoramiento de la cali-
dad de vida del paciente.

A la luz del paradigma de la atencioén far-
macéutica el curriculo de farmacia debe cum-
plir los siguientes postulados:

—Desarrollar habilidades para el analisis

—Educar sobre la base de principios sociales,
éticos y culturales.

—Habilidades y sensibilidad para la comunica-
cion

—Desarrollar habilidades en la gerencia de
medicamentos, y recursos humanos

—Garantizar las experiencias en la evaluacion
clinica de los pacientes

—Pensamiento critico y habilidad para la solu-
cion de problemas

—Profesionalismo
En este marco se sefialan nuevas estructuras

para en curriculo con requerimientos pre -

profesionales y profesionales, al tiempo que se
definen las siguientes oportunidades y desafios
para la educacién en farmacia:

—Tecnologia Educativa

—Expansion de la Educacion Farmacéutica

—Defensa legislativa para la educaciéon y la
practica de farmacia

—Diversidad cultural en las facultades y los
estudiantes
El analisis critico de todos estos plantea-

mientos pasa por la realidad de las ideas plan-

teadas por el Doctor Abelardo Villegas en su
trabajo titulado “La Cooperacion Internacional
en Materia de educacién en América Latina”,
en tanto que no existe en todos los casos una
adecuada socializacion de las ideas plantea-
das en estos foros, en ocasiones ni siquiera se



conoce quiénes son los funcionarios de nues-
tras universidades o paises que asisten a estos
eventos. Al mismo tiempo se comprende que
asumir estas ideas presupone ademas de toda
la logistica necesaria para la educacion farma-
céutica en las universidades, un factor impor-
tante que es la preparacion del claustro de pro-
fesores para asumir estos cambios. Una prepa-
racion loégica y pedagobgica, en tanto que no
basta el dominio de la ciencia sino que es pre-
ciso también, el dominio de las leyes que rigen
el proceso de formacion de los profesionales
en la Educacion Superior.

El reto para las universidades
latinoamericanas

Como cualquier institucion social, la uni-
versidad jamas podra concebirse al margen
del resto de la sociedad. Si no son atendidas
las demandas de la sociedad, la universidad
arriesga su legitimacion, asi como la propia
contribucién financiera a su desenvolvimien-
to. Pero también la sociedad depende en sus
ambiciones, en su eficacia y en la racionalidad
de sus propias decisiones del grado de exce-
lencia de sus centros de ensefanza superior y
de investigacion.

En el &mbito de la Farmacia no es infre-
cuente esta situacion. El mundo profesional en
todas sus vertientes, se encuentra sometido a
un proceso de cambio que, para algunos, es de
verdadera transicion a nuevos modelos y con-
cepciones. Desde la universidad se esta aleja-
do del proceso de cambio, participacion y
debate, aunque en ella se formen los futuros
profesionales. Al tiempo que algunos ambitos
profesionales se sienten alejados de la univer-
sidad y en general, los intentos para conocer el
actual sistema universitario y desarrollar, y uti-
lizar todas las posibilidades de colaboracion
que brinda, son timidos y no exentos de pro-
blemas (19).

En el afio 2002 la autora de esta investiga-
cion participa como consultante del Docu-
mento “Educaciéon Farmacéutica: una vision
de futuro”, editado por la Federacién Interna-
cional de Estudiantes de Farmacia y la Socie-
dad Europea de Estudiantes de Farmacia. En el
mismo se exponen un conjunto de argumentos
y reflexiones de los estudiantes en torno a su
formacion que hablan por si solas, de la

importancia de hacer realidad el planteamien-
to de que nuestros estudiantes sean el centro
de sus procesos educativos:

“Durante el siglo XX, en todas partes del
mundo, las oportunidades y exigencias a la
Farmacia y los servicios de salud han cambia-
do considerablemente. La Organizacién Mun-
dial de la Salud estima que para el 2020 el
cuadro de salud esta matizado por un aumen-
to de la morbilidad y mortalidad a causa de
accidentes del transito, enfermedades cardio-
vasculares y la depresion. Al tiempo que se
caracterizara por un aumento de la poblacién
anciana, epidemias como las del VIH y el taba-
quismo, asi como un aumento de la mortali-
dad infantil por enfermedades infecciosas”

Esta realidad es una responsabilidad inhe-
rente a la profesion farmacéutica, como tam-
bién le concierne el que cerca de un tercio de
la poblacién mundial no tiene acceso a los
medicamentos esenciales, que en 1999 un
millén de personas han muerto por problemas
relacionados con los medicamentos.

Esta panoramica demanda la necesidad de
que las universidades formen farmacéuticos
capaces de enfrentar estos retos y responder a
las necesidades de la sociedad con servicios
de calidad y elevado profesionalismo (20).

Esta realidad demanda la formacion de far-
macéuticos que sean Utiles en los equipos de
salud, para conseguir una buena utilizacion de
los medicamentos, pero no basta el conoci-
miento del medicamento, sino un conoci-
miento del paciente y de los efectos del medi-
camento en él, este es en esencia el reto de la
atencion farmacéutica, evidenciandose la
necesidad de tener conocimientos de comuni-
cacion utilizacion de la bibliografia, toma de
decisiones y evaluacion de resultados. Estas
habilidades s6lo se adquieren con el ejercicio
profesional en el contacto directo con el
paciente (21).

La formacion para este ejercicio impone a
la universidad la necesaria colaboracién de los
profesionales cada vez mas calificados en la
docencia universitaria. Esta formacion implica
cambios curriculares trascendentes en tanto
que para proveer atencion farmacéutica no
basta la formacion en materia de farmacotera-
pia, sino en la metodologia de la Atenci6n Far-
macéutica, elaboracion de informes, gestion
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de datos relacionados con la intervencioén far-
macéutica, conocimientos de la organizacion
del sistema sanitario, métodos de comunica-
cion y de educacion.

El tratamiento curricular del concepto de la
atencion farmacéutica tanto en América Latina
como en otras latitudes, ha atravesado por la
confusion con la concepcién de la Farmacia
Clinica, y en tal sentido conviene aclarar que
los términos Farmacia Clinica y Atencién Far-
macéutica son distintos, y aunque sus defini-
ciones estan evolucionando en varios sentidos,
por ejemplo en Europa, no pueden ser equipa-
radas. Como materias de nivel de pregrado no
son partes intercambiables del vocabulario far-
macéutico. No es posible re - etiquetar una
asignatura o disciplina de Farmacia Clinica
con el término Atencién Farmacéutica y pro-
ducir un curriculo coherente académica y pro-
fesionalmente (22). Este es un elemento funda-
mental para enfrentar el reto de la atencion far-
macéutica y su tratamiento curricular de una
manera légica y pedagogica adecuada.

La calidad se ha convertido en una preocu-
pacion fundamental en el &ambito de la educa-
cion superior. Y ello porque la satisfaccion de
las necesidades de la sociedad y las expectati-
vas que suscita la educacion superior, depen-
den en ultima instancia de la calidad del per-
sonal docente, de los programas y de los estu-
diantes, tanto como de las infraestructuras y
del medio universitario.

En el nivel de educacién superior, los
esfuerzos encaminados a mejorar la calidad,
estan estrechamente ligados con los orientados
a fortalecer la pertinencia, lo que significa
mejorar su respuesta a las necesidades de la
sociedad, su relacién con el mundo de trabajo
y el sector productivo, asi como su contribu-
cion al desarrollo humano sustentable y la
promociéon de una mayor comprension entre
los pueblos del mundo y de la cultura de paz.

A lo interno de las instituciones, el esfuerzo
implica la revision y actualizacién de los pla-
nes y programas de estudio, de los métodos de
aprendizaje y de la bibliografia y demas
medios disponibles. Para ello es necesario
establecer programas que fomenten la capaci-
dad intelectual de los estudiantes, mejorar el
contenido interdisciplinario y multidisciplina-

rio de los estudios y aplicar métodos pedago-

gicos que aumenten la eficiencia de la expe-
riencia de aprendizaje, en especial teniendo
en cuenta los rapidos avances de las tecnolo-
gias de la informacién y la comunicacion.

Es evidente que en todo este proceso de
crecimiento y desarrollo de la educacion supe-
rior, los aspectos referidos al diseno curricular
ocupan un lugar privilegiado.

Los planes y programas de estudio, el cono-
cido curriculo, no es un concepto, es una
construccion cultural. El término curriculo es
de uso habitual en el mundo académico, aun-
que su significado resulta muy diverso: desde
concepciones amplisimas, donde el curriculo
es practicamente todo lo concerniente al
mundo escolar, hasta concepciones restringi-
das que lo hacen equivalente a los enunciados
de contenidos de una materia que integran el
programa de una materia.

Es conveniente entenderlo como el conjun-
to de intenciones y acciones que se organizan
y estructuran en el proceso de ensefanza -
aprendizaje en un marco académico determi-
nado. Este marco académico puede ser una
carrera, pero también un ciclo de formacién o
una disciplina académica.

El disefio curricular en consecuencia, es la
actividad creadora que se lleva a cabo para
obtener el curriculo, como actividad de disefio
al fin, implica: definir bases o criterios de dise-
flo, sistematizaciéon, secuenciaciéon, control,
retroalimentacion. En cualquier caso, adoptar
un disefio curricular significa inclinarse por
una racionalizacion del proceso de ensefianza
- aprendizaje, en vez de la improvisacion (23).

Las universidades latinoamericanas y
la formacién del Quimico Farmacéutico

Las universidades, y particularmente las
Facultades de Farmacia no han estado ajenas a
los cambios que se han producido en la Far-
macia y han ajustado, en mayor o menor
medida, los objetivos profesionales en los pla-
nes de estudios.

En virtud de los cambios que se han produ-
cido la practica profesional cabe preguntarse
scudles son las necesidades de formacion para
el farmacéutico del siglo XXI? La Organizacion
Mundial de la Salud asigna al farmacéutico la
responsabilidad de informar a los consumido-
res, a los otros profesionales de la salud y a los



responsables de los servicios de salud sobre
los medicamentos y su utilizacién. Al mismo
tiempo se les encarga promover, en colabora-
cion con otros profesionales, el concepto de la
atencion farmacéutica como medio de garan-
tizar el uso racional de los medicamentos (24).

La rapida evolucion de los conocimientos
puede dejar obsoleto cualquier plan de estu-
dios que no sea el de formacion continuada, lo
que es otra obligacion de las Facultades de
Farmacia a tenor de las declaraciones de la
Federacion Internacional de Farmacia celebra-
da en Vancouver en 1997.

Algunos autores ven la soluciéon a la con-
tradiccion entre la educacion superior y los
adelantos de la ciencia y la tecnologia solo en
la elaboraciéon de programas de formacion
continuada o de formacién de recursos huma-
nos a corto plazo con la colaboracion de todos
los implicados, la medida puede ser efectiva,
pero ha de pensarse también en la posibilidad
de adoptar modelos curriculares lo suficiente-
mente flexibles como para que puedan enfren-
tar estos retos y ademas adaptarse a las condi-
ciones de los contextos donde se desarrollan
las carreras que evidentemente, no siempre
son identificables.

En 1996 con la celebracion de la 12 Confe-
rencia Panamericana de Educacién en Farma-
cia y el VIl Congreso de la Organizacién de
Farmacéuticos Ibero-Latinoamericanos se rea-
lizan mesas redondas sobre la implantacion,
ensefianza y desarrollo de la Atencién Farma-
céutica.

En estas iniciativas se destaca la Facultad de
Ciencias Quimicas de la Universidad Nacional
de Cérdoba donde se ha ensayado un programa
de ensefanza de la Atencion Farmacéutica a
través de su tratamiento curricular en los mar-
cos de la asignatura Farmacia Hospitalaria,
siendo este el Gnico momento de la carrera
donde los estudiantes de forma tedrica y practi-
ca tratan sobre el concepto de la atencion far-
macéutica. Los promotores de tales modifica-
ciones en el plan de estudios atinadamente
recomiendan promover e incentivar el desarro-
llo de un ndmero mayor de actividades concre-
tas y continuas durante los Gltimos afios de la
carrera para que el alumno pueda efectiva-
mente, integrar los conocimientos tedricos y
practicos con la practica profesional actual (25).

En el mismo ano 1996 Chile y México tie-
nen iniciativas parecidas. Chile, es un pais lati-
noamericano con especial caracteristica en el
comportamiento y evolucién de la ensefianza
farmacéutica. La Facultad de Ciencias Quimi-
cas y Farmacéuticas de la Universidad de
Chile fue la primera institucion en la region
que tomo la iniciativa en el afo 1971 de intro-
ducir esta nueva disciplina del quehacer del
quimico — farmacéutico en los programas de
estudio de los estudiantes de farmacia.

La creacién de esta asignatura obedeci6 a
la necesidad de aquellos afios, de integrar mas
activamente al farmacéutico al equipo multi-
disciplinario de salud. En estos afios se comen-
zaba a hablar de la Farmacia Clinica en Esta-
dos Unidos de Norteamérica y el Profesor
Aquiles Arencibia después de un viaje a ese
pais llevo la idea, la misma fructificé y se creo
la asignatura de Farmacia Clinica e Internado
Hospitalario.

En el afo 1974 se dict6 el primer curso de
Farmacia Clinica y se efectué por primera vez
en Latinoamérica y en Chile la experiencia de
un internado hospitalario para alumnos de far-
macia. Paralelamente se formé un grupo simi-
lar en la Universidad de Concepcién en la
zona sur del pais. Ya en la década del 90, la
asignatura Farmacia Clinica se imparte en
todas las universidades chilenas (26).

En el afo 1995, el Organo Oficial de la
Federacion Farmacéutica Sudamericana (FEFAS)
se refiere al desafio que representa para la edu-
cacion farmacéutica chilena el concepto de
atencion farmacéutica al plantear las diferen-
cias entre el concepto de la atencion farmacéu-
tica y el de farmacia clinica y reflexiona entor-
no a la necesidad de un esfuerzo mancomuna-
do entre asociaciones farmacéuticas y universi-
dades para la implementacién de la primera.

En el documento citado se realizan impor-
tantes declaraciones sobre la necesidad de
que el curriculo forme a los farmacéuticos con
las habilidades suficientes para llevar a cabo la
atencion farmacéutica. Se destaca que es un
desafio que se ha planteado Estados Unidos, y
la necesidad de comprender la realidad dife-
rente de los paises de América Latina, por lo
que se invita a todos los miembros de la FEFAS
y las Universidades Latinoamericanas para tra-
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bajar en pos de un cambio de pensamiento y .
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practica para la ensefianza de la atencion far-
macéutica, que sirva para devolver el rumbo a
una profesién que si no se atreve al cambio,
perece (27).

En otros paises de América Latina se han
producido cambios importantes en los planes
de estudios de la Carrera de Farmacia. Duran-
te los afios 70 y 80 en Cuba, por ejemplo, los
planes de estudios fueron la resultante de un
enfoque verticalizado hacia la practica indus-
trial, obviandose la formacién especifica en las
actividades propias del servicio farmacéutico.

A partir del ano 1990 con la reforma curri-
cular que dio lugar a los llamados Planes de
Estudios “C” los programas presentan una
orientacion de los objetivos y contenidos
hacia su vinculacién y posterior aplicaciéon en
el campo de la clinica, en respuesta a las
demandas de los servicios nacionales de
salud.

En esta etapa se pone de manifiesto en el
sistema de objetivos, contenidos y habilidades
la comprension de la importancia del pacien-
te como el factor determinante en la calidad
del medicamento. Se incrementa el nimero de
asignaturas, entre las cuales se encuentran
Anatomia, y Bioquimica Clinica, que contri-
buyen directamente a la formacion del perfil
clinico de la profesion farmacéutica.

En la actualidad, con el surgimiento de los
nuevos planes de estudios “C Perfeccionados”,
se le confiere mayor tratamiento en el curricu-
lo a la formacién del farmacéutico para su tra-
bajo en los servicios, entiéndase, Farmacias
Comunitarias y Hospitalarias, desarrollando
labores eminentemente clinicas.

Mas, la atencion farmacéutica es un mode-
lo de practica basicamente tratado en el con-
texto de la formacion posgraduada.

En América Latina, mas que en otras zonas
geograficas, se hace evidente la division pro-
funda que se crea entre las sociedades que
necesitan farmacéuticos sélo para producir,
almacenar y disponer de medicamentos y otras
en las que se considera necesario llenar el vacio
que se produce desde que la poblacién puede
disponer de ellos hasta que se consigue la efi-
cacia y seguridad con su consumo (28).

Una de las conclusiones derivadas de la 4?
Conferencia Panamericana de Educacion Far-

macéutica consiste en la propuesta de un

curriculo profesional conformado por las
siguientes areas y asignaturas:

m Ciencias Biomédicas

Anatomia, Fisiologia, Patologia, Bioquimi-

ca, Microbiologia, Inmunologia.

mCiencias Farmacéuticas

Quimica Médica, Quimica de los Produc-

tos Naturales, Farmacologia, toxicologia,

Biofarmacia, Farmacocinética, Farmacoge-

nética, Calculos.

m Ciencias Sociales/Administrativas

Farmacoeconomia, Farmacoepidemiologia,

Etica, Legislacion, Sistemas de Atencion en

Salud, Gerencia de Sistemas, Bioestadisti-

ca, Comunicacion.

m Ciencias Clinicas

Terapéutica, Terapéutica OTC (medicamen-

tos que se venden sin receta médica), Eva-

luacion de pacientes, Nutricion, Informa-
cion y manejo de medicamentos, Laborato-
rio Dispensarial/Atenciéon Farmacéutica,

Productos Parenterales, Farmacocinética

Clinica.

m Experiencia Educativa

Desarrollo Profesional, Practica inicial,

Practica avanzada.

Hace mas de una década, las revistas nor-
teamericanas de amplia influencia (American
Journal of Hospital Pharmacy, American Jour-
nal of Health-System Pharmacist, The Annals
of Pharmacotherapy y American Journal of
Pharmaceutical Education), vienen sefalando
la necesidad de vincular estrechamente la teo-
ria y la practica de Farmacia de modo que se
posibilite el cambio de la profesion, desde
unas actividades centradas en el medicamen-
tos hacia las centradas en el paciente (29). Esta
necesidad de cambio no se aprecia con la
misma intensidad en las revistas europeas. De
estas ideas pareceria pertinente pensar que las
directrices de nuestra profesion habran de ser
en general tomadas de los colegas norteameri-
canos (30). En la realidad latinoamericana
habria que reconocer que lo que parece es
que existe una resignacion a la aceptacion de
que las ideas directrices vengan de Europa,
particularmente de la Espafa. Esta realidad
evidencia el desconocimiento de las oportuni-
dades de intercambio entre las universidades
latinoamericanas y especialmente entre sus
Facultades de Farmacia.




Esta realidad de la educaciéon farmacéutica
latinoamericana, es una expresion particular de
las ideas planteadas por Borvetto en torno a la
transformacion universitaria y la cooperacion
internacional, resumida, en las siguientes ideas:
1. Tendencia de las agencias de cooperacion a

aplicar soluciones standard, sujetas a pau-

tas excesivamente generales, que muchas
veces responden a modas.

2. Tendencia a entender los problemas educa-
tivos exclusivamente como un problema
técnico, que relega los aspectos politicos a,
en el mejor de los casos, una incomoda
molestia.

3. Comportamiento que traduce implicitamen-
te la idea de que quien recibe la coopera-
cion tiene el problema y quien administra
el programa tienen la solucién (31).

La atencion farmacéutica es una oportuni-
dad para la universidad latinoamericana de
establecer modelos curriculares auténticos que
sean la expresion de nuestras particularidades
y el reflejo de lo mas genuino del pensamien-
to pedagoégico latinoamericano.

Para que los planes de estudios de la Carre-
ra de Farmacia reduzcan la falta de sincroni-
zacion que existe entre la practica y la teoria,
es preciso que esta actividad de perfecciona-
miento curricular se realice de forma adecua-
da, comprendiendo siempre que el curriculo
es una construccion cultural que expresa siem-
pre las contradicciones de la época en un con-
texto determinado.

Los planes de estudios que aplicamos son el
resultado de un disefo realizado por los profe-
sores u otras autoridades encargadas de tal
actividad y no siempre responden a las exi-
gencias del entorno o tienen la flexibilidad
necesaria como para que los estudiantes desa-
rrollen un nivel de asimilacién creativo y sean
capaces con los conocimientos y habilidades
que tienen de encontrar soluciones a proble-
mas nuevos. En consecuencia, seria deseable
que, tanto los planes de estudios como los pro-
fesores, establezcan los mecanismos necesa-
rios para adaptar, incorporar y vincular los
conocimientos tedricos con la practica, en vir-
tud de las demandas farmacoterapéuticas de la
sociedad actual.

Ciertamente, la situacion en cuanto a la dis-
ponibilidad de medicamentos en los paises

europeos y en Estados Unidos es totalmente
diferente a la que presenta América Latina, por
tanto, los objetivos de las ensenanzas tendran
que ser diferentes, porque son diferentes los
escenarios y las misiones, pero hay que vis-
lumbrar un escenario, sobre todo, el futuro.

En contraste con esta realidad, las posibili-
dades del farmacéutico para alcanzar una for-
macion clinica atin no es todo lo favorable que
debiera ser. La formacién clinica del profesio-
nal farmacéutico en el orbe tiene una caracte-
ristica comun, y es la ausencia de una practica
sistematica en aquellas esferas de actuacion
donde se manifiestan los problemas de la pro-
fesion que tiene que ver con su perfil clinico,
por tanto cuando el profesional sale a la prac-
tica, siente la falta de destreza en la aplicacion
de los métodos propios de la profesion en este
campo, y es que no es posible, ser competen-
te en la aplicacion del método clinico, si no se
vive al lado del paciente en tal sentido son
absolutamente validas las reflexiones del Dr.
Victor Jiménez cuando plantea que: “La edu-
cacion clinica no se puede transmitir si no se
vive profesionalmente de forma directa; parti-
cipando en el dia a dia, en la solucién de los
problemas relacionados con los medicamen-
tos en pacientes individuales” (32). Este tema
de la calificacion del claustro sera otro de los
desafios que tendra que encarar la universidad
latinoamericana en la formaciéon del futuro
profesional farmacéutico.

Conclusiones

La profesiéon farmacéutica ha evolucionado
durante el pasado siglo hacia una actividad
profesional centrada en el paciente a lo que se
ha llamado atencién farmacéutica, lo cual se
ve reflejado en las reformas curriculares que se
han venido produciendo en la formacién del
Farmacéutico en América Latina, sin que se
hayan adoptado al respecto ideas directrices
que permitan la incorporacién de esta nueva
concepcion desde una perspectiva de autenti-
cidad pedagodgica y técnica, dadas las caracte-
risticas de nuestros paises y ensefianzas uni-
versitarias.

La ensefianza de la Farmacia ha estado
influida por los adelantos y cambios que se
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han producido en la practica de la profesion.
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Mas, la formacién clinica del profesional far-
macéutico continta descansando sobre el
concepto de Farmacia Clinica, en el cual se
aprecia la tendencia a centrar las actividades
profesionales en el medicamento.

El curriculo de Farmacia, sin perder de vista
la formacién en materia de Farmacia Indus-
trial, en consonancia con las necesidades eco-
némicas y la realidad de los paises latinoame-
ricanos, en cuanto a la necesidad de garantizar
medicamentos, deberd reforzar la formacién
en el campo de la clinica si en realidad se pre-
tende formar un profesional capaz de insertar-
se de manera exitosa en un equipo de salud y
desempenarse con éxito en este medio, al ser
capaz de proveer atencién farmacéutica.

La universidad latinoamericana y en espe-
cial las Facultades de Farmacia estan ante el
reto de formar farmacéuticos capaces de entre-
gar a la sociedad un servicio de excelencia
que permita al paciente obtener los mejores
resultados de sus tratamientos con medica-
mentos y por tanto mejorar su calidad de vida.

Esta realidad impone la necesidad de crear
estrategias para lograr los objetivos educacio-
nales y profesionales propuestos, lo cual pasa
por la necesidad de formar recursos humanos
con las competencias requeridas. Esto a su vez
precisa de la adopcién de modelos curricula-
res flexibles que permitan la adaptacion a las
condiciones concretas de las universidades
latinoamericanas y de los sistemas de salud de
nuestros paises, en los cuales habra de desem-
penarse el futuro profesional.

La implementacion de la atencion farma-
céutica en el curriculo demanda de una cola-
boracién efectiva entre las universidades lati-
noamericanas y sus facultades de Farmacia, en
aras de aunar esfuerzos para enfrentar este reto
y encaminarse a la creacién de sistemas de
evaluacion y acreditacion de Carreras de Far-
macia que contemplen tales competencias.
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Resumen

La Glcera péptica es una enfermedad de alta prevalencia en la poblacién espafola. Su ori-
gen es multifactorial; la Glcera se localiza a nivel de la mucosa del estémago y del duo-
deno, como resultado de un desequilibrio entre los factores agresivos y defensivos de la
mucosa gastroduodenal.

En este articulo se hace una revision de la fisiopatologia y del tratamiento farmacolégico
de la dlcera duodenal no complicada en atencién primaria.

La farmacoterapia con anti-H2 (ranitidina) e inhibidores de la bomba de protones (ome-
prazol) es la mas recomendada para su tratamiento, sin que los nuevos principios activos
presenten ventajas destacables. Por otra parte, cabe considerar la aplicacion de la terapia
triple (omeprazol, amoxicilina y claritomicina) en el tratamiento de la Glcera duodenal no
complicada en atencién primaria por la importante reduccién del porcentaje de recidi-
vas.
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Efectivity of pharmacological treatment in
the duodenal ulcer in Primary Care
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Summary

The peptic ulcer is a disease with high prevalence in the spanish population. The ulcer is
located at the stomach and duodenum mucosa due to the existing disequilibrium betwe-
en the aggressive and defensive factors of the gastro duodenal tract, and presents a multi-
variate origin.

In this work a full revision of the physiopathology and the pharmacological treatment of
the non-complicated duodenal ulcer in primary care are presented.

The recommended pharmacotherapy for this disease includes anti-H2 (ranitidine) and
hydrogen-pump inhibitors (omeprazole). The new drug molecules do not present signifi-
cant advantages over these therapies. On the other hand, it should be considered the
application of the triple therapy (omeprazol, amoxicillin and claritromicin) in the treat-
ment of the non-complicated duodenal ulcer in primary care due to the significant reduc-
tion in the relapse percentage.

Key Words: peptic ulcer, duodenal ulcer, pharmacotherapy, primary care, Ranitidine,

Omeprazol, triple therapy, NSAID.

Introduccion

Entre las enfermedades que afectan al
mundo industrializado, la Glcera péptica es
una de las que presenta mayor incidencia. En
los paises desarrollados se estima que entre un
6-15% la padece al menos una vez a lo largo
de su vida (1).

Esta patologia conlleva un importante coste
social por el deterioro que origina en la cali-
dad de vida del paciente, la pérdida de horas
por baja laboral y el gasto farmacéutico desti-
nado a su tratamiento.

Todo ello justifica el interés que desde hace
anos comparten autoridades sanitarias, investi-
gadores e industria farmacéutica en el estudio
de esta enfermedad, tanto en su aspecto etio-
patogénico y terapéutico como en el farma-
coeconémico (2).

La Glcera péptica se origina por la pérdida
de sustancia de la mucosa del tracto digestivo
en las regiones expuestas a la secrecién clor-
hidro-péptica: tercio inferior del es6fago, est6-

mago, duodeno y excepcionalmente las pri-
meras asas del yeyuno. Esta pérdida de sustan-
cia da lugar a la formacién de un “crater” mas
o menos extenso y profundo rodeado de un
infiltrado inflamatorio (2).

Las dos manifestaciones mas tipicas de la
Glcera péptica son la tdlcera gastrica y la tlce-
ra duodenal, ya que mayoritariamente la
lesion se produce en estas regiones, por lo que
también es habitual referirse a ella con el tér-
mino genérico de Ulcera gastroduodenal. En la
practica, ambas denominaciones se utilizan
indistintamente, lo cual no implica que el tér-
mino Ulcera gastroduodenal indique una loca-
lizacion ulcerosa simultanea a ambos niveles.
Aunque no es excepcional que un mismo
paciente presente dos, tres o mas Ulceras y
éstas se localicen tanto a nivel gastrico como
duodenal, lo mas habitual son las Glceras ais-
ladas, bien gastricas o duodenales (3).

La lesion ulcerosa es el resultado final de
una serie de posibles desequilibrios entre los
factores que tienden a agredir la mucosa y la
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capacidad de ésta para defenderse de la agre-
sion. No obstante, esta hipodtesis se fundamen-
ta en observaciones empiricas indirectas, aun-
que es Gtil a la hora de abordar su tratamiento.
A pesar de las lagunas actuales relacionadas
con la comprension de su etiologia vy fisiopa-
tologia, existe consenso en considerar que si
bien en la génesis de la Glcera gastrica y duo-
denal participan factores etiopatogénicos y
manifestaciones clinicas comunes, son dos
trastornos distintos con bases fisiopatoldgicas
bien diferenciadas, en la que tal vez el Gnico
rasgo en comin sea la necesidad de acido
para desencadenar su formacion (2,3).

Entre los agentes relacionados con la apa-
ricion de la dlcera gastroduodenal se han des-
crito, principalmente, los siguientes:

—La secrecion acido péptica.

—El consumo de medicamentos antiinflamato-
rios no esteroideos (AINE).

—La colonizacién por Helicobacter pylori.

Sin embargo, estos factores también estan
presentes en muchas personas que nunca
desarrollan dlceras, y su grado de implicacion
varia entre los distintos pacientes ulcerosos.

En general, las ulceras duodenales son infre-
cuentes en pacientes hiposecretores, pero sélo
un 30-50% de los enfermos con Glcera duode-
nal son hipersecretores, presentando el resto,
niveles de secrecion acido-gastrica normales (3).

Por el contrario, entre los pacientes con
Ulcera géstrica existe un alto porcentaje de
individuos con hiposecrecién y normosecreto-
res. Pese a estas diferencias, el tratamiento
antiacido es eficaz en ambos casos y a dosis
similares, independientemente del grado de
secrecion acido-péptica del paciente (3).

Aunque entre los pacientes con Glcera duo-
denal existen individuos normosecretores, pre-
dominan aquellos que presentan hipersecre-
cion, por lo que se postula que en este caso, la
secrecion acida puede jugar un papel predo-
minante en el desarrollo de la tlcera duode-
nal. Sin embargo, el hecho de que entre las
Ulceras gastricas la mayoria se presenten en
pacientes con hiposecreciéon o secrecién nor-
mal, parece indicar que el acido es condicion
necesaria pero no suficiente para su desarro-
llo, prevaleciendo sobre todo las alteraciones
de la barrera mucosa gastrica (3).

Estas hipdtesis son coherentes con los resul-

tados de la farmacoterapia antisecretora, que
presenta mayores tasas de curacion en los
pacientes afectados por Ulcera duodenal,
mientras que otros factores de tipo ambiental
que afectan a los mecanismos de defensa de la
barrera mucosa (consumo de AINE y salicila-
tos), se encuentran mas relacionados con el
desarrollo de la Ulcera gastrica. Por tanto,
parece razonable abordar de modo diferencia-
do ambas manifestaciones ulcerosas.

Por otra parte dado que Glceras duodenales
complicadas requieren de atencién especiali-
zada, el objeto del presente trabajo es revisar
el tratamiento farmacolégico del la Glcera duo-
denal no complicada en atencién primaria,
que por otra parte representa entre el 80-90%
de los casos totales que se atienden en las con-
sultas de atencion primaria.

Factores relacionados con la aparicion
de la dlcera duodenal no complicada

La enfermedad ulcerosa duodenal se
manifiesta por la aparicion de un crater mas o
menos extenso y profundo en la mucosa del
duodeno, que con frecuencia se presenta en su
zona proximal, a nivel del bulbo. Cuando
estas erosiones aparecen aisladas y afectan a la
superficie de la mucosa sin llegar mas alla de
la “muscularis mucosa”, se denominan ulceras
duodenales no complicadas y sus sintomas
mas comunes son: dolor, acidez y ardor a nivel
de la zona afectada (3,4).

Aunque en la mayoria de los sujetos la tlce-
ra no alcanza capas mas profundas, en algu-
nos casos puede afectar a todo el espesor de la
pared, produciendo erosiones incluso a nivel
de los vasos sanguineos, lo que se manifiesta
por pérdida de sangre en forma de melenas o
en forma de vomitos en “poso de café” (ulce-
ras sangrantes); pudiendo también extenderse
hacia 6rganos vecinos dando lugar a perfora-
ciones en el peritoneo (peritonitis) e incluso
penetrar en el pancreas, tracto biliar e higado.
Son las denominadas ulceras penetrantes o
ulceras duodenales complicadas.

La dlcera duodenal no complicada puede
manifestarse de forma aguda (una sola vez) o
cronica. Las formas agudas parecen estar mas
relacionadas con factores de riesgo extrinsecos
y en particular con el consumo de AINE, o de
tabaco (5).



Otros factores como la administracion de
aspirina, salicilatos, corticoides o el consumo
de alcohol, frecuentemente relacionados con
la dlcera gastrica, parecen tener menor inci-
dencia en el desarrollo de la dlcera duodenal.

Por otra parte, ciertos tipos de comidas,
bebidas y especias causan dispepsias. Sin
embargo no se ha demostrado que la ingestion
de dichas sustancias produzca un incremento
de la incidencia, recurrencia o severidad de la
Glcera. Ahora bien, el paciente se siente mejor
si se abstiene de ingerir alcohol, alimentos y
bebidas que puedan provocar dispepsia (4, 5).

En la inmensa mayoria de los casos, la tlce-
ra duodenal se manifiesta como una enferme-
dad crénica, recurrente, y asociada a factores
intrinsecos. Entre estos factores destacan:

El factor constitucional o predisponente

Basicamente, se refiere a la herencia gené-
tica y el estrés. En la actualidad se acepta que
pueda existir una mayor predisposicion de
desarrollar Glcera duodenal crénica en aque-
llas personas con antecedentes familiares de la
enfermedad (4). Ademas, existen una serie de
enfermedades genéticas asociadas a esta pato-
logia, como son:

—Hiperpepsinogenia |
—Neoplasia endocrina multiple |
—Mastocitosis sistémica
—Amiloidosis tipo IV

En el caso del estrés, la correlacion no es
tan clara, si bien existen algunas evidencias de
que las situaciones psiquicas conflictivas o
estresantes pueden influir en la fisiologia gas-
trica favoreciendo la aparicion de ulcera duo-
denal en algunos subgrupos poblacionales.
Aunque también se ha interpretado la situa-
cion inversa, segin la cual, las personas diag-
nosticadas con Ulcera tienen mayor dificultad
para superar situaciones adversas, es decir, son
mas propensas al estrés. Por tanto, la denomi-
nada dlcera duodenal por estrés es un caso
todavia controvertido (5).

La secrecion dcido-péptica

Entre los factores agresivos enddégenos
implicados en el desarrollo de la tlcera desta-
ca la alteracién de la secrecion acida del jugo
gastrico.

La secrecion acido-péptica es un mecanis-
mo fisiol6gico relacionado con la digestion de
los alimentos. El proceso de secrecién gastrica

no es un fenémeno permanente, ya que ello
conduciria a un derroche energético desmesu-
rado. Se activa o inhibe en relacion con el esti-
mulo de alimentos, la presencia de excitoregu-
ladores, la actividad motora intestinal y el
ritmo circadiano. Tanto la secreciéon gastrica
exocrina (acido clorhidrico y pepsina), como
la endocrina (gastrina, histamina, prostaglandi-
nas...) estan controladas a nivel central, peri-
férico e intracelular por agentes neuronales,
hormonales y paracrinos (6).

Cuando por la presencia de alimentos en el
estbmago o en el intestino u otros factores se
produce la estimulacién por via quimica o en
su caso por via neuronal (excitoreguladores) o
endocrina (via sanguinea), se activan los
receptores de la histamina, acetilcolina y gas-
trina, localizados en la membrana vasolateral
de las células parietales de la mucosa gastrica.
La estimulacion de estos receptores inicia una
cascada de acontecimientos bioquimicos que
conducen a la activacion de la bomba de pro-
tones, que es el paso final de la secrecion
acida.

Si los mecanismos de regulacion funcionan
de forma anémala, por ejemplo, por un incre-
mento de la masa de células parietales, hiper-
tonfa vagal, alteracién de los mecanismos
reguladores de la secrecion..., se puede origi-
nar una hipersecrecion acido-péptica que
dafie la mucosa duodenal cuando los meca-
nismos de defensa de la misma, con frecuen-
cia también debilitados, no son capaces de
contrarrestar la accion agresora debida a la
hipersecrecion.

De acuerdo con estos principios, la farma-
coterapia de la tlcera duodenal se ha basado
tradicionalmente en el desarrollo de medica-
mentos antisecretores (5, 6).

Helicobacter pylori

En 1983, los investigadores australianos
Warren (pat6logo) y Marshall (gastroenterélo-
go) plantearon la asociacién entre una bacte-
ria, Campylobacter pylori (hoy identificada
como Helicobacter pylori) y la patologia a
nivel de la mucosa gastroduodenal (7). Desde
entonces el tratamiento farmacolégico y los
métodos diagndsticos de la patologia gastrica,
y en particular de la Glcera duodenal, han sido
sometidos a una profunda revision (8-14).
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pylori con la Glcera se basé en la incidencia de
la infeccién, ya que la gran mayoria de las
Glceras duodenales diagnosticadas se asocia-
ban con la presencia de esta bacteria. Sin
embargo aunque la infecciéon por H. pylori
esta presente en el 95-97% de los pacientes
con Ulcera duodenal, no todos los pacientes
infectados con H. pylori llegan a desarrollarla;
s6lo el 10-12% la desarrollan. Se postula que
H. pylori es un factor etiolégico relacionado
con la ulcera duodenal, pero en cuyo desa-
rrollo inciden otros factores, como la variabili-
dad de la virulencia de la bacteria, factores del
huésped y factores ambientales (14).

Con todo ello, hoy es un hecho contrastado
que la erradicacion de H. pylori en individuos
con Ulcera duodenal: acelera la cicatrizacion,
produce una reduccion notable de la actividad
inflamatoria de la mucosa y sobre todo, es la
manera mas eficaz de prevenir la recidiva
ulcerosa en aquellos sujetos con ulcus duode-
nal colonizados por H. pylori (95-97%), si des-
cartamos las Ulceras duodenales producidas
por antiinflamatorios no esteroideos o enfer-
medades asociadas (15).

Tratamiento farmacoldgico

El tratamiento de la Glcera duodenal persi-
gue tres objetivos basicos:

—Aliviar el dolor (disminuyendo el efecto
del acido sobre la mucosa).

—Curar la Ulcera (cicatrizacion).

—Prevenir la recurrencia (disminucién de la
recidiva).

Antidcidos y anticolinérgicos

La historia natural de la Glcera duodenal no
complicada se caracteriza por una cicatrizacion
espontanea que se ve favorecida por la inhibi-
cion de la secrecion acido-péptica y la erradi-
cacion de H. pylori. La experiencia clinica ha
demostrado que el control durante 24 horas de
la secrecion de acido gastrico es el mejor modo
de conseguir los dos primeros objetivos del tra-
tamiento, es decir, la remision de los sintomas y
la cicatrizacion de la Glcera (16).

Por ello, el tratamiento farmacolégico de la
Glcera duodenal se ha enfocado tradicional-
mente sobre la base de neutralizar o inhibir la
secrecion de acido gastrico. En este sentido, la
terapia intensiva con antiacidos se ha mostra-

m do eficaz para acelerar la curacién de la Glce-

ra de duodeno. Sin embargo, estos tratamien-
tos provocan desarreglos intestinales en un ter-
cio de los pacientes, por lo que actualmente
s6lo se utilizan en periodos cortos, durante la
primera fase de la terapia con antisecretores o
citoprotectores y para coadyuvar en el alivio
del dolor (16).

Otros tratamientos basados en la utilizacion
de anticolinérgicos, o de carbenoxolona han
demostrado también su eficacia, pero su utili-
zacién no esta exenta de importantes efectos
secundarios que limitan su aplicacion.
Antagonistas de los receptores H2 de la hista-
mina (anti-H2)

El desarrollo de los antagonistas de los
receptores H2 de la histamina (anti-H2) supu-
so un cambio de orientacién en la farmacote-
rapia de la Glcera péptica y en particular de la
Glcera duodenal, ya que su accion mas espe-
cifica sobre los receptores H2 de la histamina
y su menor afinidad por los receptores H1, evi-
taba gran parte de los efectos secundarios aso-
ciados al tratamiento con anticolinérgicos. El
primer farmaco desarrollado que respondia a
estas caracteristicas fue la cimetidina que con-
tribuy6 de manera notable al control de esta
patologia, ocupando durante los afios 70 los
primeros lugares en el ranking de la farmaco-
terapia gastroduodenal (16).

Posteriormente se investigd sobre nuevas
estructuras que promoviesen una accion toda-
via mas selectiva sobre los receptores H2. El
resultado fue la ranitidina, comercializada en
1982, que demostré un efecto antisecretor
entre 4-10 veces superior a la cimetidina, una
acciéon mas prolongada, y ademas al no enla-
zarse con los receptores del citocromo P450
minimizaba algunos de los efectos secunda-
rios asociados a la administracion de ésta
(activar la funcién linfocitaria, interferir con las
hormonas sexuales masculinas, acciones
sobre el sistema nervioso central). Ademas,
debido a que la unién al citocromo P450
hepatico es 5-10 veces menor que con cimeti-
dina, tiene menor potencial para alterar la bio-
transformacién de otros medicamentos y por
ello, aunque comparte con la cimetidina el
mismo tipo de interacciones medicamentosas,
éstas son de menor grado.

Aunque se han desarrollado otros anti-H2
con igual o mayor capacidad antisecretora




como: nizatidina, famotidina y roxatidina, en
la mayoria de los casos de tlcera duodenal no
complicada, el incremento de la capacidad
antisecretora no supone una ventaja relevante
en la efectividad terapéutica del tratamiento,
salvo en situaciones en que se precise una
fuerte inhibicién acida. Su principal aplica-
cion es en pacientes que toman medicamentos
que pueden interaccionar con la ranitidina, ya
que su interaccion con el citocromo P450 es
muy pequefa, practicamente nula en el caso
de la nizatidina (17-20).

Inhibidores de la bomba de protones

Otra linea de investigacion en el desarrollo
de antisecretores ha sido la basada en la inhi-
bicion de la bomba de protones. Se asume
que, en funcion de ciertas evidencias demos-
tradas, la enzima transportadora de protones
es especifica de la célula gastrica parietal.
Puesto que este es el Gnico sitio del organismo
donde se expresa este enzima, y representa el
paso final de la produccién de acido gastrico,
la inhibicién enzimatica de la bomba de pro-
tones constituye un objetivo tedrico ideal para
el control farmacolégico de la secrecion de
acido gastrico (21).

Basandose en este principio, se desarroll6
el omeprazol, que demostr6 una regulacion
de la secrecion de acido altamente predecible.

Otros farmacos inhibidores de la bomba de
protones mas recientemente comercializados
como lansoprazol, pantoprazol, rabeprazol y
esomeprazol presentan un perfil de eficacia
similar al omeprazol, sin aportar ventajas sig-
nificativas y con menor experiencia de uso,
por lo que actualmente son menos seguros en
la practica médica diaria para el tratamiento
de la tlcera duodenal (21).

Aunque, de acuerdo con los estudios publi-
cados, se puede afirmar que el omeprazol
posee una mayor efectividad en la cicatriza-
cion de la dlcera duodenal no complicada no
asociada a AINE (85-90%) que la ranitidina
(80-90%), las diferencias no son sin embargo
muy concluyentes (22,23). Su principal venta-
ja consiste en lograr el resultado en menos
tiempo y en producir un alivio mas rapido de
los sintomas, lo que incide positivamente en la
calidad de vida del paciente y reduce la dura-
cion del absentismo laboral (24-26). También
en los casos en que sea necesario administrar

antiacidos como medicacion paliativa frente al
dolor epigastrico, el omeprazol posibilita una
duraciéon mas breve del tratamiento paliativo
que la ranitidina (26).

El tratamiento farmacolégico con antisecre-
tores, anti-H2 o inhibidores de la bomba de
protones, permite una cicatrizacion efectiva
de la dlcera duodenal a corto plazo, sin
embargo a los seis meses de supresion del tra-
tamiento se da una recidiva del brote ulceroso
en el 60% de los pacientes tratados con ome-
prazol, y en el 70% de los tratados con raniti-
dina. Después de un ano, la tasa de recidiva es
de aproximadamente el 80% de los pacientes
tratados, independientemente de la terapia
cicatrizadora inicial (27).

Protectores de la mucosa gastroduodenal

En el tratamiento farmacolégico con pro-
tectores de la mucosa gastroduodenal, el far-
maco mas utilizado es el sucralfato.

El sucralfato es un complejo de hidréxido de
aluminio y sacarosa sulfatada que en el medio
acido del estomago se polimeriza y produce un
gel viscoso adhesivo cargado negativamente,
que se une mediante fuerzas electrostéticas a
las proteinas del crater del ulcus, que estan car-
gadas positivamente. De esta manera forma una
barrera protectora que impide la actuacion del
acido y la pepsina sobre la zona lesionada.
Actta mejor a pH inferior a 4, por lo que debe
evitarse la administracién simultanea de antia-
cidos. A pesar de tener mayor afinidad sobre la
mucosa daifada también se adhiere al resto de
la mucosa. La unién se mantiene hasta seis
horas después de su administracion por via oral.
También promueve la liberacion de prostaglan-
dinas y tromboxano favoreciendo la citoprotec-
cion (28,29).

Su efectividad terapéutica frente a la tGlcera
duodenal no complicada es similar a la cime-
tidina e inferior a la ranitidina y omeprazol; sin
embargo, a medio plazo, seis meses después
de la suspension del tratamiento presenta un
menor porcentaje de recidivas (40%). Al ser su
absorcién practicamente nula, carece de efec-
tos sistémicos y es poco frecuente la toxicidad
por aluminio, excepto en pacientes que ten-
gan una insuficiencia renal crénica avanzada.

Su efecto adverso mas frecuente es la
induccion al estrefiimiento, que suele presen-
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Debido a su mecanismo de accién puede
reducir la biodisponibilidad de otros medica-
mentos por lo que, en su caso, hay que admi-
nistrarlos de forma separada (30).
Erradicacion de H. pylori

Numerosos estudios han demostrado que la
erradicacion de H. pylori en pacientes con
Glcera duodenal reduce significativamente la
tasa de recidivas, y promueve la regresion de
la gastritis concomitante (31-34). No obstante,
H. pylori es dificil de erradicar de la mucosa
gastrointestinal (35, 36).

La monoterapia antibiética no consigue
una erradicacion fiable de la bacteria y la
administracion de antisecretores causa una eli-
minacion transitoria de H. pylori, pero no su
erradicacion (37).

Con la terapia dual, que asocia un inhibi-
dor de la bomba de protones (antisecretor) con
un antibiético adecuado, se obtienen mejores
resultados, aunque muy variables, con porcen-
tajes de erradicacion entre el 30% y el 90%
(38-42).

La estrategia de la terapia triple, con un
antisecretor y dos antibiéticos, ha conseguido
resultados predecibles con una efectividad
erradicadora superior al 90% (43, 44).

También se han ensayado terapias cuadru-
ples a base de una sal de bismuto, un inhibi-
dor de la bomba de protones y dos antibioti-
cos. Esta terapia es altamente efectiva, consi-
guiendo tasas de erradicacion por encima del
95% en el caso de la dlcera duodenal; sin
embargo, tiene el inconveniente de suponer la
administracion de demasiados farmacos, lo
que dificulta su cumplimento por parte del
paciente. En la practica se utiliza Gnicamente
como tratamiento de segunda linea para aque-
llos pacientes en los que fracasa la terapia tri-
ple, limitando su uso a la atencién especiali-
zada (45).

La terapia triple basada en un inhibidor de
la bomba de protones (omeprazol, lansoprazol
o pantoprazol) y amoxicilina combinada con
claritromicina (o metronidazol) ha sido la
pauta mas recomendada por los expertos, y en
concreto el tratamiento omeprazol, amoxicili-
na y claritromicina es el mas utilizado en la
practica como terapia erradicadora (46-48).

La eleccion del segundo antibiético (claritro-

m micina o metronidazol) va a depender de la

prevalencia de la resistencia bacteriana en la
poblacion. Cuando la resistencia a la claritro-
micina es menor del 15% se recomiendan ini-
cialmente los regimenes basados en claritromi-
cina, mientras que si es superior a esta cifra, se
recomiendan los regimenes basados en metro-
nidazol (49-51). En este sentido Espafa tiene
sus peculiaridades, como la inusual resistencia
a los antibiéticos, la elevada resistencia a
metronidazol y la baja resistencia a claritromi-
cina, pero que va creciendo progresivamente
(52-54). Actualmente hay un consenso genera-
lizado entre los especialistas de nuestro pais en
recomendar la terapia triple basada en un inhi-
bidor de la bomba de protones (omeprazol o
lansoprazol) con claritromicina y amoxicilina
cada doce horas y Unicamente durante una
semana. Esta terapia, alcanza una erradicacion
por encima del 90% y muestra una excelente
eficacia en la cicatrizacion de la dlcera duode-
nal; ademas por su corta duracion tiene las ven-
tajas de reducir al minimo los efectos secunda-
rios y facilitar el cumplimiento por parte del
paciente. No obstante, algunos especialistas
son partidarios de prolongar el tratamiento
durante 10 6 14 dias, con el fin de mejorar la
eficacia y los porcentajes de erradicacion hasta
el 95% (55, 56). En el caso de pacientes alérgi-
cos a la amoxicilina se sustituye ésta por un imi-
diazol (metronidazol, tinidazol).

La ranitidina citrato de bismuto, ha sido
desarrollada con la intencién de combinar las
ventajas de la supresion acida, y el efecto anti-
bacteriano del bismuto (57-58).

La terapia dual con ranitidina citrato de
bismuto y claritromicina ha conseguido ratios
de erradicaciéon de H. pylori superiores a los
de la terapia dual con inhibidores de la bomba
de protones, lo que se ha explicado sobre la
base de la sinergia del mecanismo de accién
de claritromicina sobre H. pylori, diferente a la
accion no sinérgica sino aditiva entre los inhi-
bidores de la bomba de protones y el antibié-
tico. Actualmente se estd empleando esta
combinacion para tratar a pacientes con Ulce-
ra duodenal asociada a H. pylori alérgicos a
penicilina, amoxicilina y otros p-lactamicos, y
no cabe duda de que ademés posee un espe-
cial atractivo frente a las terapias triples al
suponer la administracién de Gnicamente dos
medicamentos (59-61).



La combinacion de ranitidina citrato de bis-
muto con 2 antibidticos alcanza resultados de
erradicacion equiparables a los obtenidos con
inhibidores de la bomba de protones. Otra
propiedad interesante es que las combinacio-
nes con ranitidina citrato bismuto disminuyen
los problemas de resistencia antibiética a cla-
ritromicina y metronidazol y limitan los trata-
mientos de terapia triple basados en la utiliza-
cion de inhibidores de la bomba de protones;
con la salvedad de que todavia la practica cli-
nica de regimenes basados en ranitidina citra-
to bismuto no es habitual, su utilizacion en el
tratamiento de la Glcera duodenal se presenta
como una interesante alternativa (62-67).

Ulcera duodenal asociada a AINE

Los casos de ulcera duodenal asociada a
AINE son menos frecuentes en el grupo de
sujetos afectados por tlcera duodenal con res-
pecto a los que padecen Ulcera gastrica. Su
consideracion no deja de ser importante, pues
a menudo provocan en ciertos subgrupos
poblacionales (mayores de 75 afnos con histo-
ria de Ulcera péptica duodenal, artritis reuma-
toide severa, hemorragia gastrointestinal y/o
enfermedad cardiovascular) el desarrollo de
complicaciones gastrointestinales severas que
requieren hospitalizacion y, en su caso, trata-
miento quirdrgico con las consiguientes con-
secuencias econémicas y asistenciales (68).

Por otra parte, a medida que la intensi-

dad de las molestias se agrava, el paciente
tiene mayor tendencia a abandonar el trata-
miento con AINE, lo que disminuye la efectivi-
dad de los mismos por incumplimiento o
supone emplear otros farmacos mas costosos,
lo que afecta a la relacién coste-efectividad de
los tratamientos tradicionales (69). Lo ideal
serfa poder tratar a estos sujetos, principal-
mente pacientes reumaticos que han de some-
terse a tratamientos cronicos, con farmacos
que eviten en lo posible la toxicidad gastroin-
testinal.

La identificacion de la cicloxigenasa (cox-
2) ha permitido comprobar que los AINE que
poseen una actividad mas selectiva sobre la
enzima cox-2 y por tanto una mayor relacion
cox-2/cox-1 tienen mayor actividad antiinfla-
matoria y menos toxicidad gastrointestinal. Por
tanto el reciente desarrollo de inhibidores

selectivos de la cox-2 ha abierto nuevas pers-
pectivas en el tratamiento de las enfermedades
reumaticas, aunque no exenta de riesgos, lo
que ha provocado por ejemplo la retirada del
rofecoxib (70).

Hoy por hoy, la toxicidad gastrointestinal
sigue siendo uno de los principales problemas
asociados a la administracion de AINE, y para
atenuar o reducir sus efectos téxicos se recurre
a tratamientos profilacticos. Una alternativa mas
eficiente es la utilizacion de agentes citoprotec-
tores y en concreto un analogo de las prosta-
glandinas, el misoprostol. Pese a estar aproba-
do en esta indicacion, existen discrepancias
sobre cuando y como debe ser utilizado (71).

En los subgrupos poblacionales con menos
factores de riesgo la profilaxis de los efectos
adversos de los AINE, puede abordarse median-
te la utilizacion de antisecretores. Estudios
recientes han confirmado la utilidad de ome-
prazol, pantoprazol y lansoprazol en la profila-
xis de la Glcera péptica asociada a AINE, donde
se han obtenido tasas de proteccion del orden
del 95% en el caso de Glceras duodenales y del
85% para las ulceras gastricas; es decir, proxi-
mas e incluso superiores a los tratamientos con
misoprostol frente a omeprazol y en su caso, en
pacientes de riesgo moderado o alto (72).

En cualquier caso, el escenario relacionado
con el tratamiento de la tlcera péptica asocia-
da a AINE es sensiblemente diferente al de la
Glcera no asociada a AINES vy requiere un tra-
tamiento diferenciado. En los estudios epide-
miol6gicos que han evaluado la relacion entre
la infeccion por H. pylori y los AINE, se ha
concluido que la infecciéon por H. pylori y el
uso de AINE aumentan de manera indepen-
diente y significativa el riesgo de Ulcera pépti-
ca y de hemorragia gastrointestinal, y que el
efecto simultaneo de ambos es sinérgico (73).
En los pacientes con factores de riesgo gas-
trointestinal asociado al uso de AINE siempre
es necesaria la prevencién con un farmaco
gastroprotector, independientemente de la
infeccion por H. pylori.

Finalmente recordar que algunos autores
recomiendan que para el caso de Ulcera pépti-
ca asociada a AINE y H. pylori se debe recurrir
a la terapia triple en la fase inicial del trata-
miento con el fin de prevenir las recidivas y la
aparicion de Glceras refractarias (73,74).
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Conclusiones

1. El término dlcera gastroduodenal o dlce-
ra péptica se refiere a distintas manifestaciones
patolégicas que cursan con la aparicion de
Glceras en diferentes niveles del tracto gastro-
duodenal. Para definir en cada caso el trata-
miento farmacolégico mas adecuado, es nece-
sario precisar la localizacion, gravedad y etiolo-
gia de la dlcera: géstrica, duodenal, complica-
da, no complicada, asociada o no a AINE, etc.

2. La dlcera duodenal no complicada no
asociada a AINE representa entre el 80-90%
de los casos de los pacientes con sintomas de
tlcera péptica que acuden a las consultas de
atencion primaria. El tratamiento tradicional
con protectores de la mucosa gastroduodenal,
anti-H2 o inhibidores de la bomba de protones
es efectivo en cuanto a la remision de los sin-
tomas y la cicatrizacién de la ulcera, pero no
previene la recurrencia (a los 6 meses hasta un
70% de los pacientes tratados pueden presen-
tar recidivas).

3. El omeprazol, la ranitidina y el sucralfa-
to son los tres principios activos mas emplea-
dos en el tratamiento de la dlcera duodenal
no complicada. El sucralfato es el que presen-
ta un menor porcentaje de recidivas (40% al
ano, frente al 70% de los tratados con ome-
prazol o ranitidina); sin embargo, tanto por la
dificultad del cumplimiento como por sus
efectos inductores del estrefiimiento y por
condicionar la biodisponibilidad de otros
medicamentos que precisa el paciente, es
actualmente menos utilizado. Por otra parte, la
efectividad del omeprazol y la ranitidina en el
tratamiento de la dlcera péptica duodenal no
complicada es muy similar. La tnica ventaja
de la terapia con omeprazol es conseguir el
efecto deseado (desaparicion de los sintomas y
cicatrizacién de la dlcera) en un menor perio-
do de tiempo (dos semanas, frente a cuatro
semanas con ranitidina).

4. En general, tanto los “nuevos” anti-H2
(nizatidina, famotidina, roxatidina) como los
“nuevos” inhibidores de la bomba de protones
(lansoprazol, pantoprazol, rabeprazol, esome-
prazol), no presentan ventajas significativas
en el tratamiento de la Glcera no complicada
no asociada a AINE, frente a los “clasicos”
ranitidina y omeprazol.

5. Los casos de ulcera no complicada
asociada a AINE son menos frecuentes en el
conjunto de sujetos afectados por Glcera duo-
denal con respecto a los que padecen Ulcera
gastrica. No obstante su consideracién no deja
de ser de interés, especialmente en ciertos
subgrupos poblacionales (mayores de 75 afios,
con historia de Glcera duodenal, hemorragia
gastrointestinal y/o enfermedad cardiaca) en
los que pueden aparecer complicaciones gas-
trointestinales severas que requieran hospitali-
zacion y en su caso tratamiento quirdrgico.

6. En los subgrupos poblacionales con
menos factores de riesgo el tratamiento profi-
lactico de los efectos adversos de los AINE
puede abordarse mediante la utilizacion de
antisecretores. El tratamiento con omeprazol,
incluso en pacientes de alto riesgo, se ha mos-
trado altamente efectivo obteniendo tasas de
proteccion del 85-95%.

7. La terapia triple basada en un inhibidor
de la bomba de protones (omeprazol, lanso-
prazol) y amoxicilina combinada con claritro-
micina (o metronidazol) se ha manifestado
como la alternativa mas eficaz para prevenir la
recidiva ulcerosa.

8. Algunos autores recomiendan la utiliza-
cion de la terapia triple en el tratamiento de la
tlcera duodenal no complicada en atencion
primaria desde su fase inicial, y especialmen-
te en los casos de Ulcera asociada a AINE y H.
pylori, con el fin de prevenir la apariciéon de
Glceras refractarias. En este sentido, y con la
salvedad de que la experiencia clinica de regi-
menes de terapia triple basados en ranitidina
citrato de bismuto no es todavia muy extensa,
su utilizacion en el tratamiento de inicio de la
Glcera duodenal puede ser una alternativa
interesante al disminuir los problemas de resis-
tencia a claritromicina y metronidazol, que
limitan los tratamientos de terapia triple basa-
dos en la utilizaciéon de inhibidores de la
bomba de protones.
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Resumen

El objetivo del presente trabajo es conocer la realidad existente sobre el contenido de exci-
pientes de las especialidades farmacéuticas liquidas. Elegimos para nuestro estudio las formas
farmacéuticas liquidas tanto por el papel fundamental que desempeian al posibilitar la admi-
nistracion de la dosis adecuada y mejorar la palatabilidad, como por el riesgo que presentan
de posibles interacciones, recogidas cada vez con mayor frecuencia en la bibliografia.
Seleccionamos 52 especialidades farmacéuticas liquidas (soluciones y suspensiones). Revi-
samos y contabilizamos el nimero de excipientes de cada especialidad, realizando la iden-
tificaciéon de los mismos y el analisis de su descripcion tanto en el cartonaje como en el
prospecto.

De los resultados obtenidos pensamos que en la mayoria de los casos las especialidades con-
tienen demasiados excipientes (el 75% de las especialidades estudiadas contenian méas de 12
excipientes) y un alto porcentaje de los mismos resultan poco conocidos, hechos éstos que
dificultan en alto grado la identificacion del excipiente responsable de cualquier posible reac-
cion alérgica. Por esto pensamos que especialmente para pediatria las formulaciones debie-
ran ser lo menos complejas posibles y contener excipientes ampliamente conocidos.

Palabras clave: Excipientes, sustancias inertes, farmacotecnia en pediatria, formulacién
magistral pediatrica
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Excipients included in liquid pharmaceutical
products used in pediatrics

Summary

The goal of our present work is to get a better knowledge of the reality in the content of
excipients in liquid medicinal products. Liquid medicinal products were chosen for our
study because of their essential advantages in the adjustment of the doses and improve-
ment of the palatability, moreover because of their potential risk of inducing interactions,
featured more and more frequently in bibliography.

We selected 52 liquid medicinal products (solutions and suspensions). The number of
excipients in every product was inspected and tabulated, identifying each one of them
and analysing its description in the package as well as in the prospectus.

From our results we conclude that in most of the cases medicinal products contain too
many excipients (75% of the medicinal products studied contained more than 12 exci-
pients) and a high percentage of them are barely known, both facts that hinder very much
the identification of the excipient responsible for any potential allergic reaction. Thus we
think that especially for paediatrics the formulations should be as least complex as possi-
ble, and contain well-known excipients.

Key words: Excipients, inert substances, pharmaceutical-compounding in paediatrics,

formulation in paediatrics.

Introduccion

Los excipientes, también conocidos como
sustancias inactivas, se afaden a los principios
activos para posibilitar la preparacion del
medicamento, permitiendo la administracion
de la dosis adecuada, y ayudando a modificar
las propiedades organolépticas del farmaco y
mejorar la biodisponibilidad del producto
final.

Estos componentes juegan un papel muy
importante en las formulaciones pediatricas,
pues para conseguir la dosis adecuada el prin-
cipio activo se debe diluir con cantidades
mucho mayores de excipiente, que al no estar
exento de efectos adversos, consideramos es
un factor anadido a tener muy en cuenta.

Se han descrito interacciones entre excipien-

tes, excipiente-principio activo [1], e incluso

excipiente-envase de acondicionamiento [2].

Teniendo en cuenta el riesgo de posibles
interacciones, recogidas cada vez con mayor
frecuencia en la bibliografia, resulta de suma
importancia especialmente en pediatria tener
en cuenta también los excipientes; de aqui el
motivo del presente estudio.

El objetivo del presente trabajo es conocer la
realidad existente en relacién con los excipien-
tes contenidos en especialidades farmacéuticas
liquidas, mediante el recuento de los excipien-
tes de cada especialidad, identificacion de los
mismos y analisis de su descripcién tanto en el
cartonaje como en el prospecto.

Partimos para nuestro estudio de las formas
farmacéuticas liquidas por ser las idéneas en
ninos, ya que facilitan su administracion y per-
miten el ajuste de la dosis adecuada respecto
al peso o a la superficie corporal.



Materiales y método

Se seleccionan 52 especialidades farma-
céuticas liquidas: soluciones y suspensiones
(ver Anexo).

Se anotan y contabilizan los excipientes
que constan tanto en el cartonaje del envase
como en el prospecto que incluyen dentro.

Los datos se fueron introduciendo en una
hoja de calculo de Excel y los resultados se
obtuvieron mediante aplicaciéon de célculos
estadisticos sencillos.

En el presente estudio se lleva a cabo un
andlisis de los excipientes desde los tres pun-
tos de vista que se muestran a continuacion:
1.- Numero de excipientes que componen

cada especialidad
2.- Identificacion de los mismos
3.- Descripcion  (forma en que venian descri-

tos tanto en el cartonaje como en el pros-
pecto).

Resultados

Siguiendo los apartados propuestos en
nuestro estudio, los resultados obtenidos son
los que exponemos a continuacion:

1. Numero de excipientes que componen
cada especialidad:

Para este estudio se contabilizan los exci-
pientes descritos en el prospecto con objeto de
clasificar cada especialidad dentro de uno de
los cuatro grupos siguientes:

—Especialidades que contienen de 1 a 4 exci-
pientes.

—Especialidades que contienen de 5 a 8 exci-
pientes.

—Especialidades que contienen de 9 a 12 exci-
pientes.

—Especialidades que contienen mas de 12
excipientes.

Considerando cada sabor artificial conteni-
do en las especialidades farmacéuticas estu-
diadas como si estuviese compuesto por un
solo componente, los resultados que se obtu-
vieron son los siguientes:

El primer grupo lo integraban 3 especialida-
des (5.77 %) que contienen mas de 12 exci-
pientes, seguido de 22 especialidades (42.3%)
que contienen entre 9y 12 excipientes en su for-

FIGURA 1A

Distribucion de medicamentos
por numero de excipientes
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—
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Ode 1 a 4 excipientes E> 12 excipientes

B de 5 a 8 excipientes Mcomposicién incompleta

de 9 a 12 excipientes

FIGURA 1B

Distribucion de medicamentos
por nimero de excipientes
considerado los sabores artificiales
como mezclas complejas

3(5,7%)

3 (5,7%)

38 (73%)

> 12 excipientes B de 5 a 8 excipientes

de 1 a 4 excipientes B composicion incompleta

mulacion, y de 17 medicamentos (32.7%) que
contienen entre 5y 8, y finalmente 7 (13.47 %)
que contienen de 1-4 excipientes, incluimos
también como grupo aparte las 3 especialidades
farmacéuticas (5.77 %) que no describen com-
pletamente su composicion, ya que citan algu-
nos excipientes y a continuaciéon en el texto
podemos leer: “y otros”. La Figura 1A muestra
estos resultados, en los que las 52 especialida-
des estudiadas se han agrupado atendiendo al
ndmero de excipientes que las integran.
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TABLA 1

Excipientes mas utilizados
y porcentaje de frecuencia

Excipientes N° medicamentos
que lo contienen
Agua 42 (80.7%)
Sacarina 28 (53.8%)
Esencias varias 25 (48.0%)
Parabenos 24 (46.2%)
Citrico/citratos 18 (34.6%)
Sacarosa 17 (32.7%)
Glicerina 17 (32.7%)
Sorbitol 16 (30.8%)
Saborizantes 16 (30.8%)

Sin embargo, si se contabilizan los excipien-
tes teniendo en cuenta que cada sabor artificial
es una mezcla compleja (“secreto de mercado”)
generalmente de mas de 30 componentes, los
resultados pasan a ser los siguientes: 38 (73 %)
contienen mas de 12 excipientes, 8 (15.3 %)
contienen de 5-8, 3 (5.7 %) contienen de 1-4,
y 3 (5.7 %) presentan una descripcién incom-
pleta (“y otros”). Estos resultados se muestran
en la Figura 1B.

2. Identificacion:

En este punto se trat6 de estudiar cuéles son
los excipientes empleados mas frecuentemente;
para ello, se elaboré una relacién con los exci-
pientes encontrados y se calcularon los porcen-
tajes de frecuencia de aparicién de cada uno de
ellos, clasificandolos en los grupos siguientes:
—Muy frecuentemente empleados (>25%):

agua, sacarina, esencias varias, parabenos,

acido citrico/citratos, sacarosa, glicerina,

sorbitol y saborizantes varios (Ver tabla 1).

Un 86.5% de los medicamentos estudiados

(45/52) llevan edulcorantes en su composi-

cion (sacarina y/o sacarosa).

—Uso frecuente (10-25%): acido benzoico/ben-
zoatos, acido sérbico, carboximetilcelulosa
sodica, caramelo, celulosa microcristalina,

etanol, xantana, polisorbato, propilenglicol y
polivinilpirrolidona.

—De escasa y muy rara utilizacion (1-9%): azo-
rrubina, aspartamo, 4cido acético/acetatos,
acido lactico, ciclamato sédico, acido tar-
tarico, dioxido de titanio y lecitina, entre
otros muchos.

3. Descripcion

Nuestros objetivos en este apartado eran
observar:

1. Si la descripcion de todos los excipientes
de la misma especialidad estaba especificada
completamente tanto en el cartonaje como en
el prospecto. Con relacion a este objetivo
obtuvimos los siguientes resultados: de los 52
medicamentos estudiados, 49 (94.2%) descri-
ben en el prospecto todos los excipientes utili-
zados en su elaboracion y 3 (5.8%) no descri-
ben los excipientes que lo integran. A estos
altimos hay que sumar 16 medicamentos (30.8
%) que contienen agentes saborizantes, cuya
composicion suele ser muy compleja, a veces
contienen hasta 30 componentes [7] y “secre-
to de mercado”. En total resultan pues 19
especialidades (36.5 %) cuya composicion se
conoce sélo parcialmente.

A titulo de curiosidad diremos que hemos
encontrado hasta 10 sabores diferentes. EI mas
utilizado es el sabor a fresa (se ha empleado en
6 medicamentos), seguido por el sabor a naran-
ja (utilizado en 5 medicamentos) y el sabor a
platano (utilizado en 4 medicamentos).

A lo largo de nuestro estudio pudimos com-
probar que la informacién del prospecto en
todos los medicamentos estudiados es mas
completa y mas clara que la del cartonaje. En
el cartonaje de 10 medicamentos (19%), los
excipientes son expresados con la denomina-
cion E, expresion correcta pero en general
poco conocida , y que en la mayoria de los
casos obliga a recurrir al prospecto para la
identificacion de su componente.

2. Si la descripcion de los excipientes de
declaracion obligatoria [3] encontrados (ver
Tabla 2) estaba expresada de forma correcta
tanto en el prospecto como en el cartonaje.
También revisamos si los efectos adversos esta-
ban descritos en el prospecto. En la Tabla 3 se
recogen los excipientes encontrados, el nime-
ro de medicamentos que los contienen y los



efectos adversos correspondientes descritos en
la bibliografia.

Etanol.- Se revisa si las dosis habitualmen-
te empleadas de los medicamentos que lo
contienen pueden dar lugar a una concentra-
cion plasmatica de etanol mayor que la esta-
blecida como méaxima por la Academia Ame-
ricana de Pediatria (25 mg/100 ml) [4]. Para
ello, se utilizan los datos proporcionados por
la Academia Americana de Pediatria sobre
nifos de entre 2 y 12 afos (peso del nifo y
volumen de etanol que puede producir esta
concentracion plasmatica).

También se emplea la férmula proporcio-
nada por Woods [5] (adaptacion de la férmula
proporcionada por la Academia Americana de
Pediatria):

Concentracién plasmatica de etanol en
mg/100 ml = (volumen del medicamento x %
v/v de alcohol en el medicamento x 0.79)/
(0.6 x peso del paciente en kg)

donde:

- 0.79 es la densidad especifica del etanol.

- 0.6 es el volumen de distribucion del eta-
nol expresado en litros / kg.

Nos encontramos con que el 17.3% de los
medicamentos revisados (9/52) contienen eta-
nol y lo advierten tanto en el prospecto como
en el cartonaje. De éstos, 7 expresan el conte-
nido de etanol en % v/v final, 1 lo expresa en
volumen y 1 en peso. Tan s6lo 1 de los 7
medicamentos especifica el % v/v en el carto-
naje y no lo hace en el prospecto.

En todos los casos, la concentracion plasma-
tica calculada queda bastante por debajo de 25
mg/100 ml (cifra establecida como maxima por
la Academia Americana de Pediatria ). La expre-
sién correcta serfa: Este medicamento contie-
ne....% de etanol en volumen final. Cada uni-
dad de dosificacion (ml) contiene X g de etanol,
que puede ser riesgo en nifos, etc. [6].

Sacarosa: el 32.7% de los medicamentos
(17/52) de nuestro estudio contienen sacarosa;
13 de ellos lo advierten tanto en prospecto
como en cartonaje y 4 sélo lo indican en el
prospecto. 3 de estos medicamentos no espe-
cifican la cantidad de sacarosa que contienen.
La expresion correcta serfa: Este medicamento
contiene Xg de sacarosa por unidad de dosifi-

TABLA 2

Excipientes de declaracion
obligatoria

Excipientes Nomenclatura

Acido bérico, boratos
Alcohol bencilico
Alcohol etilico
Almidén

Aspartamo

N S Z X A @

Benzobico
Butilhidroxianisol (DHA)
Butilhidroxitolueno (BHT)

£ O

Cremofor
(aceite de ricino polietoxilado)

Fenilmercurio(sales)
Fructosa

Glucosa

Gluten

Lactosa

Lidocaina

Sacarosa

Sulfitos

- o 0 O~ 0O C < <

Tartrazina

cacion (en nuestro caso ml), lo que debera ser
tenido en cuenta en pacientes con intoleran-
cia....etc. [4, 6].

Acido benzoico/benzoatos: Nomenclatura
E 210-213. De los 52 medicamentos, 10
(19.2%) utilizan benzoatos/acido benzoico, y
de éstos tan s6lo 6 lo advierten en el cartona-
je. Por tanto, 4 especialidades farmacéuticas
no cumplen la reglamentacién actual [6, 8].

Aspartamo: Nomenclatura E 951. Sélo 2
medicamentos (3.8%) lo contienen, y ambos
lo advierten tanto en el material de acondicio-
namiento como en el prospecto, y en este Glti-
mo ademas se indica la cantidad de fenilala-
nina que contienen. La informacién propor-
cionada es correcta atendiendo a la legisla-
cion vigente [6,8] ya que en ambos se indica

=
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TABLA 3

Excipientes de declaracion obligatoria encontrados en nuestro estudio y
correspondientes efectos adversos

Excipientes de
declaracion obligatoria

N° medicamentos
que lo contienen

Efectos adversos descritos
/precauciones

Aceite de ricino

Nauseas, vomitos, célico y a altas dosis, purgacién severa.

polietoxilado Evitar en caso de obstruccién intestinal [8]
Acido benzoico/ 10 Reaccién de hipersensibilidad (rash, edema..), irritacion de piel
benzoatos y mucosas [10]
Puede producir ictericia en recién nacidos.
Alcohol bencilico 1 Reacciones alérgicas (dermatitis de contacto, rash), nauseas,
kernicterus y acidosis metabdlica.
Dolor de cabeza [11]. Se le atribuyen alteraciones
Aspartamo ) neur05|qUI.zitr|cas [13] 'y reacciones de hipersensibilidad [13].
No para nifos con fenilcetonuria.
Irritacion de ojos, piel y mucosas.
Butilhidroxitolueno (BHT) 1 Irritacion ojos, piel y mucosas
Toxicidad aguda y crénica. Reaccién de tipo disulfiram con
Etanol 9 determinados antibidticos [2] (vomitos, nauseas, arritmias,
formas mas graves: depresion respiratoria, convulsiones).
Glucosa 1 Precaucion en pacientes diabéticos.
Intolerancia a la lactosa: dolor abdominal, flatulencia,
Lactosa 1 inflamacion y diarrea, que puede complicarse con proliferacién
bacteriana, deshidratacion y acidosis metabdlica [14].
Intolerancia hereditaria a la fructosa, problemas de absorcién de
Sacarosa 17 glucosa/galactosa, deficiencia de sacarasa y pacientes
diabéticos.
Sulfitos 1 Reacciones de tipo alérgico incluyendo reacciones anafilacticas
y broncoespasmo [15].
Evitar en nifios asmaticos.
Tartracina 1 Reacciones anafilactoidicas (asma, urticaria...)

Hipersensibilidad cruzada con aspirina [16]. Debe evitarse en
nifos asmaticos.

que puede ser perjudicial para pacientes fenil-
cetondricos.

Discusion

En cuanto al ndmero de excipientes:

Los medicamentos son mezclas complejas
que contienen el principio activo y excipien-
tes, debiendo ser todos ellos compatibles entre
si. Teniendo en cuenta que existe un gran
nimero de excipientes utilizados en la elabo-
racion de medicamentos (el 73 % contiene

mas de 12 excipientes) resulta por una parte
que, en el caso de una posible reaccién adver-
sa, es dificil o mejor dicho imposible llegar a
conocer la sustancia responsable; por otra
parte, la compatibilidad quimica esta mas
comprometida. De aqui que seria mas apro-
piado en medicaciones para pediatria utilizar
menor niimero de excipientes.

En cuanto a la identificacion:
El 19% de los medicamentos estudiados
utilizan en el cartonaje la denominacién E



para expresar sus excipientes. Estas denomina-
ciones con las siglas aprobadas son correctas,
pero la mayoria de los facultativos prescripto-
res o farmacéuticos no estamos adn familiari-
zados y siempre tenemos que consultar en un
momento dado a qué sustancia corresponden,
por lo que pensamos que seria mas practico
que en estos casos ademas se indicase el
grupo quimico a que corresponden.

En los medicamentos que contienen sabo-
res artificiales (30.8 %), por las razones ante-
riormente expuestas no podemos identificar la
totalidad de los componentes.

Por otra parte comprobamos la gran variabili-
dad de excipientes encontrados en nuestro estu-
dio, una gama de hasta 100 excipientes diferen-
tes entre si, muchos de escasa utilizacion; aun-
que el mayor porcentaje corresponde a exci-
pientes bastante conocidos, sin embargo todavia
existe un porcentaje de excipientes que pode-
mos llamar “raros”, poco conocidos y poco des-
critos en la bibliografia, de los cuales descono-
cemos sus propiedades y comportamiento, y
pensamos que no se deberian usar en pediatria.

En cuanto a la descripcion:

De los resultados obtenidos y ya expuestos
respecto a este punto, pensamos que es impor-
tante que la composicion de los medicamen-
tos esté perfectamente descrita, ya que un eti-
quetado incompleto puede suponer un riesgo
para el paciente (alergias, intolerancias a exci-
pientes en pacientes con déficit enzimaticos,
reacciones de hipersensibilidad cruzada, dia-
béticos, etc.). La informaciéon que aporta el
prospecto de los medicamentos estudiados es
mas completa que la que aporta el cartonaje.

En los excipientes de declaracion obligato-
ria: Etanol: su empleo en la elaboracion de
medicamentos pediatricos no es deseable,
pero a veces es imprescindible para solubilizar
determinados principios activos. En todos los
medicamentos revisados, se cumple que la
concentracion plasmatica calculada de etanol
esta por debajo del valor establecido como
méaximo por la Academia Americana de Pedia-
tria. Estos datos coinciden con los resultados
de un estudio realizado sobre medicamentos
utilizados en el tratamiento de nifios con
enfermedad hepatica o fibrosis quistica [17].

En caso de medicamentos que contengan

etanol se deben tomar medidas de precaucion:
evitar tratamientos concomitantes con antibio-
ticos (moxalactam, metronidazol, sulfonami-
das, cloranfenicol o cefamandol) y depresores
del Sistema nervioso central.

Conclusiones

Aunque el uso de excipientes es imprescin-
dible para poder elaborar los medicamentos
pediatricos se deben destacar los siguientes
aspectos:

—Deberia utilizarse menor cantidad de exci-
pientes por especialidad farmacéutica, emple-
ando siempre los excipientes muy conocidos,
que estén ampliamente descritos y estudiados
en la bibliografia.

—Debe proporcionarse una informacioén lo
mas completa posible de la composicién tanto
en el prospecto de la especialidad como en el
cartonaje, asi como posibles efectos adversos.

—Serfa muy Util la elaboracion de listas de
medicamentos que no contengan un cierto
excipiente para facilitar al clinico la eleccién
del medicamento correcto en el caso de
pacientes que presentan algtn problema (aler-
gias a algln excipiente, déficit enzimaticos,
diabéticos, celiacos, historia de hipersensibili-
dad). Nosotros s6lo hemos encontrado la lista
sobre medicamentos que no contienen colo-
rantes, elaborada por la Academia Americana
de Pediatria [18].
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ANEXO 1

Relacion de especialidades
farmacéuticas estudiadas

Especialidad Farmacéutica

Principio activo

Almax forte
Alugel suspension
Apiretal solucion

Almagato
Hidroxido de aluminio
Paracetamol

Augmentine suspension Amoxicilina/Ac. Clavulanico

Baycip suspension
Canadiol solucién
Dalsy

Dayamineral
Depakine solucién
Dezacor suspension
Diazepam gotas
Diflucan suspension
Entero-silicona
Epivir solucion
Estilsona suspension
Eufilina solucién
Flagyl suspensién
Fortasec solucién
Fosfosoda solucion
Furantoina suspension
Glutaferro gotas

Haloperidol esteve solucién

Hosboral suspensién
Klacid suspensién
Lanacordin pediétrico
Largactil gotas
Meleril solucién
Motilium suspensién
Mucosan jarabe
Mycostatin suspension
Nemactil gotas
Nootropil solucién
Panfungol suspension
Pantomicina forte
Polaramine jarabe
Potasion solucién
Primperan solucién
Puntualex

Redoxon gotas
Retrovir solucién
Risperdal solucion
Rivotril gotas

Sandimmun Neoral solucion

Toseina solucion
Urbal suspension
Ventolin jarabe
Vibracina suspension
Viramune suspension

Vitamina D3 Berenguer-Infale

Ziagen solucion
Zinnat suspension
Zovirax suspension

Ciprofloxacino
Itraconazol
Ibuprofeno

Vitaminas y minerales
Acido valproico
Deflazacort
Diazepam
Fluconazol
Metilpolosiloxano
Lamivudina
Prednisolona
Teofilina
Metronidazol
Loperamida

Fosfato monosédico y disédico

Nitrofurantoina
Ferroglicina sulfato
Haloperidol
Amoxicilina
Claritromicina
Digoxina
Clorpromazina
Tioridazina clorhidrato
Domperidona
Ambroxol
Nistatina
Periciazina
Piracetam
Ketoconazol
Eritromicina

Dexclorfeniramina maleato
Glucoheptonato de potasio

Metoclopramida
Sendsidos A+B
Acido ascérbico
Zidovudina
Risperidona
Clonazepam
Ciclosporina
Codeina fosfato
Sucralfato
Salbutamol
Doxiciclina
Nevirapina
Colecalciferol
Abacavir
Cefuroxima
Aciclovir
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