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RESUMEN

El dolor es un problema frecuente en la sociedad; se produce por diversos mecanismos
bioldgicos, los cuales, afectan el equilibrio fisiologico, funcional, emocional, social y
econdmico de los individuos que lo padecen. Ademas, su incidencia afecta a hombres y
mujeres de todas las edades. El dolor es subjetivo, cada persona refiere de manera distinta
la sensacion de dolor, debido a esta aseveracion es dificil su diagndstico y tratamiento, por
lo cual, debe realizarse una correcta valoracion mediante escalas sencillas, rapidas y
practicas y la mejor estrategia de intervencion es la que consiga mayor bienestar con
minimos efectos adversos.(1)

Ante la disponibilidad de un gran arsenal terapéutico de analgésicos y el interés por conocer
qué, cuanto y como se utilizan los medicamentos, los Estudios de Utilizacion de
Medicamentos (EUM) resultan ser de gran utilidad para contribuir al Uso Racional de
Medicamentos (URM). La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) los define como
“estudios que analizan la comercializacion, distribucion, prescripcion y uso de
medicamentos en una sociedad, y las consecuencias meédicas, sociales y economicas
resultantes”. Abarcan la prescripcion, dispensacion e ingesta de medicamentos, y son la
principal herramienta para detectar la mala utilizacion, identificar los factores responsables,
disefiar intervenciones efectivas de mejora, y evaluar los logros de esas intervenciones.(2)

Se realizd6 un Estudio de Utilizacion de Medicamentos prospectivo, transversal, de
prescripcion-indicacion. EIl objetivo del estudio fue analizar la prescripcion de analgésicos
en el servicio de hospitalizacion del Hospital General “B” ISSSTE Pachuca y promover el
Uso Racional de Medicamentos. Metodologia: La informacion se recolectd de diciembre de
2010 a junio de 2011, se incluyeron todos los expedientes de pacientes hospitalizados con
prescripcion de analgésicos que cumplieron con los criterios de inclusién, por lo que el
muestreo fue no probabilistico. Se realizd6 analisis descriptivo para caracterizar a la
poblacion en estudio y bivariado para analizar las variables asociadas a la prescripcion
utilizando el Statistical Package for the Social Sciences (SPSS). Las prescripciones se
analizaron de acuerdo al diagnostico, dosis, via de administracion e intervalo. Resultados:
de los expedientes revisados, 420 cumplieron con los criterios de inclusion, de los cuales, el
64.3% correspondio al género femenino con un promedio de edad de 59.99 +17.43 afios.
Los principales diagndsticos fueron fracturas, colecistectomia, complicaciones diabéticas,
trombosis venosa, entre otros. Entre las enfermedades concomitantes mas frecuentes se
encontraron  Hipertension arterial (HTA), Diabetes y asociaciones de éstas dos. La
intensidad de dolor se reportd solo en el 12.9% de la muestra, con una prevalencia de
57.4% para el género femenino. Los analgesicos mas prescritos fueron Ketorolaco,
Diclofenaco, Clonixinato de Lisina, Metamizol y Tramadol. La politerapia analgésica mas
frecuente fue: ketorolaco + Diclofenaco, ketorolaco + metamizol, ketorolaco + tramadol,
Diclofenaco + metamizol y ketorolaco + Clonixinato de lisina. Para el manejo del dolor
también se utilizaron cadyuvantes como butlhioscina, DFH, clonacepam, entre otros. Cabe



destacar que se identificaron 353 posibles interacciones farmacoldgicas, de las cuales, 107
corresponden a analgésico-otros medicamentos de aparicion no especificada, severidad
mayor y buena documentacion; cuyo efecto es un posible aumento en el riesgo de sangrado.
El analgésico con mayor consumo fue ketorolaco con una DDD de 4.62 mg/100 camas/dia.
Se encontraron 165 posibles interacciones AINEs- AINEs de aparicién réapida, y
documentacion pobre, la administracién concomitante de AINEs estd contraindicada
porque tienen el mismo mecanismo de accién y no mejoran las condiciones algicas del
paciente, no obstante, pueden causar Ulcera péptica, sangrado gastrico y/o perforacion.
Conclusiones: para el manejo del dolor no se midi6 su intensidad y se utilizaron
principalmente AINEs y combinaciones de estos. Para un manejo adecuado del dolor es
recomendable conocer el esquema propuesto por la OMS para contribuir al Uso Racional
de Medicamentos y mejorar las condiciones generales del paciente.



ABSTRACT

The pain is a frequent problem in society, is produced by different biologic mechanisms,
which affect the functional, emotional, social and economic development of people who
suffer. In addition their incidence affects men and women of all ages. Pain is subjective,
each person different referred pain sensation, because this assertion is difficult to diagnosis
and treatment, because this assertion is difficult to diagnosis and treatment, so should
perform a correct valuation scales through simple, fast and best practices and intervention
strategy is to achieve greater well with minimal side effects.

In view of the large number of analgesics and the interest to know what, how much and
how to use drugs, Drugs Utilization Studies (DUS) prove to be very useful to contribute to
Rational Use of Drugs (RUD). The World Health Organization (WHO) define them as
“studies examining the marketing, distribution and use of drugs in a society, and the
medical, social and economic consequences.” They cover the prescription, dispensing and
drug intake, and are the main tool to detect misuse, identify the factors responsible,
improvement design effective interventions, and evaluate achievements of these
interventions.

A prospective drug utilization study was performed; it was of prescription-indication. The
aim of the study was to analyze the prescription of analgesics in the hospitalization of
General Hospital “B” Pachuca and promote rational use of drugs. Methods: The
information was collected from December 2010 to June 2011, all medical records of
patients with analgesic prescription were included according to inclusion criteria, and
therefore this sampling was not probabilistic. Descriptive analysis was performed to
characterize people studied and bivariate to analyze the variables associated with the
prescription using the Statistical Package for the Social Sciences (SPSS). The prescriptions
were analyzed according to diagnosis, dose, route of administration and range. Results: Of
the files reviewed, 420 complied with the inclusion criteria, 64.3% were female with a
mean age of 59.99 + 17.43 years. The main diagnoses were fractures, cholecystectomy,
diabetic complications and venous thrombosis, among others. Among the most common
comorbidities were hypertension (HT), diabetes and associations of these two. The intensity
of pain was reported in only 12.9% of the sample, with a prevalence of 57.4% for female.
The analgesics were prescribed ketorolac, diclofenac, Clonixinate Lysine, Metamizole and
Tramadol. The polytherapy of analgesics more frequent were: ketorolac + diclofenac,
ketorolac + metamizol, ketorolac + tramadol + metamizol and diclofenac ketorolac +
Clonixinate lysine. For pain management were also used as butlhioscina cadyuvantes, DFH,
clonazepam, among others. Ketorolac was the analgesic with more DDD (4.62 mg/100
bed/day). Were identified 353 potential drug interactions, of which, 107 correspond to
analgesic- drugs, other unspecified onset, greater severity and well documented, the effect
of which is a possible increased risk of bleeding. We found 165 potential interactions
NSAIDs- NSAIDs of rapid onset, and poor documentation, concomitant administration of
NSAIDs is contraindicated because they have the same mechanism of action and do not
improve patient algic conditions, however, can cause peptic ulcers, gastric bleeding and / or
drilling. Conclusions: For the management of pain intensity was not measured and were
mainly used NSAIDs and combinations thereof. For proper management of pain is



advisable to know the scheme proposed by the WHO to contribute to the rational use of
drugs and improve the general conditions of the patient.



I. INTRODUCCION

La farmacoepidemiologia es la ciencia que estudia el uso y los efectos benéficos y
adversos de los farmacos en grandes poblaciones. Su desarrollo se ha centrado en la
Farmacovigilancia y en los Estudios de Utilizacién de Medicamentos (EUM). (3)

Los Estudios de Utilizacion de Medicamentos se definen como aquellos que comprenden la
comercializacion, distribucién, dispensacion y uso de los medicamentos en una sociedad
con especial énfasis en sus consecuencias sanitarias, sociales y econdémicas. Permiten
conocer las necesidades farmacéuticas de la poblacion, la existencia de prescripciones
inadecuadas y la morbilidad iatrogénica, permitiendo disefiar estrategias para mejorar las
deficiencias detectadas, evaluar dichas intervenciones y supervisar la practica diaria. (4)

Existen diversas clasificaciones de los EUM, en funcion de la manera de abordar el
problema del medicamento se distinguen (5): Estudios de la oferta y del consumo, estudios
de prescripcion-indicacion, estudios de indicacion-prescripcion, estudios sobre la pauta
terapéutica y estudios de factores que condicionan los habitos de utilizacion, estudios de
consecuencias practicas de la utilizacion.

Los Analgésicos, Antipiréticos y Antiinflamatorios no Esteroideos (AINES) son un grupo
farmacoldgico con estructura quimica diversa con la capacidad de inhibir en mayor o
menor proporcion una de las dos isoformas de la ciclooxigenasa (COX-1 y COX-2). Son
utilizados en desordenes inflamatorios del sistema musculoesquelético, dolor agudo,
dismenorrea, Artritis Reumatoride, entre otros padecimientos. Han sido reportados como
los medicamentos mas prescritos en la practica clinica y en ocasiones de manera irracional.

(6)

El dolor es un problema frecuente en la sociedad; de acuerdo a La Asociacion
Internacional para el Estudio del Dolor es definido como ‘“experiencia sensorial y
emocional desagradable asociada a dafio real o potencial del tejido fino, o descrita en
términos de dicho dafio”. El dolor es subjetivo, cada persona refiere de manera distinta la
sensacion de dolor, debido a esta aseveracion es dificil su diagndstico y tratamiento. (1)

El manejo inadecuado del dolor puede causar morbilidad postoperatoria, prolongar la
estancia hospitalaria, complicaciones cardiovasculares y respiratorias, reacciones adversas a
los medicamentos, aumento del gasto hospitalario, fracaso terapéutico asi como
disminucion de la satisfaccion con el servicio.(7-8)

Por estas razones, se realizd un estudio de utilizacién de analgésicos en el servicio de
hospitalizacion, durante el periodo de diciembre 2010 a junio 2011 en el Hospital General
“B” ISSSTE Pachuca.



Il. ANTECEDENTES

2.1 Generalidades

2.1.1 Farmacoepidemiologia

La farmacoepidemiologia es la ciencia que estudia el uso y los efectos (benéficos y
adversos) de los farmacos en grandes poblaciones. Es la conjuncion de la farmacologia
clinica y la epidemiologia, surgié con la necesidad de evaluar los riesgos asociados al
empleo generalizado de medicamentos y la vigilancia de su eficacia. El desarrollo de esta
ciencia se ha centrado en el estudio de la seguridad de los farmacos (reacciones adversas),
sobre todo durante la etapa de postcomercializacion (farmacovigilancia) y por otra en el
ambito de los Estudios de Utilizacion de Medicamentos (EUM). (3)

Esta disciplina, es una herramienta que empleando multiples ciencias, trata de evaluar no
solo los beneficios indeseados de los medicamentos, sino también su impacto econdémico y
los beneficios sobre la salud y la calidad de vida de las poblaciones humanas. De igual
manera, tiene la repercusion significativa y multifacética en los servicios de farmacia
clinica, ya que proporciona informacion sobre los efectos de los medicamentos y permite
el monitoreo de las terapias farmacologicas, el suministro sobre la informacion de
medicamentos, ademas de fundamentar el proceso de toma de decisiones basada en la
relacion riesgo/beneficio.(9)

La participacion del farmacéutico en la farmacoepidemiologia no es de ambito universal,
no obstante, en paises desarrollados (Estados unidos, Canada y la Unidén Europea), estos
profesionales,  contribuyen  activamente en la  recopilacion de  datos
farmacoepidemiologicos, debido a su participacion en los EUM y de Farmacovigilancia, ya
que ellos aportan una tercera parte de la informacidn en referencia a los aspectos benéficos
y adversos de los farmacos para las bases de datos especializadas. Para ello, se considera
que los farmaceéuticos clinicos y de hospital, pueden ser excelentes farmacoepidemitlogos
si reciben educacién adicional en métodos de investigacion observacional. Lo anterior, en
virtud de sus concomimientos y su acceso a grandes cohortes de poblaciones expuestas a
medicamentos, situaciones que los ubican en una posicion ideal para participar en estudios
multicéntricos y quizas, para establecer unidades de farmacoepidemiologia en sus propios
departamentos de farmacia.(9)

2.1.2 Farmacovigilancia

Durante las ultimas décadas, el desarrollo alcanzado por la farmacoterapia produjo una
verdadera "explosién” de nuevos productos farmacéuticos en el mercado. Esto, a su vez, ha
generado un notable incremento en el uso de nuevos farmacos con complejas propiedades
farmacoldgicas y, en ocasiones, con un estrecho margen terapéutico. Como consecuencia,
se origino la necesidad de desarrollar sistemas de Farmacoepidemiologia, cuyo objetivo es
lograr una terapéutica racional: prescribir una menor cantidad de medicamentos, por el



menor tiempo posible, a un costo razonable y con el menor riesgo de producir efectos
nocivos al paciente.(10)

Desde 1962, a consecuencia de las malformaciones congénitas presentadas en nifios por el
uso de la talidomida, se vislumbré que la mayoria de las reacciones adversas serias no se
pueden detectar de los estudios de fase I1l, requisito para la aprobacién de los farmacos por
autoridades regulatorias en los diferentes paises. Dichos estudios por lo general utilizan de
dos mil a cuatro mil pacientes y las reacciones adversas serias pueden aparecer con una
frecuencia de 1 en 20 6 30 mil pacientes, por lo que no se detectan en fases
precomercializacion. Otros efectos adversos son de naturaleza crdnica y aparecen con el
uso prolongado del medicamento y no en estudios cortos o con dosis Unicas. Las reacciones
adversas nacen como eventos adversos y después de que se demuestre una razén de
causalidad se les considera reacciones adversas, por lo que no es sencillo atribuir una
reaccion adversa a un farmaco, méas cuando esta es poco frecuente o Unicamente se presenta
con determinados factores de riesgo. Es interesante analizar que muchas veces pensamos
en los costos que se generan al tratar a una persona enferma, pero pocas veces pensamos en
los costos para tratar los efectos adversos de los medicamentos que se administran para
curarlo. Al respecto, se estima que en Estados Unidos, el costo por las Reacciones Adversas
a Medicamentos (RAM) asciende a 3600 millones de dolares. (11)

Se estima que las reacciones adversas a medicamentos producen 100,000 muertes anuales
en Estados Unidos. De un estudio que identifico 1699 reacciones adversas serias un 10% de
los pacientes muri6 a consecuencia de ellas. (12)

Debido a lo anterior, la Organizacion Mundial de Salud (OMS) elaboré un programa cuyo
objetivo fue promover la seguridad y eficacia de los medicamentos. Se solicito a los paises
miembros que establecieran sus propios sistemas de registro sobre efectos indeseables de
los medicamentos. A partir de esa fecha, el Programa Internacional de Monitoreo de
Medicamentos (PIMM) lleva un registro a través de un formato, en el cual se especifica la
terminologia y metodologia para codificar las reacciones adversas. (13)

Alrededor del afio 2003, en el PIMM participaron 67 paises, los cuales reportaron un total
de 2 791 906 casos. Estados Unidos de Norteamérica fue el pais con mayor nidmero de
reportes, alcanzando el 90%; seguido de Inglaterra y Alemania. Los antiinflamatorios no
esteroideos (AINES) fueron los farmacos con mayor numero de reportes a nivel
internacional; seguido de los antidepresivos, las vacunas bacterianas, los antipsicoticos y
las penicilinas. México ingres6 a este programa en 1999, cuando establecié el Centro
Nacional de Farmacovigilancia (CNF), sustentado juridicamente en la NOM-220-SSA1-
2002. Durante ese mismo afo, el Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS) reporté 890
sospechas de reacciones adversas a medicamentos, vacunas e insumos para la salud. Los
medicamentos mas reportados fueron la trimetoprima con sulfametoxasol, la penicilina,
ciclofosfamida, ciprofloxacina y el metamizol. La importancia del programa de
Farmacovigilancia es reconocida mundialmente. Sin embargo, existen dificultades en
algunos paises para la continuidad del mismo; de hecho el subregistro es el obstaculo
principal. Algunos paises han implementado programas de reportes farmacéuticos. Otros
han optado por establecer un sistema de reporte del propio paciente. (13)



En México, se establecio la Norma Oficial Mexicana NOM-220- SSA1-2002, sobre
instalacion y operacion de la Farmacovigilancia, la cual, define a la Farmacovigilancia
como “la ciencia que trata de recoger, vigilar, investigar y evaluar la informacién sobre los
efectos de los medicamentos, productos bioldgicos, plantas medicinales y medicinas
tradicionales, con el objetivo de identificar nuevas reacciones adversas y prevenir los dafios
en los pacientes.” Al respecto una Reaccion Adversa de los Medicamentos se define como
aquella respuesta que es nociva y no deseada que ocurre a dosis usadas en el ser humano
para la profilaxis, diagndstico o la terapia de una enfermedad o para modificar una funcién
fisiologica.(14)

Las reacciones adversas han sido clasificadas de acuerdo a diversos autores; en 1976,
Rawlins y Thompson proponen los siguientes tipos:(14)

» Reacciones adversas tipo A o predecibles, son aquellas que en algunos casos ocurren
como resultado de la accion farmacoldgica primaria del farmaco, y por lo tanto, pueden ser
farmacologicamente predecible; dependen, en gran medida de la dosis administrada,
ademas, su incidencia y morbilidad generalmente son altas, pero su mortalidad es baja.

* Reacciones adversas tipo B o impredecibles, son efectos aberrantes, no relacionados con
las acciones farmacologicas del medicamento, no dependen de la dosis y aunque su
incidencia y morbilidad generalmente es baja, su mortalidad es alta.

Clasificacion establecida por la OMS en el afio 2000 (15)

1. Reacciones de tipo A (Augmented): Estan relacionadas con el mecanismo de accion
del farmaco, es decir, son el resultado de un efecto farmacoldgico aumentado, pero
por otra parte, normales, de un farmaco administrado a dosis terapéuticas. La
incidencia es elevada pero de baja letalidad. Son efectos que por lo general se
detectan en los estudios clinicos precomercializacion. Son dependientes de la dosis,
pero pueden ser prevenibles si los medicamentos se utilizan de forma adecuada,
desaparecen al suspender el medicamento. Un ejemplo de este tipo es la hemorragia
debida al uso de anticoagulantes o la hipoglucemia inducida por la insulina.

2. Reacciones tipo B (bizarre): también conocidas como dosis independiente del
medicamento o idiosincraticas, son aquellas cuyo mecanismo suele der de
hipersensibilidad (reaccién inmunoldgica) o idiosincrasia del paciente. A diferencia
de las reacciones tipo A, generalmente pasan desapercibidas durante los estudios
clinicos previos a la comercializacion del medicamento, son inesperadas,
dificilmente prevenibles, de incidencia y morbilidad baja, pero de alta letalidad.
Como ejemplos se pueden citar la anafilaxia causada por penicilina asi como la
mayoria de las reacciones de hipersensibilidad.

3. Reacciones de tipo C (chonic): son dependientes del tiempo y la dosis, son resultado
de la exposicién prolongada a un farmaco y a dosis acumulativas del mismo. Son
previsibles y de baja incidencia. Un ejemplo de este tipo es la farmacodependencia.



4. Reacciones de tipo D (Delayed): se producen después de cierto tiempo de
utilizacién del medicamento en los pacientes, e incluso en los hijos, su incidencia es
baja, generalmente son dosis dependientes. Las mas importantes son la teratogénesis
y carcinogénesis. Un ejemplo es el adenocarcinoma vaginal en hijas de mujeres
expuestas al dietilestilbestrol.

5. Reacciones de tipo E (End of treatment): Ocurren inmediatamente o poco después
de la supresion del medicamento, tienen baja incidencia. Son conocidas como de
supresion y abstinencia. Por ejemplo infarto al miocardio después de la suspension
abrupta del metoprolol en un paciente con enfermedad coronaria.

6. Reacciones de tipo F (Failure): incluyen el fallo inesperado de una terapia. Su
frecuencia es alta y muchas veces estan relacionadas con una dosis inadecuada o la
existencia de interacciones con otros farmacos. Un ejemplo pude ser un embarazo,
cuando un anticonceptivo se utiliza a dosis inadecuadas, en presencia de inductores
enzimaticos.

En la NOM-220-SSA1-2002 las RAM se clasifican de acuerdo a la calidad de informacion
y la causalidad:

1. Cierta. Consiste en un evento (manifestacion clinica o un resultado anormal de una
prueba de laboratorio) que ocurre en un tiempo razonable posterior a la
administracion del medicamento y no puede explicarse por la evolucion natural del
padecimiento, una patologia concomitante o a la administracion de otros
medicamentos. La respuesta a la suspension del medicamento debe ser clinicamente
evidente.

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

3. Posible. Consiste en un evento que sigue una secuencia de tiempo razonable desde
la daltima administracion del medicamento, el cual también puede atribuirse a la
evolucién natural del padecimiento, patologias concomitantes o a la administracion
de otros medicamentos. No se dispone de la informacién relacionada con la
suspension de la administracién del medicamento sospechoso o bien ésta no es
clara.

4. Dudosa. Consiste en un evento gue sigue una secuencia de tiempo desde la ultima
administracion del medicamento que hace la relacién de causalidad improbable
(pero no imposible), lo que podria explicarse de manera aceptable por ser parte de la
evolucién natural del padecimiento, o bien debido a la presencia de patologias
concomitantes o a la administracion de otros medicamentos.
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5. Condicional/Inclasificable. Consiste en un evento que no puede ser evaluado

adecuadamente debido a que se requieren mas datos o porque los datos adicionales
aun estén siendo analizados.

No evaluable/Inclasificable. Consiste en un reporte sugerente de una reaccion
adversa que no puede ser evaluado debido a que la informacion recabada es
insuficiente o contradictoria. El reporte no puede ser completado o verificado.

Atendiendo a la severidad clinica, los eventos adversos, las sospechas de reaccion adversa y
las reacciones adversas de los medicamentos se clasifican en:

1. Leves. Se presentan con signos y sintomas facilmente tolerados, no necesitan

tratamiento, ni prolongan la hospitalizacion y pueden o no requerir de la suspension
del medicamento.

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

Graves (serio). Cualquier manifestacion morbosa que se presenta con la
administracion de cualquier dosis de un medicamento, y que pone en peligro la vida
0 causa la muerte del paciente, hace necesario hospitalizar o prolonga la estancia
hospitalaria, causa invalidez o incapacidad persistente significativa, provoca
alteraciones o malformaciones en el recién nacido.

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

2.1.2 Obijetivos de la farmacovigilancia a nivel hospitalario

La importancia de establecer un Programa de Farmacovigilancia Hospitalaria, radica en
procurar la mayor seguridad posible en el uso de los medicamentos, por lo tanto sus
objetivos fundamentales son: (14)

Lograr la deteccion oportunamente de las RAM y dar prioridad a aquellas que
revistan mayor gravedad. En este sentido, es necesario, prestar especial atencion a
los medicamentos recientemente introducidos en el mercado para ampliar la
informacion disponible sobre su relacion eficacia / seguridad.

Describir las nuevas RAM que pueden detectarse y evaluar su gravedad y
significancia clinica.

Confirmar la relacion de causalidad entre la reaccion adversa y el medicamento.
Establecer la incidencia de las RAM, es decir, la frecuencia real con que se
producen, como factor fundamental para evaluar objetivamente la seguridad de un
medicamento.

Determinar y evaluar los factores predisponentes a la aparicion de RAM, tales
como, edad y sexo del paciente, polifarmacia, asi como determinadas enfermedades
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como por ejemplo, insuficiencia renal, insuficiencia hepatica, factores genéticos,
entre otros.

Impulsar la formacion e informacion en materia de RAM, dirigidas a los
profesionales sanitarios. En determinados aspectos, estas actividades han de
extenderse también a los pacientes, puesto que su colaboracién es (til en la deteccion
de las reacciones adversas, porque el incumplimiento de las pautas terapéuticas
prescritas, incluyendo en este aspecto la automedicacion, puede influir en la
aparicion de reacciones adversas.

Adoptar medidas encaminadas al tratamiento farmacoldgico eficaz y a la posible
prevencion de las RAM, que en definitiva es el objetivo al que van encaminados
todos los anteriores.

2.1.3 Meétodos de Farmacovigilancia intrahospitalaria

Para el ejercicio de la Farmacovigilancia existen diversos métodos generales que se pueden
Ilevar a cabo en el hospital, estableciéndose en base a las caracteristicas y necesidades de
éste, los principales son:(16-17)

1)

2)

Sistema de notificacion voluntaria: se basa en la notificacion voluntaria por parte de
los profesionales de la salud, de las sospechas de RAM, detectadas en su practica
diaria. Sin embargo, la contribucion de los profesionales de la salud, a los sistemas
de notificacion voluntaria, es muy pequefia, si se tiene en cuenta el nidmero y
gravedad de las reacciones adversas que se observan en pacientes hospitalizados.
Otra forma de aumentar la utilizacion del sistema de notificacion voluntaria es
solicitar verbalmente la cumplimentacion de los formatos de notificacion de RAM.

Sistemas de Farmacovigilancia Intensiva: se basan en la recoleccion de datos de
forma sistematica y detallada, de todos los efectos perjudiciales que pueden
concebirse como inducidos por los medicamentos en grupos bien definidos de la
poblacion. Es uno de los métodos de mayor fiabilidad y sensibilidad para detectar
reacciones adversas a los medicamentos. Se basa en la recoleccion de datos de
pacientes hospitalizados, mediante entrevistas y protocolos estructurados, se obtiene
directamente del paciente, de los datos obtenidos en su historia clinica o del propio
médico responsable. Segin como sean planificados, éstos pueden dividirse en dos
grandes grupos:

a) Sistemas centrados en el medicamento: en los cuales, se recolecta
informacion de todos los pacientes, de una poblacién definida a quiénes se
les administra un determinado medicamento o grupo de medicamentos, con
el objeto de registrar toda reaccion adversa ya conocida, presunta o
insospechada.

b) Sistemas centrados en el paciente: se basan en la eleccién de un grupo de
pacientes y el registro de todos los medicamentos que se les administran, asi
como de cualquier reaccion adversa que se produzca. La eleccion de los
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grupos de pacientes suele hacerse en funcién de una posible susceptibilidad
especial a las RAM por razones genéticas, de enfermedad, edad, entre otros.

3) Estudios clinicos: tienen la finalidad de probar una hipotesis, es decir, establecer
una causalidad entre la presencia de RAM y el uso de un medicamento. Los hay de
dos tipos principalmente:

a. Estudios de cohorte: son de carécter observacional y analitico, permiten
determinar tasas de incidencia de reacciones adversas provocadas por el
medicamento.

b. Casos y controles: se identifican pacientes con una reaccion adversa y se
comparan con controles que son parecidos en otros aspectos, pero que no
padecen la reaccion adversa. Las asociaciones identificadas entre un farmaco
y una RAM, se estudian con detalle, con el fin de determinar si se debe
considerar 0 no una hipotesis de relacion causal. Los criterios para hacer
dichas valoraciones incluyen significancia estadistica, magnitud de
asociacion (razébn de ventajas), la consistencia interna, grado de
concordancia con los resultados de otros estudios y la plausibilidad
biologica, en cuanto a los efectos farmacologicos o experimentales de la
reaccion adversa investigada (relaciones entre dosis e intensidad del efecto).

c. Reuvision retrospectiva de historias clinicas: se han utilizado varios métodos,
en uno de ellos se revisa de manera aleatoria un numero de historias clinicas
en busca de RAMs, es un método muy poco reproductivo ya que la mayoria
de los expedientes revisados no incluirin RAMs. También se puede
identificar a los pacientes con un diagnostico final de enfermedad inducida
por medicamentos.

2.1.4 Interacciones medicamentosas

Desde el punto de vista del enfoque y manejo del riesgo con medicamentos, la interaccion
medicamentosa debe entenderse como una modificacion, cuantificable y no terapéutica, en
la magnitud y duracion del efecto, asociada a la administracién previa o simultanea de
medicamentos (interacciones entre medicamentos) o alimentos (interacciones entre
medicamento y alimento), asi como a condiciones fisioldgicas o patoldgicas propias del
paciente (interacciones entre medicamento y enfermedad). Desde una perspectiva
farmacoldgica estricta, algunas interacciones podrian llevar a una modificacion deseable o
buscada del efecto terapéutico. Sin embargo, desde el punto de vista del riesgo, el esfuerzo
debe centrarse en la identificacion, prevencion y resolucion de las interacciones con una
alta probabilidad de causar efectos negativos en la respuesta terapéutica o en la salud del
paciente, evidenciados como problemas relacionados con medicamentos de inefectividad o
de inseguridad.(18)

Tipicamente, las interacciones medicamentosas afectan a uno de los tres procesos:
biotransformacion o metabolismo, farmacocinética (absorcion y unidén a proteinas) y
farmacodinamia (antagonismo o sinergismo entre dos medicamentos no relacionados a
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niveles séricos). Asi mismo, Una determinante importante de la gravedad de una
interaccion, es el margen terapéutico de los farmacos implicados, por lo que cambios
menores de su concentracién plasmatica, producto de las interacciones farmacolégicas,
pueden provocar problemas serios. (19)

Mecanismo farmacoldgico de las interacciones Medicamentosas (20-21)
Farmacocinético

La modificacion cuantificable de la magnitud y duracion del efecto de un farmaco se
explica fundamentalmente por un cambio en sus concentraciones plasméticas que esta
generado por el agente o la situacion causante de la interacciéon. La variacion de las
concentraciones se debe a que el agente o la situacién causa una alteracion biofarmacéutica
(desintegracién y disolucion) o farmacocinética propiamente dicha (absorcion, distribucion,
metabolismo o excrecion). Las interacciones farmacocinéticas incluyen las
biofarmacéuticas (en ambos casos, las alteraciones se ven reflejadas en modificaciones en
la concentracion plasmaética del farmaco).

Farmacodindmico

La modificacion del efecto causado por la sustancia o situacion que genera la interaccion
aparece sin que produzca cambios en las concentraciones plasmaticas del farmaco. Se debe
fundamentalmente a medicamentos, sustancias o estados fisiologicos o patologicos que
contribuyen (sinergismo) al efecto terapéutico o toxico del farmaco, o que disminuyen o
contrarresten su efecto terapéutico (antagonismo).

2.1.5 Estudios de Utilizacién de Medicamentos

La historia de los Estudios de Utilizacion de Medicamentos se remonta a varias décadas
atras, tanto en la formulacién metodoldgica, como en su adopcion por la OMS. El Drug
Utilization Research Group (DURG) naci6 en 1969 y se vinculé formalmente a la OMS
diez afios méas tarde, con el objetivo prioritario de estandarizar la metodologia de los
EUM.(4)

Los EUM son una herramienta basica que permiten conocer las causas relacionadas a
algunos problemas generalmente asociados con el uso inadecuado de los medicamentos,
pueden servir para determinar las estrategias que permitan el Uso Racional de los
Medicamentos (URM). Clasicamente, los estudios de utilizacion de medicamentos se
definen como aquellos que comprenden la comercializacion, distribucion, dispensacion y
uso de los medicamentos en una sociedad con especial énfasis en sus consecuencias
sanitarias, sociales y econdmicas. Su objetivo Gltimo es contribuir a conseguir que la
prescripcion real se aproxime a la ideal, con el fin de que la terapéutica asistencial sea
optima. De tal manera, los EUM permiten conocer las necesidades farmacéuticas de la
poblacion, la existencia de prescripciones inadecuadas y la morbilidad iatrogeénica,
permitiendo disefiar estrategias para mejorar las deficiencias detectadas, evaluar dichas
intervenciones y supervisar la practica diaria. (4)



2.1.6 Clasificacion de los estudios de utilizacion de medicamentos

En general, los EUM pueden clasificarse en funcion del objetivo que persiguen. A grandes
rasgos, hay EUM cuantitativos, los cuales analizan la cantidad de medicamento vendido,
prescrito, dispensado o consumido y cualitativos; cuya funcién es analizar la calidad
terapéutica del medicamento vendido, prescrito, dispensado o consumido; sin embargo,
muchos EUM contemplan aspectos cuantitativos y cualitativos a la vez. Por lo cual, en
funcién de la manera de abordar el problema del medicamento se distinguen :(5)

1.  Estudios de la oferta y del consumo: describen los medicamentos que se utilizan y
en qué cantidad.

2. Estudios de prescripcion-indicacion: describen las indicaciones en las que se utiliza
un determinado farmaco o grupo de farmacos.

3.  Estudios de indicacion-prescripcion: describen los farmacos utilizados en una
determinada indicacién o grupo de indicaciones.

4. Estudios sobre la pauta terapéutica (0 esquema terapéutico): describen las
caracteristicas de utilizacion practica de los medicamentos (dosis, duracion del
tratamiento, cumplimiento de la pauta, monitorizacion del tratamiento, etc.).

5. Estudios de factores que condicionan los habitos de utilizacion (prescripcion,
dispensacion, automedicacion, etc). Describen caracteristicas de los prescriptores,
de los dispensadores, de los pacientes o de otros elementos vinculados con los
medicamentos y su relacion con los habitos de utilizacion de los mismos.

6. Estudios de consecuencias practicas de la utilizacion: describen beneficios, efectos
indeseados o costes reales del tratamiento farmacologico; también pueden describir
su relacion con las caracteristicas de la utilizacion de los medicamentos.

Existe controversia entre algunos autores respecto a la nomenclatura utilizada para designar
estudios de utilizacion de medicamentos o estudios farmacoepidemioldgicos, esto,
argumentando que los primeros sélo hacen referencia al uso de los medicamentos, quien en
realidad usa o utiliza los medicamentos es el paciente, mientras que el médico los prescribe
y el farmacéutico los dispensa, por lo que este concepto deja aparte otras facetas que
enumera en su definicion. Por ello, en ocasiones, se considera incorrecto el uso de dicho
término y que la terminologia correcta es la de estudios farmacoepidemioldgicos. Entre los
cuales se citan: (22)

1. Estudios de comercializacion u oferta de medicamentos.

a) Estudio de evolucién de la oferta farmacéutica en lo que se refiere a nimero
de especialidades farmacéuticas, principios activos, ndmero de
presentaciones y costo.

b) Estudios de valoracion intrinseca de los medicamentos ofertados.

c) Elaboracion de guias farmacoecondmicas.

2. Estudios de prescripcion
a) Estudios de valoracion intrinseca de los medicamentos prescritos.
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b) Estudios cuantitativos por grupos y subgrupos terapéuticos y principios
activos o sus combinaciones.

c) Estudios del coste econémico.

d) Estudios de analisis minimizados de costes.

e) Estudios de factores ligados a la prescripcion.

f) Estudios de factores que influyen en la prescripcion.

g) Estudios indicacién-prescripcion.

h) Estudios prescripcion-indicacion.

i) Estudios de la calidad de la prescripcién basada en la evidencia.

3. Estudios de dispensacién

a) Estudios de valoracion intrinseca de los medicamentos dispensados.

b) Estudios cuantitativos por grupos y subgrupos terapéuticos y principios
activos o sus combinaciones.

c) Estudios cuantitativos de automedicacion (dispensado menos prescrito).

d) Estudios del coste econémico.

e) Estudios de andlisis minimizados de costes.

4. Estudios de utilizacion o uso de medicamentos

a) Estudios de cumplimiento terapéutico y factores ligados al mismo.

b) Estudios cuantitativos de consumo por grupos Yy subgrupos terapéuticos y
principios activos o sus combinaciones.

c) Estudios del coste economico.

d) Estudios de analisis minimizados de costes.

e) Estudios coste-efectividad.

f) Estudios coste-utilidad.

g) Estudios de analisis de la calidad de vida.

h) Estudios de la calidad del consumo de medicamentos basada en la evidencia.

i) Estudios de interacciones medicamentosas (medicamento- medicamento,
medicamento-nutriente y medicamento-pruebas diagndsticas).

j) Estudios de reacciones adversas a medicamentos.

2.1.7 Obijetivos de los estudios de utilizacion de medicamentos

Los principales objetivos que persiguen los EUM son los siguientes:(9)

Conocer qué medicamentos y en quée cantidad son utilizados en cada hospital y
dentro de éste en cada servicio.

Comprobar el volumen de utilizacion de nuevos medicamentos.

Contar con evidencia de los efectos adversos cuya incidencia puede relacionarse
con el consumo de un medicamento especifico.

Detectar discrepancias importantes entre la utilizacion de farmacos especificos y su
relacion con la incidencia real de determinadas enfermedades.

Planificar las necesidades reales de suministro y distribucién de farmacos en el
hospital.

Ayudar a determinar la relacién riesgo/beneficio y costo/efectividad de los
medicamentos.

Realizar estudios comparativos, si se dispone de datos de EUM de otros hospitales.
Servir como comprobante de determinadas pautas terapéuticas.
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2.1.8 Aplicacion de los estudios de utilizacion de medicamentos

La utilizacion de los medicamentos permite conocer quién, como, cuando y por qué se
emplean los medicamentos; proporcionan datos descriptivos respecto al consumo de
farmacos, asi mismo permiten realizar investigaciones relacionadas con:(23)

La evolucion de los perfiles terapéuticos con el tiempo.

El andlisis de los factores que determinan el uso de ciertos farmacos (edad, sexo,
diagnostico).

La descripcion de patrones de uso de medicamentos.

La deteccion del uso inadecuado de los medicamentos tanto por exceso como por
defecto.

La definicion de areas para futuras investigaciones sobre eficacia y seguridad
terapéutica.

El disefio de estudios farmacoeconémicos.

La estimacion de las necesidades de medicamentos como base para planificar su
seleccion, y la elaboracién de guias farmacoterapéuticas.

La evaluacion de los resultados de politicas educacionales, informativas o
legislativas.

El analisis de la demanda de farmacos con objeto de rentabilizar los recursos
(proceso de suministro de medicamentos).

YV V VYV V VV VYV

2.1.9 Clasificacién de los medicamentos

Los medicamentos pueden ser clasificados de distintas formas: segln como acttan, por
categorias farmacoterapéuticas; segun las enfermedades para las que estan indicados, por
categorias diagndsticas; segun su estructura, por grupos quimicos, etc. Asi, una
clasificacion por categorias farmacoterapeuticas incluiria analgésicos, antiacidos,
antinfecciosos, diuréticos, etc.; una clasificacion por categorias diagndsticas estaria
formada por grupos como hipertension arterial, diabetes, reumatismo, etc. Tedricamente, el
criterio farmacoldgico es el mas indicado, aunque en ocasiones resulta imposible aplicarlo
estrictamente, no solo porque aun se desconocen las bases farmacologicas de algin
medicamento, sino también porque, a veces, la accion de los farmacos tiene que describirse
en funcion de la enfermedad contra la que acttan. Cada clasificacion tiene sus ventajas e
inconvenientes y su utilidad depende de la aplicacion que se le quiera dar. (22)

2.1.10 Clasificacion anatomico-terapéutica de la EphMRA

Es la clasificacion utilizada por la European Pharmaceutical Market Research Association
(EphMRA) y por el International Pharmaceutical Market Research Group (IPMRG). Es la
oficial en muchos paises europeos y en Estados Unidos, es también la utilizada por el
Intercontinental Marketing Services (IMS) para estudios de mercado.

En esta clasificacion las especialidades farmacéuticas se distribuyen en 14 grupos
principales, designados por una letra, segun el sistema u 6rgano sobre el que ejercen su
accion principal. Cada uno de estos grupos esta dividido en un namero variable de
subgrupos, indicados con dos digitos numéricos (01, 02, 03, etc.). A su vez, cada subgrupo
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estd subdividido en otros subgrupos, en un tercer nivel de division, que corresponde a
subgrupos terapéuticos. Asi por ejemplo, el grupo N (sistema nervioso central, primer
nivel) estd dividido en 7 grupos terapéuticos (segundo nivel) cada uno de los cuales se
subdivide a su vez en méas subgrupos (tercer nivel). Cuando la especialidad farmacéutica es
una combinacion a dosis fijas que contiene dos 0 mas principios activos, se clasifica segln
su indicacion principal. Asi por ejemplo, un medicamento que contenga un analgésico y un
ansiolitico indicado para el tratamiento del dolor se clasifica como analgésico.

Las dos limitaciones principales son: 1) Los cddigos no permiten la identificacion de
especialidades con un principio activo determinado. Asi por ejemplo, todos los farmacos
antihistaminicos HA estan clasificados en el mismo grupo, el A02B1, y es imposible
reconocer especialidades como cimetidina, puesto que el Gltimo nivel de la clasificacion es
de subgrupo terapéutico. 2) Dado que las combinaciones a dosis fijas se clasifican segun la
indicacion principal de la especialidad, pueden contener un segundo principio activo que
puede pasar desapercibido, con lo que se subestiman ciertos consumos.(24)

2.1.11 Clasificacion Anatomica-Terapeutica-Quimica (ATC)

Con la finalidad de evitar las limitaciones de la clasificacion de la EPhMRA, el Nordic
Council on Medicines (institucion establecida en 1974 con representacion de los cinco
paises del area: Dinamarca, Finlandia, Islandia, Noruega y Suecia) desarrollo la
clasificacion ATC, sistema recomendado por el Drug Utilization Research Group de la
OMS para los Estudios de Utilizacion de Medicamentos.(22)

Se basa en los mismos principios que la clasificacion de la EPhMRA. Los tres primeros
niveles de clasificacion son comunes, pero la clasificacion ATC incluye dos niveles
adicionales; un cuarto nivel que corresponde al subgrupo quimico-terapéutico y un quinto
nivel que designa cada principio activo en particular. Se trata, por tanto, de dos sistemas de
clasificacion parcialmente superponibles. Los farmacos se clasifican segun su principal
indicacion terapéutica; inicialmente cada principio activo tenia un solo cédigo ATC, pero
actualmente se acepta mas de un codigo para un mismo principio activo, si éste se emplea
en indicaciones diferentes, en formas farmacéuticas diferentes (por ejemplo, acido
acetilsalicilico como analgésico — NO2BA — y como antiagregante plaquetario — BO1LAC — ;
0 bien hormonas sexuales en terapéutica endocrinolégica — GO3 — 0 en quimioterapia
antineoplasica — L02 — ). En algunas areas la Clasificacion ATC (al igual que la de la
EPhMRA) parece poco légica desde un punto de vista quimico y en otras desde un punto de
vista médico, y por eso tiene que buscar un cierto compromiso; asi por ejemplo, las
insulinas y los esteroides anabolizantes se incluyen en el grupo A (Aparato digestivo y
metabolismo). (25)

Los preparados simples (no combinados) son aquellos que poseen un solo principio activo
(aunque sea una mezcla de estereoisomeros), los que contienen ademas otros principios
activos, pero con un papel auxiliar (por ejemplo anestésico local afiadido a un inyectable
para reducir el dolor en el punto de inyeccién, o bien antiacidos afiadidos a
antiinflamatorios para reducir molestias dispépticas, acido ascorbico afiadido a acido
acetilsalicilico para incrementar su estabilidad, acetilcisteina afadida a paracetamol para
modificar o limitar su hepatotoxicidad), y los que se asocian con vitaminas o tonicos. (25)
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2.1.12 Métodos de cuantificacion

La cuantificacion del consumo de medicamentos puede ser abordada desde distintos
enfoques, que dependen fundamentalmente de las aplicaciones del anélisis que se realiza.
El consumo de medicamentos se puede expresar en términos de gasto o bien en nimero de
unidades. Estos parametros son Utiles para algunas aplicaciones, sobre todo administrativas
y de politica sanitaria. Sin embargo, para realizar una aproximacion epidemioldgica al
consumo de un determinado farmaco o grupo terapéutico, a menudo interesa utilizar una
unidad de medida que permita realizar comparaciones del consumo dentro de un mismo
pais a lo largo del tiempo sin influencias como los cambios de precio o las modificaciones
del formato. Lo mismo ocurre cuando se realizan comparaciones internacionales o
interregionales.(2)

2.1.13 La Dosis Diaria Definida (DDD)

Esta es la unidad utilizada por el Nordic Council on Medicines y posteriormente
recomendada por el Drug Utilization Research Group europeo. Es la dosis media diaria
supuesta de un farmaco, cuando se usa en su indicacion principal. Es una unidad técnica
internacional de medida del consumo de medicamentos, que se establece de manera
arbitraria segun las recomendaciones de las publicaciones cientificas, del laboratorio
fabricante y segin la experiencia acumulada con cada producto. Las directrices para
establecer la DDD son las siguientes:(25)

e Siempre que sea posible, se expresara en forma de peso de sustancia activa.

e Por razones practicas la DDD se basa en el uso en adultos, excepto para ciertos
farmacos utilizados exclusivamente en nifios.

e Cuando la dosis inicial del farmaco administrado es distinta de la dosis de
mantenimiento.

e Los farmacos administrados en profilaxis y para tratamiento, la DDD se refiere a la
dosis terapéutica; sin embargo, si la administracion profilactica es la principal
indicacion del medicamento, la DDD corresponde a esta ultima.

e Cuando los farmacos se administran en dosis distintas segun la via de
administracion, se establecen distintas DDD: una para la via oral, otra para la via
parenteral, etc.

En general, el namero de DDD consumidas en un pais 0 en una region o en un centro
determinado se expresa por 1.000 habitantes y por dia o cuando se trata del consumo
hospitalario, como nimero de DDD por 100 estancias. Este pardmetro proporciona una
idea aproximada del volumen de poblacion tratada diariamente con una dosis habitual de un
determinado farmaco. La expresion de la DDD se realiza de la siguiente manera:

n® de unidades vendidas durante un afio
_ expresado en mg del farmaco
N°. de DDD =
DDD en mg
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Para dar una idea de la fraccion de poblacion expuesta a un determinado farmaco o grupo
de farmacos, el consumo medio se expresa en DDD por habitantes y por dia, de modo que:

N° de DDD por 1000 hab/dia = Dmg del fairmaco consumido en un afio x 1000

DD en mg x 365 dias x n? de habitantes

Para el célculo del consumo en hospitales se aplican las mismas reglas pero el consumo se
expresa en forma de DDD/100 camas/dia. La cifra resultante es una estimacion cruda de la
probabilidad de que un paciente sea tratado con un determinado medicamento durante su
estancia hospitalaria, o del porcentaje de pacientes tratados con un farmaco determinado
durante un cierto periodo de tiempo(24). Se utiliza la férmula siguiente:

consumo de farmaco

DDD/100 camas-dia= enmg durante un periodo X 100

DDD en mg x n? de dias incluidos en
el periodo x n® de camas x % de ocupacién

Ventajas de la DDD
e Permite hacer comparaciones de un periodo a otro dentro de un mismo pais sin que
los resultados resulten afectados por los cambios de precios o de presentaciones.

e Hacer comparaciones internacionales sin que los resultados resulten afectados por
las diferencias de precios o de presentaciones.

e Dauna idea sobre la proporcion de poblacion tratada.

Desventajas de la DDD

e A menudo existe amplia variabilidad interindividual en la dosis prescrita y/o
tomada.

e A veces, un mismo farmaco tiene mas de una indicacion, con dosis diferentes para
cada una.

e No todos los farmacos vendidos son consumidos (esta limitacion solo se aplicaria
cuando los datos son de ventas, y no de consumo.

e No equivale necesariamente a la dosis media prescrita ni a la dosis media ingerida.

e En comparaciones internacionales hay que tener en cuenta la estructura de la
poblacion de los paises comparados

e En general, salvo excepciones (farmacos utilizados de manera continua como por
ejemplo contraceptivos, insulina, etc.), sélo indica el nimero medio de pacientes
tratados en un dia.

Es poco util para reflejar el consumo de medicamentos cuando las combinaciones a dosis
fijas de dos 0 més principios activos constituyen una parte importante del mercado.

2.1.14 El dolor

En 1973, en la conferencia de Seattle, Washington, se cre6 La Asociacion Internacional
para el Estudio del Dolor; IASP por sus siglas en inglés (International Association for the
Study of Pain) y define el dolor como “experiencia sensorial y emocional desagradable
asociada a dafio real o potencial del tejido fino, o descrita en términos de dicho
dano”(Merskey 1994). El dolor es subjetivo, cada persona refiere de manera distinta la
sensacion de dolor, debido a esta aseveracion es dificil su tratamiento. La OMS clasifica el
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dolor de acuerdo a diversos criterios. A continuacion se ilustra una tabla que muestra dicha
clasificacion.(26-27)

Criterio Clasificacion | Caracteristica

Agudo Condicionado a un tiempo determinado, con limitado componente

psicoldgico. Ejemplo: perforacién de una viscera.
Duracion

Cronico Indefinido en el tiempo y se presenta con componentes
psicoldgicos. Su inicio es gradual y mal definido, prosigue sin
disminuir y puede volverse mas grave.

Neuropético | Producido por lesiones primarias del sistema nervioso central o
periférico. Se describe como punzante y quemante.

Nociceptivo | Puede ser somatico o visceral, es causado por la estimulacion de
nociceptores superficiales o profundos (musculares o viscerales),

p . asociada a trauma, enfermedad o inflamacion y generalmente
atogenia . P .
relacionada a déficit sensorial o motor.

Psicogeno Actua en el ambiente psico-social que rodea al individuo. No todos
los dolores tienen su inicio en los receptores dolorosos, a veces
puede predominar una afeccion en la cual el paciente no puede
mostrar sus problemas de otra manera que refiriendo dolor.

Irruptivo Cursa a lo largo de la vida sin desaparecer.

Curso Continuo Con exacerbacion transitoria del dolor en pacientes con un buen
control del dolor.

Leve No interfiere con las actividades del paciente.

Intensidad Moderado Interfiere con las actividades del paciente. Requiere tratamiento
ntensida con opiodes menores.

Severo Compromete seriamente al paciente, requiere opiodes mayores.

Tabla 1. Clasificacion del dolor segin Covarrubias Gémez.

Esencialmente, el dolor puede dividirse en dos categorias: adaptativo y no adaptativo. El
dolor adaptativo contribuye a la supervivencia, protegiendo al organismo de dafio o
promoviendo la salud cuando éste ha ocurrido. En contraste, el dolor mal adaptativo es una
respuesta patologica del sistema nervioso; esto es, el dolor como enfermedad. Este tipo de
dolor es la expresion de procesos sensoriales anormales y usualmente es persistente o
recurrente.(28)

2.1.15 Dolor agudo

El dolor agudo es una respuesta fisioldgica ante un estimulo adverso (mecanico, térmico o
quimico), asociada a cirugia, traumatismo o enfermedad aguda. Cesa cuando lo hace la
causa que lo provocd, comportandose como un signo de alarma. Normalmente, tiene una
duracion inferior a un mes, aungue puede extenderse hasta los seis meses. Es frecuente en
las consultas de atencion primaria y en los servicios de urgencias. Atendiendo a la causa,
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puede ser postoperatorio, traumatico, orofacial, por dismenorreas o cefaleas, dolor colico,
etc. (29)

La analgesia postoperatoria es uno de los componentes basicos en la recuperacion funcional
tras una intervencion quirdrgica. No obstante, es dificil aislar los efectos de la analgesia
posoperatoria de otros aspectos relacionados con la técnica quirurgica, la practica clinica, el
tipo de seguimiento analgésico o los factores organizativos del equipo quirdrgico. La
introduccién de la laparoscopia, la toracoscopia y las técnicas quirtrgicas minimamente
invasivas estd modificando los protocolos analgésicos clasicos en la cirugia compleja. De
tal manera que los criterios de seleccién de la analgesia postoperatoria deben adaptarse al
tipo de intervencion quirudrgica, al tipo de abordaje quirtrgico, a los factores de riesgo
asociados al paciente y al patron de préactica clinica local. La evaluacion del
riesgo/beneficio de cada técnica dependera de la severidad del dolor dindmico secundario al
procedimiento quirtrgico y de los potenciales efectos secundarios de las técnicas y los
farmacos analgésicos.(30)

2.1.16 Tratamiento farmacoldgico

El conocimiento de la etiologia y la identificacion del mecanismo de produccion del dolor
son necesarios para el tratamiento correcto. De tal manera que el abordaje del dolor agudo
debe actuar sobre la causa y, ademas, en la mayoria de los casos seran necesarios farmacos
para aliviar el dolor. Los que se utilizan son los siguientes:(29)
I) Analgésicos antiinflamatorios no esteroideos (AINE)
e Inhibidores no selectivos
e AINE convencionales
e Inhibidores selectivos de la ciclooxigenasa 2 (COX-2)
I1) Opiodes
e Menores

e Mayores
I11) Coadyuvantes

Antiinflamatorios no esteroideos

El mecanismo de accion comun es la inhibicion de la sintesis de prostaglandinas por
blogueo de las COX. El bloqueo de la COX-1 se relaciona con los efectos indeseables
gastricos y renales. La inhibicion de la COX-2 tiene que ver con la actividad
antiinflamatoria. Tienen techo analgésico, es decir, a partir de una cierta dosis no consiguen
mas alivio del dolor pero si mas efectos secundarios.

Paracetamol
Tiene un perfil de eficacia-tolerabilidad favorable y esta recomendado como analgésico de

primera linea en estados de dolor agudo y como componente importante de la analgesia
multimodal. Tiene escasa toxicidad gastrointestinal, pero se ha advertido una mayor
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incidencia de reacciones adversas en dosis superiores a 2,6g. El umbral de hepatotoxicidad
es relativamente bajo, y es una de las consecuencias mas comunes de la sobredosificacion
de paracetamol, pudiendo desencadenar una insuficiencia hepética aguda. Puede utilizarse
en pacientes con insuficiencia renal y cardiaca, y que tomen anticoagulantes. La eficacia
analgésica y la seguridad del paracetamol se han evaluado en diversos modelos de dolor
postoperatorio. En un metaanalisis en el que se incluyeron 4.171 pacientes, en dosis de
1.000 mg tuvo un nimero necesario de pacientes por tratar (NNT) de 4,6 (IC del 95%: 3,8—
5,4) en comparacion con placebo. En una revision sistematica con 4.186 pacientes, los
valores de NNT con dosis de 1.000 mg fueron de 3,8 (IC del 95%: 3,4-4,4). EI NNT fue
menor con menos dosis en ambos trabajos. El paracetamol solo o asociado con opioides es
eficaz para disminuir la intensidad del dolor en la lumbalgia aguda. No existen revisiones
sistematicas disponibles en otros modelos, pero los resultados pueden extrapolarse a otros
estados de dolor agudo, como la migrafa o el dolor musculoesquelético.

Metamizol

Es un analgésico con escasa actividad antiinflamatoria, efecto antitérmico y ligera accion
relajante de la musculatura lisa. En modelos de dolor postoperatorio, para la dosis Unica de
500mg, el NNT fue de 2,4 (IC del 95%: 1,9-3,2), y para 1g fue de 1,9 (IC del 95%: 1,5—
2,7). Dado el reducido nimero de pacientes incluidos, la informacion sobre los efectos
adversos fue escasa, y obliga a interpretar los resultados con cautela. EI uso de metamizol
no incrementa de forma significativa el riesgo gastrointestinal, aunque haya que tener
precaucion con dosis altas. En estas dosis puede potenciar el efecto de los anticoagulantes.
La incidencia de agranulocitosis es rara, pero el riesgo relativo es superior a otros AINE. Es
eficaz en el dolor moderado de cualquier etiologia y en el dolor cdlico.

Acido acetilsalicilico y derivados

Su eficacia en el dolor agudo es similar a la del paracetamol, pero su perfil de efectos
adversos es mayor. Su uso en dosis bajas para la proteccion cardiovascular no esta exento
de efectos secundarios gastrointestinales, pero su empleo no contraindica el uso simultaneo
de otros AINE, previa valoracion del riesgo de manera individualizada.

Antiinflamatorios no esteroideos convencionales

Son excelentes analgésicos, muy Utiles en sindromes dolorosos leves a moderados. Tienen
interacciones y efectos secundarios importantes. La toxicidad gastrointestinal es local,
acido dependiente y sistémica, por inhibicion de la sintesis de prostaglandinas, lo que
explica la aparicion de lesiones de manera independiente de la via de administracion
utilizada. Los AINE pueden producir sintomas menores, como dolor epigastrico, dispepsia,
pirosis, estrefiimiento y diarrea. También, sintomas mas importantes, como erosiones y
Ulceras confirmadas por endoscopia, y complicaciones severas, como hemorragias y
perforaciones. Las consecuencias en el tracto digestivo inferior pueden ser la anemia por
pérdidas ocultas de sangre, hemorragias y perforaciones, no suficientemente explicadas. En
un estudio retrospectivo realizado en Espafia en 10 hospitales entre los afios 19962005, las
tasas de complicaciones altas se redujeron desde 87/100.000 personas en 1996 a 47/100.000
en 2005. El uso de AINE sin inhibidores de la bomba de protones (IBP) fue la causa mas
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frecuente en las complicaciones altas. Las complicaciones en el tracto inferior pasaron de
20 a 33/100.000, advirtiéndose una tendencia a la convergencia. La mortalidad por
complicaciones en el tracto inferior fue superior.

Son factores de riesgo gastrointestinal los siguientes:

Edad mayor de 60 afios

Dosis altas

Aquellos con mayor potencial gastrolesivo

« Historial de hemorragia digestiva o Ulcera no complicada
e Terapia con corticoides (no en dosis bajas)

e Uso de anticoagulantes

e Las asociaciones (incluyendo la aspirina en baja dosis)

El uso concomitante de AINE y esteroides en dosis bajas en pacientes con enfermedad
reumatica no parece incrementar el riesgo de eventos adversos gastrointestinales. Un
tiempo de exposicion prolongado aumenta la probabilidad de efectos adversos, si bien el
riesgo se mantiene constante. El riesgo relativo de hemorragia digestiva entre los diversos
AINE es distinto. El uso de Inhibidores Selectivos de la COX-2 (COXIB) o AINE
tradicionales con Inhibidores de la Bomba de Protones (IBP) puede reducir las
complicaciones. La aspirina en bajas dosis estd asociada a complicaciones ulcerosas
gastricas y duodenales y hemorragias. La seguridad de los COXIB es menor cuando se
asocian. El riesgo de sangrado no es menor con otros antiagregantes, como clopidogrel o
ticlopidina.

La mejor estrategia es evitar los AINE convencionales cuando hay riesgo, y, en caso
necesario, utilizar COXIB o asociar un farmaco efectivo para la prevencion. Los IBP son
los agentes que mayor eficacia han demostrado con menor incidencia de efectos
secundarios. El misoprostol en dosis de 800ug/24h tiene un efecto similar, pero con
frecuencia causa diarrea y dolor abdominal. Cuando el riesgo es alto pueden valorarse
COXIB e IBP. Quien recibe tratamiento con un AINE convencional o un COXIB asociado
con aspirina en dosis bajas debe recibir tratamiento con IBP. En pacientes anticoagulados
debe evitarse el uso concomitante de AINE convencionales. Lo mas recomendable es el
empleo de paracetamol y/u opioides menores. En caso de que sea imprescindible, son
preferibles los COXIB por su mayor seguridad gastrointestinal, su menor interferencia con
los anticoagulantes orales y la ausencia de efecto antiagregante. No se pueden establecer
estrategias con el conocimiento actual para prevenir los sangrados intestinales. Las tasas de
sangrado intestinal no se reducen por el empleo de COXIB o la asociacién de AINE con
IBP.

Los AINE tradicionales y los COXIB incrementan la tension arterial en pacientes
hipertensos y deben evitarse en pacientes con insuficiencia cardiaca o renal. Los cambios
observados pueden estar relacionados con el farmaco, la dosis, la duracién del tratamiento y
las caracteristicas del paciente. Ademas, interaccionan con diuréticos de asa, tiazidas,
betabloqueantes, alfabloqueantes e inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina.
El ibuprofeno puede reducir el efecto cardioprotector de la aspirina. Los COXIB se asocian
a un mayor perfil de riesgo cardiovascular con respecto a placebo, pero también ocurre con
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dosis altas de diclofenaco o ibuprofeno. EI naproxeno podria ser el AINE con mejor perfil
cardiovascular, pero la evidencia no es suficiente.

Una revision sistemética reciente no encontr6 argumentos suficientes que claramente
contraindiquen debido a efectos secundarios el uso concomitante de AINE e
hipoglucemiantes. No obstante, la prescripcion de AINE en diabéticos debe ser muy
cautelosa, y, en caso de ser imprescindible, hacerlo en las dosis mas bajas posibles y
durante el tiempo més corto (dolor agudo o exacerbacion de dolor crénico). Los AINESs
pueden ser hepatotoxicos, y en tratamientos prolongados es necesario monitorizar las
enzimas hepaéticas. Los efectos secundarios neuroldgicos méas frecuentes son confusidn,
mareo 0 somnolencia, y sobre todo deben ser tenidos en cuenta en ancianos. También
pueden precipitar una crisis de asma o causar reacciones anafilacticas.

El Diclofenaco esta indicado en dolor traumatico, dolor postoperatorio, gota, dolor célico,
dismenorrea, crisis de migrafia y dolor dental. El ibuprofeno puede utilizarse en
dismenorrea, cefaleas, dolor postoperatorio, dolor traumatico, dolor dental o dolor
orofacial. En dosis analgésicas de 400 mg tiene una excelente tolerabilidad géstrica y es
recomendado como primera opcion. En dosis mas altas tiene mayor actividad
antiinflamatoria, pero sus efectos adversos son también mayores. En el dolor
postoperatorio, los NNT para ibuprofeno de 400 mg fueron de 2,7 (IC del 95%: 2,5-3,0),
2,4 (IC del 95%: 1,9-3,3) para el ibuprofeno de 600mg, 2,3 (IC del 95%: 2,0-2,7) para el
Diclofenaco de 50mg y 1,8 (IC del 95%: 1,5-2,1) para el Diclofenaco de 100mg.
Indometacina tiene gran potencia antiinflamatoria, pero su empleo se ha reducido debido a
la frecuencia de efectos adversos. Tiene indicacion en ataques de gota. El ketorolaco es un
analgésico potente indicado en dolor postoperatorio y en el tratamiento del célico renal.
Naproxeno tiene indicacion en cefaleas, crisis de gota, dismenorrea, sindromes traumaticos
y dolor postoperatorio. En una revision de nueve estudios (784 participantes) en dolor
postoperatorio que utilizaron 500/550mg de Naproxeno sodico, el NNT fue de 2,7 (IC del
95%: 2,3-3,2).

Inhibidores selectivos de la Ciclooxigenasa 2

Son farmacos con mejor perfil de seguridad gastrointestinal que los AINE tradicionales.
Son tan efectivos en la prevencion de complicaciones gastrointestinales como la asociacién
de un AINE tradicional y un IBP. La adicién de IBP a Celecoxib proporciona una
proteccion superior a IBP y AINE no selectivo, COXIB solo o AINE no selectivo con
misoprostol. No deben utilizarse en cardiopatia isquémica, hipertension no controlada,
antecedentes de accidente cerebrovascular agudo e insuficiencia cardiaca. EI Celecoxib esta
indicado en dolor postoperatorio. EI NNT para dosis de 200 y 400 mg fue, respectivamente,
de 4,2 (IC del 95%: 3,4-5,6) y de 2,5 (IC del 95%: 2,2-2,9). El Etoricoxib esta indicado en
la crisis de gota en dosis Unica diaria de 120mg. En una revision sistematica en dolor
postoperatorio en la que se incluyeron 880 participantes, el NNT para una dosis Unica de
120 mg fue de 1,9 (IC del 95%: 1,7-2,1). Los eventos adversos se informaron en una tasa
similar al placebo.

Opioides
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Son compuestos que se fijan a receptores especificos en el sistema nervioso central y
producen analgesia. Atendiendo a su potencia analgésica pueden clasificarse en menores y
mayores.

Opioides menores

Los opioides menores estan indicados en el tratamiento del dolor moderado. La codeina
tiene una eficacia analgésica relativamente baja e impredecible, y presenta, ademas, efecto
techo. Puede provocar vomitos, estrefiimiento, vértigo y somnolencia, que se producen con
mas frecuencia en dosis altas. La combinacion con analgésicos no opioides mejora la
eficacia analgésica. El paracetamol de 600/650mg con codeina de 60 mg tiene un NNT de
3,6 (IC del 95%: 2,9-4,5). 60 mg de codeina mas paracetamol produce alivio del dolor
adicional incluso en dosis Unicas orales, pero puede estar acompafiado por un aumento del
adormecimiento y vértigos. La eficacia analgésica de codeina e ibuprofeno ha sido
evaluada en un metaanalisis, siendo la combinacion de 400mg de ibuprofeno con 60mg de
codeina superior al ibuprofeno solo, contribuyendo el opioide a incrementar el alivio del
dolor en un 8%. Los efectos adversos fueron mayores probablemente por la dosis alta de
codeina. La combinacion de ibuprofeno de 400mg y codeina de 30mg ha sido considerada
Optima por conseguir una buena eficacia analgésica con menos efectos adversos. El
tramadol tiene indicacion en dolor moderado. Una sola dosis de 100 mg por via oral en
dolor postoperatorio tuvo un NNT de 4,6 (IC del 95%: 3,6-6,4). El mareo, las nduseas y los
vomitos son sus efectos adversos mas frecuentes. La eficacia y tolerabilidad de la
combinacion de paracetamol de 325mg y tramadol de 37,5 mg comparada con tramadol
solo en la lumbalgia subaguda obtuvo similar analgesia con menos efectos adversos. La
combinacion en dosis fijas se ha mostrado también eficaz en dolor postoperatorio.

Opioides mayores

La morfina es el opioide de eleccion para el alivio inmediato del dolor severo o muy
severo. Esta indicada en infarto agudo de miocardio, sindromes traumaticos severos y
dolores viscerales intensos. Puede producir un aumento de la presion intrabiliar por su
accion sobre el esfinter de Oddi, no estando recomendada en el alivio del dolor en los
célicos biliares. La oxicodona es un agonista opioide disponible por via oral en
comprimidos de liberacion rapida y controlada. La combinacion de oxicodona de 10mg y
paracetamol de 650mg se ha evaluado en una revisién sistematica con méas de 1.000
pacientes. EI NNT fue de 2,7 (IC del 95%: 2,4-3,1). Se presentaron eventos adversos con
mayor frecuencia para el tratamiento combinado que para el placebo, pero generalmente se
describieron como leves a moderados.

Coadyuvantes

Son medicamentos que se utilizan para aliviar el dolor, solos o asociados con analgésicos, o
que tratan sintomas que lo acompafian, como el insomnio, la ansiedad y la depresién. Son
menos necesarios en dolor agudo. Las benzodiacepinas se utilizan para tratar la ansiedad
asociada o cuando existe la sospecha de un dolor psicégeno.

Estrategias de intervencion: analgesia multimodal
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La estrategia ideal serd aquella que logre el m&ximo bienestar del paciente con minimos
efectos adversos. La propuesta debe tener en cuenta la edad, el tipo de dolor, la intensidad,
el perfil de riesgo y la comorbilidad. En muchos casos puede ser suficiente un solo
farmaco. En otros, sera precisa la utilizacion de dos o més farmacos con el objetivo de
alcanzar el maximo bienestar del paciente. La asociacion de analgésicos con distinto
mecanismo de accién consigue mayor eficacia analgésica con menor toxicidad. No
deberian asociarse dos AINE por la mayor frecuencia de aparicion de efectos adversos.
Pueden exceptuarse AINE con aspirina en baja dosis e IBP asociados. El escalonamiento
analgésico en dolor agudo prolonga el sufrimiento del paciente. En dolor leve, la primera
opcion es paracetamol. Cuando el dolor es moderado, los AINE solos o asociados a
opioides menores son mas eficaces, y si deben evitarse, la asociacion de paracetamol con
opioides menores es una alternativa valida. Cuando el dolor es de tipo célico pueden ser
utilizados Metamizol o AINE como Diclofenaco o ketorolaco. En dolor severo puede ser
atil introducir opioides potentes, solos o asociados con paracetamol, Metamizol o AINE.

2.1.17 Mediciondel dolor

El tratamiento del dolor siempre ha sido dificil debido a su etiologia multiple, se han
desarrollado escalas para medir el dolor y evaluar la intensidad. La escala visual analogica
(EVA), emplea una linea horizontal de diez centimetros, en el extremo izquierdo se
encuentra la ausencia de dolor y en el derecho el dolor més intenso. Se solicita al paciente
gque marque con una linea el punto que indique la intensidad del dolor y se mide con una
regla milimetrada. (31)

Escala visual analoga (EVA 0-10 ¢cm)
I l

0 10
Ausencia de dolor El maximo dolor posible
Figura No.1. Escala de Valoracién Analdgica. Tomada de:

http://www.encolombia.com/medicina/materialdeconsulta/Farmacologia/Analg%C3%A9si
cos_para_cancer.htm

Otra manera de medir la intensidad del dolor es mediante la Escala Numérica (EN), es una
linea seccionada en diez partes iguales donde cero es la ausencia de dolor y diez su mayor
intensidad. Se pide al paciente que seleccione el nimero que mejor indique la intensidad
del sintoma que se esta evaluando. (32)

Es el método mas sencillo de interpretar y el mas utilizado (este esquema se ilustra en la
figura No. 2).
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Figura No. 2. Escala Numeérica para medir el dolor. Tomada de:
http://www.igb.es/dolor/dolores/dolor neuropatico.htm

2.1.18 Escalera analgésica de la OMS

En 1986, se public6 un programa propuesto por la OMS para el tratamiento de dolor
oncoldgico. Consiste en una escalera de tres peldafios que utiliza un pequefio grupo de
medicamentos con eficacia y seguridad terapéutica comprobada. Asi mismo, propone
lineamientos necesarios para el manejo del dolor :(27)

1.- Por via oral: ésta es la via de primera eleccion por ser mas comoda, segura, y
economica para el paciente, se debe de utilizar siempre que el paciente pueda tragar.

2.-Por horario: la administracion de analgésicos debe ser de forma regular, no esperar la
presencia de dolor, puesto que el objetivo de la terapia es mantener al paciente libre de
dolor.

3.-Por escalera: el esquema propuesto por la OMS (Figura No.3) esta probado y su alta
efectividad para el tratamiento del dolor reconoce la intensidad del dolor como la manera
de intervenir en la eleccidn del analgésico adecuado.

4.- De manera individual: EIl tratamiento del dolor debe ser personalizado; evaluar la
etiologia del mismo y las patologias del paciente con la finalidad de proporcionar una
farmacoterapia adecuada a sus necesidades.

Opioides mayores

Opioides menores * Buprenorfina

= Morfina
* Tramadol = Hidromorfona
No-opioides : gi(:\tijgrlgso deine = Fentanilo
» AINEs/ COXIBs * Oxicodona
= Paracetamol + no opioides

+ no opioides

+ adyuvante + adyuvante

+ adyuvante

—

Intensidad del dolor

Figura No. 3. Escalera analgésica de la OMS.
Tomada de: http://www.contraeldolor.com/2009/11/la-escalera-analgesica/
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http://www.iqb.es/dolor/dolores/dolor_neuropatico.htm

El primer escalén es util para tratar el dolor leve a moderado, utiliza los antiinflamatorios
no esteroideos (AINE), COXIB y paracetamol. El segundo escalén es para tratar dolor
moderado a severo y emplea opiodes menores o débiles como tramadol, codeina y
dihidrocodeina. Finalmente, el tercer escalon es para tratar el dolor intenso, se emplean
opiodes potentes como buprenorfina, fentanilo, morfina, oxicodona, en caso de ser
necesario, se pueden emplear coadyuvantes en cada escalon (su uso permite potenciar el
efecto de los analgésicos, disminuir dosis y toxicidad). Actualmente, los coanalgésicos mas
utilizados son: anticonvulsivantes (carbamacepina, benzodiacepinas, fenitoina, pregabalina,
gabapentina), antidepresivos triciclicos (amitriptilina), ansioliticos (alprazolam,
clonacepam, bromacepam), neurolépticos (holoperidol, clorpromazina, prometazina),
corticoides (prednisona, dexametasona, prednisolona).

Con el paso del tiempo, las nuevas necesidades para un tratamiento eficaz del dolor y el
esarrollo de técnicas y nuevos medicamentos se ha modificado la escalera analgésica de la
OMS adicionando un nuevo peldafio donde se emplean opiaceos potentes por via intratecal
o0 espinal (observar figura No 4).(33)

Opiaceos

" | Potentes
\‘ Opiaceos

ESPINAL

\ . Potentes
Dlhldrocode.ma por via NO
Dextropropoxifeno ESPINAL
Codeina Tramadol
INEs
- 1°Escalon *—— 2°Escalon —— L 3° Escalon - 4° Escalon -

Figura No. 4. Modificacion de la escalera analgésica de la OMS. Tomada de:
http://www.zambon.es/areasterapeuticas/02dolor/02manual/O4trata.analgesico/01.htm

2.1.19 Guia Farmacoterapeutica

La Guia Farmacoterapéutica (GFT) es una herramienta de transmision de la seleccién y
utilizacion de los medicamentos en el hospital. Es indispensable para mejorar la calidad de
la farmacoterapia y controlar el costo de la misma. La guia Farmacoterapeutica implica un
proceso dindmico, e interdisciplinar, cuenta en ocasiones con personal facultativo y de
enfermeria. Clasicamente, la Guia tiene partes bien definidas; la primera parte reune las
normas, recomendaciones y procedimientos internos relacionados con el uso de los
medicamentos (prescripcion, dispensacion, almacenamiento, etc.); una segunda parte que
contiene la descripcién de los medicamentos aprobados por el hospital, clasificados por
grupos terapéuticos, incluyendo informacion bésica de cada uno de ellos, como principio
activo, nombre comercial (solo si estd autorizado en el cuadro basico del hospital), forma
farmacéutica, cantidad de principio activo por unidad de presentacion (sélidos) o volumen
(liquidos), via de administracién, costo de la unidad y dosis remendadas para los
medicamentos de mayor demanda. La tercera parte comprende anexos de aspectos
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terapéuticos puntuales de interés que han sido motivo de consulta al Centro de Informacion
de Medicamentos (CIM), puede incluir medicamentos utilizados en insuficiencia renal,
embarazo, nutricion, farmacocinética, etc. Finalmente, la cuarta parte esté constituida por el
indice alfabético de todos los principios activos, nombres comerciales y grupos
terapéuticos.(34) ElI manejo de la guia es accesible para todos, debido a su formato de
bolsillo. Sin embargo, de existir cualquier duda, se puede consultar al servicio de farmacia.
La correcta utilizacion de la GFT por todo el personal sanitario del hospital garantiza una
optimizacién de eficacia, seguridad y economia del uso de medicamentos. De ser necesaria
la inclusién o exclusion de medicamento(s), debe rellenarse el impreso correspondiente,
documentado para su valoracion por la comision de farmacia. EI CIM es el responsable de
realizar un informe objetivo del medicamento implicado, debe incluir descripcion,
indicaciones terapéuticas, farmacocinética, posologia, efectos adversos, toxicidad,
interacciones y una evaluacion comparativa con otras alternativas terapéuticas. De modo
general, puede afirmarse que las guias farmacoldgicas persiguen la mejora cualitativa de los
medicamentos utilizados, es decir, promover el uso de los farmacos de mejor relacion
beneficio-riego-coste de entre los disponibles en la oferta general. (35)

2.2 Marco Teorico

2.2.1 Marco tedrico de Farmacovigilancia

Desde 1962 a consecuencia del gran niamero de nifios que presentaron malformaciones
congénitas por el uso de la talidomida, la OMS elaboré un programa de promocién de la
seguridad y eficacia de los medicamentos. Desde entonces, PIMM lleva un registro a través
de un formato, donde se especifica la terminologia y metodologia para codificar las
reacciones adversas. (36)

Algunos estudios retrospectivos han estimado que alrededor de 20 % de los individuos
tratados ambulatoriamente experimentan algun tipo de efecto adverso, la mayoria de ellos
leves. En los pacientes hospitalizados se ha detectado que entre 10 y 30 % presentan alguna
reaccion adversa durante su internamiento, lo que puede prolongar la estancia hospitalaria.
A su vez, en 5 % de los casos el motivo de la hospitalizacion fue precisamente un efecto
adverso.(16)

Alrededor del afio 2003, en el PIMM participaban 67 paises, los cuales reportaban un total
de 2 791 906 casos. Estados Unidos de Norteamérica fur el pais con mayor nidmero de
reportes, alcanzando el 90 %; en segundo lugar Inglaterra y en tercero Alemania. Sin
embargo, cuando se toma en consideracion el nimero de reportes por millon de habitantes/
afio, la situacion cambia ya que Nueva Zelanda resulto ser el pais con un desarrollo 6ptimo
del programa. Los AINEs eran los farmacos con mayor nimero de reportes a nivel
internacional; seguido de los antidepresivos, las vacunas bacterianas, los antipsicoticos y
las penicilinas.(37)

Se estima que el costo anual, en los Estado Unidos, por las reacciones adversas a
medicamentos asciende a 3600 millones de ddlares.(11)
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En un estudio descriptivo, prospectivo, realizado en la Unidad de Medicina Familiar (UMF)
No. 61 se reportaron 60 casos de sospecha de reacciones adversas, 37 de ellas
correspondieron al género femenino. EI grupo de fArmacos con mayor nimero de reportes
fueron los prescritos para enfermedades infecciosas y parasitarias, sequidos de farmacos
cardiovasculares y finalmente los analgésicos. EI 6rgano mas afectado por las reacciones
adversas de medicamentos fue la piel en un 76%; seguido del estomago, con un 10% y
finalmente las alteraciones de sistema nervioso. Cabe sefialar que el total de los efectos
adversos fue reversible.(13)

Los resultados de un estudio realizado por Nebeker et al. Muestran que, de un total de 937
admisiones hospitalarias, 483 fueron consecuencia de eventos adversos a medicamentos, lo
cual representa 52 reacciones adversas a medicamentos por cada 100 admisiones. De todas
las RAMs, el 9% resulta en dafios serios a la salud, 22% tienen que ser monitoreados e
intervenidos, 32% solo intervenciones y 11% s6lo seguimiento y un 27% pueden necesitar
intervenciones adicionales. Los errores de medicacion contribuyen con un 27% para que
ocurra una RAM.(38)

Un estudio sobre reporte de Reacciones Adversas a Medicamentos realizado por Bennett et
al, estima que las RAM producen 100 000 muertes anuales en los Estados Unidos de
Norteamerica.(12)

Una encuesta realizada por Argiello indica que solo el 14% de los encuestados notifica las
RAM, aunque no pueda precisar el medicamento, pero sélo el 9% las reporta siempre, por
lo que la gran mayoria, el 91% nunca las reporta o casi nunca lo hace.(11)

Un estudio que incluydé 600 pacientes, en 261 se presentaron reacciones adversas, 187
adultos y 74 nifios, con un indice de aparicion de este fendmeno del 61 y 20 %
respectivamente. Se observaron 511 RAM, 169 fueron definidas, 214 probables y 2
dudosas. Los medicamentos responsables de la mayor parte de las reacciones adversas
detectadas fueron la aminofilina y la fenitoina en los pacientes pediatricos y en los adultos
la furosemida, el manitol y también la aminofilina. (17)

2.2.2 Marco tedrico de Estudios de Utilizacion de Medicamentos

En 1966 y 1967 Engel y Siderius realizaron el que se suele citar como primer estudio
comparativo internacional de utilizacion de medicamentos. Estos autores prepararon un
informe sobre el uso de medicamentos en seis paises, y a pesar de que aplicaron métodos
rudimentarios, ya pudieron poner de relieve amplias diferencias en los patrones de uso.(25)
En los afios setenta, se constituye y amplia el Drug Utilization Research Group, un grupo
pluridisciplinario de investigadores interesados en esta cuestion, promovido y coordinado
por la Oficina Regional Europea de la OMS.(25)

Una cohorte que incluy6 10 184 pacientes con diagndstico de Osteoartritis y mayores de
65 afios de edad revela que en pacientes con una tasa de filtracién glomerular de 60-89
ml/min/1.73m? el uso prolongado de inhibidores selectivos de la COX-2 incrementa en un
25% el riesgo de progresion rapida de insuficiencia renal, con un Riesgo Relativo (RR) de
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1.25 a un Intervalo de Confianza (IC) de 95% que va de 1.05 a 1.47. Mientras que el uso de
AINE incrementa el riesgo en un 29%, (RR=1.29, IC 1.02-1.63). (39)

En un estudio prospectivo, doble ciego, publicado en 2010, se comparé la eficacia y
seguridad de ketorolaco, etoricoxib y Diclofenaco, encontrando que los tres medicamentos
son seguros y eficaces para el manejo de dolor postoperatorio a fractura de tobillo. (40)

En un estudio realizado por Sun Yeul Lee y colaboradores encontraron que 1 gr de
paracetamol IV posee similar efecto analgésico que 30 mg de ketorolaco en el tratamiento
del dolor leve a moderado causado por tiroidectomia, por lo cual, puede ser utilizado en
pacientes que tienen contraindicado el uso de AINEs.(8)

Los resultados de un estudio de casos y controles llevado a cabo en Dinamarca muestran
que el tratamiento a largo plazo con inhibidores selectivos de la COX-2 disminuye los
factores de riesgo para desarrollar cancer de pecho.(41)

En una cohorte que incluy6d 31 375 personas, se evalto la seguridad de cinco analgésicos
opiodes, los cuales fueron: Hidrocodona, Codeina, Oxycodona, Propoxifeno y Tramadol; se
encontré que el riesgo relativo por analgésico y por evento depende de la duracion del
tratamiento.(42)

Un metaanalisis que evallo el uso de AINEs después de intervenciones cardiacas encontrd
que dicho uso no se asocia a dafo renal si se utilizan en dosis y tiempo adecuados. (43)

Los resultados de una cohorte que incluyé a 10 184 adultos mayores con una media de uso
de AINEs (convencionales e inhibidores selectivos de COX-2) de 2.5 afios, indican que la
exposicion prolongada a dichos medicamentos incrementan el riesgo de progresion rapida
de insuficiencia renal crénica. En pacientes con insuficiencia renal cronica el uso de estos
medicamentos debe ser con cautela y no se deben administrar de manera cronica. (39)

Un estudio transversal multicéntrico con pacientes diagnosticados con Osteoartritis quienes
recibieron terapia con antiinflamatorios no esteroideos encontré que su uso incrementa el
riesgo cardiovascular y gastrointestinal. Ademas, una alta prescripcion de AINES no es
considerada apropiada de acuerdo a las recomendaciones por las agencias reguladoras y la
literatura cientifica.(44)

Un estudio prospectivo, aleatorizado, doble ciego, que incluyé 24 pacientes sometidos a
uvulopalatofaringoplastia indico que para el control del dolor es mas efectivo el uso de 30
mg de ketorolaco administrado por via intravenosa cada 8 hrs que 100 mg de ketoprofeno
administrado por via intravenosa cada 12 hrs.(45)

Un estudio realizado por Laura Plantinga et al, encontré que la prescripcion de AINE esta
presente en pacientes con Insuficiencia Renal Croénica (IRC) en todos sus estadios. No
obstante, las guias de la subespecialidad de nefrologia recomiendan no usar éstos
medicamentos en dichos pacientes.(46)
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Un estudio prospectivo que incluyd 180 pacientes evalto los patrones de prescripcion de
analgésicos en el postoperatorio, encontrando que tramadol presenta eficacia en el manejo
del dolor y sus efectos adversos son minimos ademas de ser un medicamento de bajo costo.

(7)

Un estudio clinico muestra que la administracion de un derivado de tiamina, benfotiamina,
causa una mejora significativa en pacientes con polineuropatia alcohdlica y neuropatia
diabética.(47)

Otro estudio clinico demuestra que la administracion sistémica de cianocobalamina
(vitamina B 12) en pacientes con dolor en la espalda baja, puede disminuir de manera
significativa el dolor y de igual manera, disminuir las dosis de acetaminofén como terapia
adjunta.(48)

Ponce Monter et al, en un estudio prospectivo, randomizado, doble ciego, donde comparan
la eficacia de diclofenaco contra diclofenaco méas vitaminas B (tiamina, piridoxina, y
cianocobalamina) en dolor postoperatorio por fractura de miembro inferior y cirugia
reportan que la administracion intramuscular (dos veces al dia) de diclofenaco mas
vitaminas B pone en evidencia que ésta combinacion puede ser una estrategia analgésica
postquirdrgica segura y a un costo accesible.(49)

2.2.3 Marco tedrico del dolor

El inadecuado conocimiento de técnicas efectivas para el manejo del dolor fue demostrado
en 1985 en un estudio de pacientes con cancer, donde acetaminofén y meperidina fueron
prescritos en un 85% aproximadamente. Menos de una tercera parte de los pacientes con
cancer en este estudio recibieron medicamento antes de cada 6 hrs.(50)

En la actualidad, el dolor agudo postoperatorio persiste como un sintoma de elevada
prevalencia. En diferentes paises se ha mostrado que entre un 20 y un 70% de los pacientes
lo padecen, incluyendo pacientes sometidos a cirugia ambulatoria.(51)

En un estudio descriptivo, prospectivo y observacional llevado a cabo en el hospital de
Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI se evaluaron 154 pacientes
postoperados, encontrando una prevalencia del dolor agudo postoperatorio de intensidad
moderada, severa e insoportable de un 47% en la unidad de cuidados postanestésicos y un
64% en el primer dia postoperatorio. En cuanto a la satisfaccion de los pacientes con la
analgesia ofrecida, el 19% reportan estar bastante satisfechos, 52% poca satisfaccion, 2 %
reportaron no estar satisfechos y el mismo porcentaje demostraron estar totalmente
satisfechos con el manejo y control del dolor postoperatorio.(51)

El manejo del dolor en urgencias ha sido, desde varios afios, tratado de manera deficiente.
Un estudio de pacientes con fracturas en extremidades muestra que sélo el 2% recibio
analgésicos.(50)

El impacto de la laparoscopia en el dolor posoperatorio es significativo, observandose una
disminucion media de un 34.8% en el dolor en reposo y de un 40% en el dolor en
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movimiento. Se registra una media de disminucion de uso de opiodes de un 36.9% en las
primeras 48 hrs.(30)

La incidencia del dolor crénico postoracotomia es elevada, registrandose porcentajes que
varian desde un 52 hasta un 80% de los casos. En un 19% el dolor es moderado o intenso.
En las artroplastias de cadera y rodilla, la analgesia regional continua, con sus diversas
opciones (bloqueo femoral con o sin bloqueo del nervio ciatico y bloqueo del plexo lumbar)
estd desbancando a las técnicas epidurales, ya que a igual calidad de analgesia para la
rehabilitacion precoz presenta menos efectos secundarios y menos riesgos.(30)

Un estudio realizado por Fernandez et al, encontr6é que el 79% de los pacientes habia sido
operado con anterioridad. ElI 39% de los mismos, recordaba haber sentido dolor en el
postoperatorio y de ellos el 46% catalogaba el dolor como moderado-intenso. En relacion a
la futura intervencion quirdrgica, el 65% preferia que se le administrase morfina. Para el
46% del personal de enfermeria, el temor de los efectos indeseables de los mérficos,
condicionaba su administracion.(52)

La incidencia de dolor crénico postoperatorio se cifra en un 11-47%, segun los distintos
procedimientos quirargicos, mientras que por cirugia abdominal mayor es de un 11 a un
18% en los primeros 5 afos.(30)

Un estudio realizado en Espafia sobre dolor en artroplastia/ artroscopia de rodilla muestra
que los valores de dolor percibidos por los pacientes fueron mayores a los deseables y las
técnicas analgésicas que se ponian en practica no eran las mas adecuadas ni eran
multimodales. De tal manera que los resultados ponen de relevancia una carencia
importante en cuanto a contenidos tedricos y de formacidn de facultativos especialistas en
traumatologia y personal de enfermeria que trata a dichos pacientes. (53)

En México, carecemos de estudios epidemioldgicos que estimen la prevalencia y frecuencia
del dolor crénico, sin embargo, se estima que afecta a 15% de la poblacion en general y
constituye un problema de salud publica. Las principales causas de morbilidad y
mortalidad estan asociadas a la presencia de dolor.(54)

Se ha evidenciado un alto porcentaje de dolor en pacientes hospitalizados, la intensidad del
dolor refiere ser leve, de acuerdo a la Escala Visual Analoga. Los pacientes post-
quirurgicos tienen mayor prevalencia de dolor respecto a los no quirurgicos, los niveles se
mantienen en el nivel moderado. El registro del dolor en el expediente clinico es de
77.1%.(55)

Un estudio realizado en Espafia muestra una intensidad de dolor de moderado a severo,
siendo el area quirdrgica la de mayor incidencia con un 62.6%, seguido del area de larga
estancia con un 56.6%. EI 33.3% de los pacientes, refirié bastante limitacion para realizar
actividades personales durante su ingreso (levantarse, lavarse, pasear, hablar, etc.). El dolor
es un sintoma muy frecuente en pacientes hospitalizados, su prevalencia aumenta conforme
incrementa la estancia hospitalaria y el progreso de la enfermedad. Un estudio revela que
entre un 60 a 80% de los pacientes hospitalizados presentan dolor de leve a moderado y un
35% dolor intenso. El dolor aumenta conforme a la edad de la persona, asi, en mayores de
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65 afios existe una prevalencia de 70 a 83% .(56) Estos datos muestran a esta patologia
como un problema de salud.

111 JUSTIFICACION

El dolor es un problema de salud publica que afecta a un gran nimero de mexicanos, es una
de las principales causas de consulta externa y para su tratamiento no se toman en cuenta
los lineamientos propuestos por la OMS.(55) EI dolor es un sintoma muy frecuente en
pacientes hospitalizados, su prevalencia e intensidad pueden aumentar con la estancia
hospitalaria, el progreso de la enfermedad y la edad de la persona. Se estima que entre un
60 y 80 % de los pacientes hospitalizados presentan dolor de moderado a severo y 35%
dolor intenso mientras que en pacientes mayores de 65 afos, la prevalencia del dolor es de
un 70 a 83%.(56) En México, se estima que 15% de la poblacion mexicana padece dolor
cronico y las principales causas de morbilidad y mortalidad estan asociadas a la presencia
de dolor.

Otro factor que contribuye al aumento y prolongacion del dolor en pacientes hospitalizados
es un manejo inadecuado del mismo, ya que en la mayoria de los hospitales no se mide la
intensidad del dolor, por lo que frecuentemente, el analgésico prescrito no es eficiente para
el tratamiento del mismo, y en consecuencia, aumenta la estancia hospitalaria y los gastos
consecuentes. El alto porcentaje de dolor es una de las principales razones de baja
productividad en los pacientes afectados, reduccion de la calidad de vida personal y
familiar, ademas de constituir un problema econémico para las instituciones de salud de
nuestro pais. Lo anterior sugiere la realizacion de estudios sobre el uso de analgésicos en
pacientes hospitalizados, con la finalidad de evaluar el uso racional de los mismos y las
repercusiones en los usuarios.(57)

En un estudio retrospectivo realizado en el Hospital General ISSSTE Pachuca, se observo
una prescripcion inadecuada de analgesicos. Dado lo anterior, se considera necesario
realizar estudios de evaluacion del uso de analgésicos y divulgar los resultados al personal
sanitario y proponer una adecuada valoracion de la intensidad del dolor, brindar una
farmacoterapia adecuada al paciente, evitando resultados negativos asociados a la
medicacion.(57)

IV HIPOTESIS

H1: La prescripcion de analgésicos en el Hospital General ISSSTE Pachuca no sigue los
lineamientos establecidos por la OMS

V. OBJETIVOS

5.1 Obijetivo general

Realizar un estudio farmacoepidemiolégico de uso de analgésicos en el servicio de
medicina interna de un hospital de segundo nivel de la ciudad de Pachuca y promover el
uso racional de medicamentos.
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5.2 Objetivos Especificos

1. Caracterizar a la poblacién en estudio (edad, género, motivo de egreso, alergias,
dias de estancia hospitalaria, servicio, diagndstico y patologias concomitantes).

2. ldentificar la prevalencia de dolor en la muestra.

3. ldentificar y analizar los analgésicos y coadyuvantes prescritos de acuerdo a la
indicacion.

4.  Calcular las Dosis Diarias Definidas para los analgésicos de mayor frecuencia en
prescripcion.

5. Analizar las principales variables asociadas a la prescripcion de analgésicos.

6. Identificar y analizar las interacciones medicamentosas entre analgésico-analgésico
y analgeésico y otros medicamentos.

7. Elaborar una propuesta de Guia Farmacoterapéutica para el uso de analgésicos.

VI. MATERIAL Y METODOS

6.1 Tipo de Estudio

Estudio prospectivo, transversal, documental y correlacional en el Hospital General “B”
ISSSTE Pachuca, durante el periodo de diciembre 2010 a junio de 2011.

6.2 Seleccién y Tamafio de la Muestra

El estudio incluyé todos los expedientes de pacientes hospitalizados en el servicio de
medicina interna, durante el periodo de estudio por lo que el muestreo fue no
probabilistico.
Criterios de inclusion

1. Expedientes de pacientes hospitalizados durante el periodo de estudio.

2. Pacientes con prescripcion de analgésico por lo menos de 24 horas.

Criterios de exclusion
1. Expedientes del servicio de neonatos, urgencias y terapia intensiva.

Criterios de eliminacién
1. Expedientes ilegibles.

2. Expedientes con informacion incompleta (dosis, intervalo de dosificacion, duracién
de tratamiento, via de administracion,).

3. Pacientes que fueron trasladados a otro servicio y no concluyeron su tratamiento
analgésico.
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Obtencién de los datos

La informacion se obtuvo de todos los pacientes que ingresaron al servicio de
hospitalizacion del Hospital General “B” ISSSTE Pachuca durante el periodo de estudio.
Para tener acceso a la revision de los expedientes se solicitdé autorizacion al Jefe de
Ensefianza del Hospital y se selecciond el horario mas indicado para recabar la
informacidn. Para el levantamiento de la misma, se utilizaron los Formatos de recopilacion
de datos del paciente y del tratamiento terapéutico concomitante y el Formato de
recopilacion de datos para cuantificar y analizar las interacciones, (Anexos 1y 2
respectivamente).

6.3 Recoleccion de datos

> Caracterizacion de la poblacion

Se utiliz6 el Formato de Recopilacion de Datos del Paciente y Tratamiento Concomitante
(anexo 1), se caracterizd a la poblacion tomando en cuenta las siguientes variables: edad,
género, motivo de egreso, alergias, dias de estancia hospitalaria, servicio, diagndstico y
patologias concomitantes.

»  ldentificar la prevalencia de dolor en la muestra

Se utilizé el formato del anexo 2 para cuantificar la prevalencia del dolor e intensidad del
mismo.
»  ldentificar y analizar los analgésicos y coadyuvantes prescritos de acuerdo a

la indicacion

Con el Formato de Recopilacion de Datos del Tratamiento del Dolor (anexo 2), se calculo
la prevalencia de analgésicos y coadyuvantes (por grupo terapéutico y por principio
activo).

»  Calcular las Dosis diarias Definidas para los analgésicos de mayor
frecuencia en prescripcion.

Para cuantificar el consumo de analgésicos se usé la Dosis diaria Definida por cien camas
dia, mediante la formula que sigue.

consumo de farmaco

P en mg durante un periodo
DDD/100 camas/dia= DDD en mg x n? de dias incluidos en x 100

el periodo x n? de camas x % de ocupacion

»  Analizar las principales variables asociadas a la prescripcion de analgésicos.

Se emplearon los Formatos de Recopilacion de Datos del Paciente y Tratamiento
Concomitante asi como el de Recopilacién de Datos Para Cuantificar y Analizar las
Interacciones, (anexos 1y 2) y se obtuvieron las variables de mayor prevalencia.
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> Identificar y analizar las interacciones medicamentosas entre analgésico-
analgésico y analgésico y otros medicamentos

De los datos recabados en los anexos 1y 2, se cuantificaron y analizaron las interacciones
potenciales entre analgésico-analgésico y analgésico-otros medicamentos, de acuerdo a la
literatura. Se reportaron de acuerdo al tiempo de aparicion, severidad y documentacion.

e Tiempo de aparicion: se considera de aparicion lenta si los efectos tardan en
aparecer dias e incluso semanas 0 meses o rapida si los efectos se presentan en las
primeras 24 horas después de haber administrado los medicamentos que presentaron
la interaccion.

e Severidad : se denota como mayores si los efectos pueden poner en riesgo la vida
del paciente o causar dafio permanente; moderadas si los efectos pueden causar
deterioro en el estado clinico del paciente y puede requerir tratamiento adicional o
incrementar su estancia hospitalaria con el fin de revertir dichos dafos. Se considera
menores a los efectos leves que no necesiten tratamiento adicional.

e Documentacion: es la certeza de que la interaccion pudo ocurrir, dicho fundamento
estd basado en documentacion biomedica y se establece si se ha demostrado que la
interaccion ocurre en estudios controlados; probable, si se han presentado algunos
casos, pero no se ha demostrado en estudios clinicos; sospechosa, si los efectos
pudieron ocurrir, hay datos validos pero se necesitan realizar mas estudios para
reforzar la informacion y, posible si los efectos podrian ocurrir, pero las evidencias
son limitadas.

» Elaborar una propuesta de Guia Farmacoterapéutica para el uso de analgésicos

Como una manera de promover el uso racional de medicamentos se propuso la elaboracion
de una Guia Farmacoterapéutica asi como los medicamentos a incluir en dicho documento.

6.4 Andlisis estadistico

Se utilizo el Statistical Package for the Social Sciences (SPSS), y se realizo andlisis
descriptivo para caracterizar a la poblacion, se calcularon medidas de tendencia central y de
dispersion para variables continuas y se obtuvieron razones y proporciones (porcentajes)
para variables cualitativas. Se realizd0 analisis bivariado entre las prescripciones de
analgésicos y las principales variables asociadas a las mismas.

6.5 Aspectos €ticos
De acuerdo con el Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para

la Salud publicado en diario Oficial de la federacién (DOF) el dia 6 de enero de 1987, en el
titulo segundo, capitulo 1, en el articulo 17,este proyecto se considera una investigacion sin

33



riesgo, ya que emplea técnicas y métodos de investigacién documental y no realiza ninguna
intervencion o modificacion intencionada en las variables fisioldgicas, psicologicas y
sociales de los individuos que participan en el estudio, entre los que se consideran:
cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes clinicos y otros, en los que no se le
identifique ni se le traten aspectos sensitivos de conducta. A todo estudio que utilice los
anteriores instrumentos para la recoleccion de informacién se le considera una
investigacion sin riesgo.(58)

VIlI. RESULTADOS

El presente estudio se realizo en el Hospital General “B” ISSSTE Pachuca, durante el
periodo de Diciembre de 2010 a Junio de 2011; se revisaron 790 expedientes clinicos de
pacientes hospitalizados, s6lo 420 cumplieron con los criterios de inclusion.

7.1 Caracterizacién de la poblacion

De la muestra analizada, el 64.3% (270 expedientes) correspondié al género femenino. El
rango de edad de los pacientes atendidos fue de 15 a 96 afios, con un promedio de 59.99+
17.43 afos. La edad con mayor frecuencia (15 pacientes) fue de 62 afios. Para el analisis de
datos, las edades se organizaron en intervalos siendo el de 59 -69 afios con mayor
frecuencia, con un total de 101 personas; de las cuales, 64 corresponden al género
femenino (Figura 5). En todos los grupos etarios es mayor el nimero de mujeres que de
varones.
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Figura 5. Distribucidn de frecuencias de edad por intervalos.

En la figura 6 se observa la frecuencia de motivo de egreso hospitalario, en primer lugar se
encuentra mejoria con un 90.25 % (379 pacientes, de los cuales, 240 corresponden al
género femenino); seguido por defuncion con un 4.5% (19 casos, de ellos 16 son del género
femenino); los intervalos de edad con mayor prevalencia de egreso por mejoria son los de
48-58 y 59-69 afios con 81 y 95 casos respectivamente, mientras que los intervalos de 59-
69, 70-80 y 81-91 afios presentan la mayor frecuencia de alta por defuncién (5 casos en
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cada uno). Cabe sefialar que los diagndsticos mas frecuentes corresponden a fracturas,
colecistectomia, complicaciones diabéticas, trombosis venosa y neumonia, de ellos, todos
causaron mortalidad, excepto trombosis venosa. Respecto al egreso por enfermedad
concomitante, HTA causa 82 egresos por mejoria'y 5 por defuncion.
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Figura 6. Motivo de egreso de pacientes hospitalizados

Del total de expedientes clinicos que ingresaron al estudio, en un 7% (29 expedientes) se
reportd ser alérgico a medicamentos, penicilina ocupd el primer lugar con 11 casos (8
mujeres y 3 hombres), le siguen Diclofenaco, pravastatina y penicilina + ondansetron con
dos casos cada una; al realizar un analisis por edad, se encontré que en un rango de 48 a 80
afios se detectaron el mayor nimero de alergias, cubriendo un total de 21, de las cuales el
38% correspondié a penicilina. En el siguiente grafico se muestran los resultados antes
mencionados.
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Figura 7. Principales alergias de la poblacion en estudio

Los pacientes fueron agrupados de acuerdo a los dias de su estancia hospitalaria (Figura 8),
siendo el intervalo de 1 a 5 dias el de mayor frecuencia (35.5%) seguido de 6 a 10 dias con
un 32.9% y en tercer lugar el de 11 a 15 dias con un 16%. El género femenino predomind
en todos los intervalos de dias de estancia hospitalaria, excepto en el rango de 16 a 15,
donde es mayor el nimero de varones. Y en el intervalo de 31 a 35 dias, en el cual, existe
igual nimero de ocupacion por género. Respecto a los dias de estancia hospitalaria por
servicio, Medicina Interna atendié méas pacientes (60) en el intervalo de 6 a 10 dias, y le
sigue Cardiologia con tan solo 10 pacientes mientras que Cirugia, Traumatologia,
Ginecologia y Urologia atendieron méas pacientes en el intervalo de 1 a 5 dias (52, 35,14y
7 estancias respectivamente). Los expedientes clinicos que reportaron mayor permanencia
de 1 a 5 dias corresponden a la edad que oscila entre 48 y 58 afios, mientras que los
pacientes con edad de 59 a 69 afos estuvieron mayoritariamente en un rango de 6 hasta 30
dias.
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Figura 8. Dias de estancia hospitalaria por intervalos.

Del total de la poblacion que ingresé al estudio, la mayor cantidad de expedientes clinicos
estuvieron a cargo del servicio de Medicina Interna (36.2%), seguido de Cirugia (23.6%),
Traumatologia (21.2%) entre otros (Tabla 3). Los principales diagnodsticos atendidos en
Medicina Interna fueron: complicaciones diabéticas, trombosis venosa y neumonia (25, 14
y 14 casos respectivamente), mientras que colecistectomia (40 diagnosticos) estuvo en el
area de cirugia y fracturas en traumatologia y ortopedia. EI género femenino prevalecié en
todos los servicios, excepto en urologia. La siguiente tabla ilustra la frecuencia de
expedientes clinicos por servicio.

Servicio Frecuencia Hombres % Mujeres % Total %
Medicina interna 152 13.8 22.4 36.2
Cirugia 98 8.3 15 23.3
Traumatologia y 89 6.4 14.8 21.2
Ortopedia
Cardiologia 27 1.7 4.8 6.5
Urologia 15 2.1 1.4 3.5
Ginecologia 15 0 3.6 3.6
Otros 24 3.3 2.4 5.7

420 35.6 64.4 100.0

Tabla 2. Servicios médicos con mayor frecuencia de pacientes.

Respecto a los casos de morbilidad, hay mayor prevalencia en mujeres, excepto neumonia,
que es igual en cada género, fracturas fue el diagndstico mas frecuente, con 88 casos, como
se muestra en la figura 9. Los intervalos de edad con mayor indice de éste diagndstico
fueron el de 59-69 afios con 24 casos, seguido de 81-91 afios con 18 pacientes.
Colecistectomia fue mas frecuente en los intervalos de 59-69 y 48-58 afios con 13 y 10
casos respectivamente. Los pacientes con neumonia y complicaciones diabéticas fueron
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atendidos por el servicios de medicina interna, colecistectomia estuvo a cago de cirugia
mientras que fracturas en traumatologia y ortopedia.
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Figura 9. Diagndsticos mas frecuentes por género.

Las enfermedades concomitantes detectadas en el estudio correspondieron al tipo cronico
degenerativas, entre ellas destaca HTA con 93 casos, seguido de DM y asociaciones de DM
e HTA (figura 10). De acuerdo al género, existio mayor prevalencia en las mujeres, excepto
en DM2+ HTA donde es ligeramente mayor en varones. En pacientes cuyo rango de edad
va de 37 a 92 afios, hipertension arterial se ubicdé como la principal enfermedad
concomitante (106 diagnosticos).
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Figura 10. Enfermedad concomitante por género.
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7.2 Prevalencia de dolor en la muestra

De los 420 expedientes clinicos analizados, s6lo se indico la presencia de dolor e intensidad
en 54 de ellos (12.9%), teniendo una prevalencia del 57.4 y 42.6%, para el género femenino
y masculino, respectivamente. A continuacion se muestran graficamente éstos resultados.

Frecuencia de indicacion de dolor

H Noindica HLleve Moderado ™ Severo

24

Figura 11. Reporte de dolor e intensidad.

Como se indica en la tabla 4, los expedientes clinicos con mayor reporte de intensidad de
dolor comprendieron los del intervalo de edad 59-69 afios seguido de 81-91 afios y en tercer
lugar 48-58 afios con 17, 11 y 9 casos respectivamente. En el intervalo de 59-69 se
reportaron 8 casos de dolor leve y 8 de moderado y s6lo 1 de dolor intenso, mientras que en
el intervalo de 81-91 afios fueron 8 casos de dolor moderado y 3 de intensidad leve, por
altimo, en 5 expedientes se indico dolor leve, 3 con intensidad moderado y 1 con dolor
intenso en el intervalo de 48-58 afios.

Intervalo de edad

(afios) Masculino Femeninno

Prevalencia % n Prevalencia % N
15a25 0 5 0.24 10
26a36 0 8 0.72 15
37a47 0.48 18 0.95 41
48 a 58 1.43 30 0.72 61
59 a 69 2.40 37 1.67 64
70a80 0.48 31 0.95 43
81a91 0.48 20 2.14 32
92 y mas 0.24 1 0 4

Tabla 3. Prevalencia de dolor por género y edad.

Los pacientes cuyo diagnéstico fue complicaciones diabéticas indicaron mayor dolor, (14
casos, de ellos 8 con intensidad leve y 6 de moderada intensidad) seguido de fracturas (11
reportes, intensidad leve y moderado con 5 casos cada uno y 1 de dolor intenso) y
finalmente colecistectomia, trombosis venosa y neumonia con 1 reporte de dolor leve cada
uno. La enfermedad concomitante con mas reportes de dolor fue HTA con 7 indicaciones
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(2 de intensidad leve y 5 de moderada), seguido de DM1+HTA con 6 casos (2 de leve
intensidad y 4 de moderada) y en tercer lugar DM1 con 5 reportes de intensidad leve. En la
siguiente figura se observa la intensidad de dolor por diagndstico.

14 13
12 4 1
10 8
8 .
6 | 55 M Leve
4 - B Moderado
2 - 1 0 1 0 1 0 Severo
; . m°
CH Q@ () & ° i
(’}'& &06\ &’50 S @OQ O\"\
@ ’@g L S >
< o N N\ <
0\6 C
Diagndstico

Figura 12. Intensidad de dolor por diagnostico.

Los servicios de Urologia y Ginecologia no reportaron intensidad de dolor, en todos los
demas, es mayor la prevalencia en el genero femenino. En la tabla 5 se indican los
resultados anteriores.

Prevalencia %

Servicio Hombres Mujeres Total
Medicina interna 10 15 25
Cirugia 2 3 5
Traumatologia 7 10 17
Cardiologia 0 2 2
Urologia 0 0 0
Ginecologia 0 0 0
Otros 4 1 5
Total 23 31 54

Tabla 4. Prevalencia de dolor por género y servicio.

Los servicios médicos con mayor reporte de intensidad de dolor fueron Medicina interna
con 14 indicaciones de dolor leve, 10 con moderado y 1 con severo; en Traumatologia 9
pacientes tuvieron dolor leve, 7 dolor moderado y 1 con severo, y finalmente Cirugia con 2
casos de intensidad leve y 3 moderado.
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Figura 13. Intensidad de dolor por servicio.

7.3 Identificar y analizar los analgésicos y coadyuvantes prescritos de acuerdo a
la indicacion.

Los analgésicos con mayor prescripcion en monoterapia son AINEs (figura 14); el primer
lugar lo corresponde a ketorolaco con 166 indicaciones.
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Figura 14. Monoterapia algica.
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Todos los analgésicos se administraron en un mayor nimero de mujeres que de
excepto Tramadol, que se administré en la misma cantidad para ambos sexos.
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Figura 15. Monoterapia de analgésicos por genero.

En cuanto a la indicacion de analgésico de acuerdo al diagndstico principal del paciente,
sobresale ketorolaco en los diagndsticos de fractura, complicaciones diabéticas y
colecistectomia con un total de 29, 17 y 17 prescripciones respectivamente; en neumonia y
trombosis venosa se destaca Diclofenaco con 7'y 3 prescripciones.

De igual manera, el analgésico mas prescrito por servicio fue ketorolaco (tabla 7), en
medicina interna tuvo 61 indicaciones, 36 en cirugia, en traumatologia y ortopedia 29, 14

en cardiologia y 6 en urologia. En los servicios de

medicina interna, cirugia y

traumatologia, el analgesico que ocupa la segunda posicion es Diclofenaco, mientras que
en cardiologia es tramadol y Clonixinato de lisina en urologia.

Servicio Analgésico
Ketorolaco Diclofenaco Clonixinato Metamizol Tramadol

Medicina | 61 31 19 9 12
Cirugia 36 15 6 10 8
Traumatologia 29 19 2 9 7
Cardiologia 14 2 1 1 4
Urologia 6 2 3 0 0
Ginecologia 8 1 0 1 0
Otros 12 2 3 2 1
Total 166 72 34 32 32

Tabla 5. Prescripcidn de analgésico por servicio.
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En todos los intervalos de edad, ketorolaco es el méas prescrito, el segundo lugar lo ocupa
Metamizol en el intervalo de 15 a 25 afios, Diclofenaco en el rango de 26 a 91 afios y en
mayores de 92 afos se encuentra Clonixinato de lisina. En los tres niveles de intensidad del
dolor (leve, moderado y severo) destaca la prescripcion de ketorolaco, le sigue Diclofenaco
en intensidad leve y moderada y por Gltimo tramadol cuando el dolor es leve y Metamizol
cuando es moderada su intensidad.

En la figura 16 se hace mencion a las prescripciones de analgésicos en politerapia, todos los
esquemas fueron combinaciones de AINEs, excepto la de ketorolaco + tramadol.

B Ketorolaco + Diclofenaco
B Ketotolaco + Metamizol
m Ketorolaco + Tramadol

B Diclofenaco + Metamizol
B Ketorolaco + Clonixinato

W Otros

Figura 16. Politerapia analgésica.

Todas las combinaciones fueron mas frecuentes en el género femenino; tomando en cuenta
la edad, en el intervalo de 15 a 25 afios, la asociacion de ketorolaco + Diclofenaco fue la
mas frecuente (4 prescripciones), en el intervalo de 26 a 36 afios, ketorolaco+ Diclofenaco,
ketorolaco + Metamizol y ketorolaco + Clonixinato fueron las combinaciones que ocupan
el primer lugar en prescripcion (2 casos cada uno); ketorolaco + tramadol fue la primera
indicacion (7 prescripciones) en pacientes que oscilan entre 37 y 47 afios de edad, en el
rango de 48 a 58 afios, ketorolaco + Diclofenaco ocuparon el primer lugar (14
indicaciones), en el rango de 81 a 91 afios ketorolaco+ Diclofenaco y Diclofenaco +
Metamizol fueron las combinacién mas frecuente (6 expedientes clinicos en cada uno) y
finalmente ketorolaco + Metamizol fue la asociacién de analgésicos mas prescrita en
pacientes mayores a 92 afios. La tabla 8 indica los resultados expuestos con anterioridad.
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Intervalo de edad

(afios) Combinacidn analgésico

Ketorolaco  Ketorolaco Ketorolaco

+ + Ketorolaco Diclofenaco +

Diclofenaco Metamizol + Tramadol + Metamizol Clonixinato Otros
15a25 4 2 1 3 0 2
26a36 2 2 1 1 2 6
37a47 7 5 6 15
48 a 58 14 12 9 7 5 17
59 a 69 18 7 10 9 3 23
702 80 4 10 3 7 21
81a91 6 2 6 3 15
92a102 0 3 0 1 0 2
Total 54 44 39 35 26 101

Tabla 6. Combinaciones de analgesicos por intervalo de edad

En cuanto a la politerapia algica de acuerdo a las patologias del paciente (tabla 9), en
fracturas existié una mayor prevalencia de Diclofenaco + Metamizol (24 prescripciones),
en complicaciones diabéticas y colecistectomia, ketorolaco + tramadol con 6 y 9
indicaciones respectivamente, ketorolaco + Diclofenaco tuvo 3 indicaciones en neumonia y
finalmente en trombosis venosa con dos prescripciones cada uno, ketorolaco + Diclofenaco,
ketorolaco + Tramadol y Diclofenaco + Metamizol. En relacién a la intensidad del dolor,
ketorolaco + Diclofenaco y ketorolaco + Metamizol coexistieron como la principal
politerapia, cuando el dolor fue severo se administro ketorolaco + tramadol.

Diagnéstico Combinacién de analgésico

Ketorolaco Ketorolaco Diclofenaco Ketorolaco

+ + Ketorolaco + +

Diclofenaco Metamizol + Tramadol Metamizol Clonixinato Otros
Fractura 15 16 7 24 1 16
Colecistectomia 3 9 0 4 9
Comp diab 5 6 2 1 9
Trombosi 2 2 2 1 3
Neumonia 3 1 0 0 4
Otros 26 20 14 7 19 60
Total 54 44 39 35 26 101

Tabla 7. Politerapia de acuerdo al diagnostico.
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En los servicios de traumatologia, medicina interna, y urologia se prescribié con mayor
magnitud ketorolaco +Diclofenaco (18,14 y 10 indicaciones en cada uno), mientras que en
cirugia ketorolaco + Metamizol (15 veces) y en ginecologia ketorolaco + tramadol en 3
ocasiones. De acuerdo a la permanencia en el hospital, principalmente se indic6 ketorolaco
+ Diclofenaco (22 veces) en el intervalo de 1 a 5 dias, ketorolaco + Metamizol (15
prescripciones) en el intervalo de 6 a 10 dias, en estancias de 11 a 15 dias fueron las dos
combinaciones mencionadas con anterioridad (12 cada una), en el rango de 16 a 30 dias se
indicd ketorolaco + tramadol (13 veces) y finalmente de 31 a 35 dias fue ketorolaco+
Metamizol.

Como se muestra en la figura 12, entre los coadyuvantes analgésicos mas utilizados
destacan Butilhioscina con un 42.4 %, Difenilhidantoina con 16.5%, Clonacepam con
11.8%, entre otros. En relacién al sexo, se prescribieron mas coadyuvantes en las mujeres
que en los hombres. En cuanto a la edad, butilhioscina fue el més frecuente (35 casos) en el
rango de 37 a 91 afios. Butilhioscina prevalecié en dolor de baja intensidad, mientras que
Difenilhidantoina y Carbamacepina cuando el dolor fue de moderada intensidad.
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Coadyuvante analgésico

Figura 17. Coadyuvantes mas prescritos en dolor.

7.4 Dosis Diarias Definidas para los analgésicos de mayor frecuencia en
prescripcion.

El consumo de analgésicos durante el periodo en estudio se calculo en base a las
Dosis Diarias Definidas, siendo el ketorolaco el de mayor consumo (DDD= 4.62
mg), seguido por Metamizol (DDD=1.03). En la siguiente tabla se muestran los
resultados antes mencionados.
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Analgesico DDD tedrica Mg consumidos

DDD calculada

(mg) (mg)
Ketorolaco 30 74 910 4.62
Diclofenaco 100 21 450 0.66
Clonixinato 700 40 800 0.54
Metamizol 3000 336 000 1.03
Tramadol 300 20 850 0.64

Tabla 8. Dosis Diarias definidas calculadas para los principales analgésicos

7.5 Principales variables asociadas a la prescripcion de analgésicos

En cuanto a las variables asociadas a la prescripcion se encontraron los siguientes

resultados:

Correlaciones Valor estadistico
Intervalo de edad-prescripcion de analgésico 0.106
Enfermedades concomitantes —prescripcion 0.185
Intensidad del dolor-prescripcion 0.214
Diagnostico —prescripcion *0.004
Diagndstico-género *0.007
Enfermedad concomitante- intervalo de edad *0
Motivo de egreso-intervalo de edad *0.024
Geénero- servicio *0.006
Dias de estancia hospitalaria- servicio *0
Servicio médico-intensidad del dolor 0.080
Dolor- intervalo de edad *0.019
Dolor- género 0.666

Tabla9. Correlaciones entre variables *p<0.05
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7.6 Interacciones medicamentosas entre analgésicos- analgésicos y otros
medicamentos.

Respecto a las interacciones medicamentosas, se encontraron las siguientes(59):

Casos Farmacos Aparicion Severidad Documentacion Efectos Mecanismo Recomendacion

51 Ketorolaco- No Mayor Buena Puede Disminuye la | Descontinuar el uso
Enoxaparina especificada aumentar el | funcién plaquetaria | de ketorelaco antes de

riesgo de | y la coagulacion. iniciar terapia con

sangrado. Enoxaparina. Si se
requiere el uso
concomitante,
monitorear signos y
sintomas de sangrado.

54 Diclofenaco- Répida Contraindic | Pobre Puede causar | Aumenta la | Evitar el uso
ketorolaco ada Ulcera péptica, | irritacion concomitante de

sangrado gastrointestinal. AINEs.
gastrico  y/o
perforacion.

45 Diclofenaco- No Mayor Buena Puede Disminuye la | Evitar el uso

Enoxaparina especificada incrementar el | funcion plaquetaria, | concomitante de
riesgo de | disminuye la | anticoagulantes y
sangrado. coagulacioén. AINES para evitar

riesgo de sangrado.

44 Ketorolaco- Répida Contraindic | Pobre Puede causar | Aumenta la | Evitar el uso
Metamizol ado Ulcera péptica, | irritacion concomitante de

sangrado gastrointestinal. AINEs.
gastrico  y/o
perforacion.

35 Diclofenaco- Rapida Contraindic | Pobre Aumenta el | Aumenta la | Evitar el uso

Metamizol ado riesgo de | irritacién concomitante de
Ulcera péptica, | gastrointestinal. AINEs.
sangrado
gastrico  y/o
perforacion.

28 Omeprazol- Répida Mayor Excelente Reduccion de | Inhibicion del | Usar medicamentos
Clopidogrel la eficacia | metabolito activo de | que tengan menos

clinica de | clopidogrel debido | efectos inhibitorios
clopidogrel y | al metabolismo de | sobre el citocromo
aumento  de | omeprazol por el | CYP2C19 como
trombosis. citocromo pantoprazol, o
CYP2C109. lansoprazol.

26 Ketorolaco- Répida Contraindic | Pobre Puede causar | Aumenta la | Evitar el uso
Clonixinato de ado Ulcera péptica, | irritacion concomitante de
lisina sangrado gastrointestinal. AINEs.

gastrico  y/o
perforacion.

20 Omeprazol- Répida Moderado Buena Riesgo de | Aumenta la | Monitoreo de niveles
Digoxina toxicidad por | absorcién vy altera el | de digoxina asi como

digoxina. metabolismo de | signos y sintomas de
digoxina toxicidad.

17 Furosemida- Retardada Mayor Buena Aumenta el | La hipocalemia e | Monitoreo de potasio
Digoxina riesgo de | hipomagnesemia y magnesio;

toxicidad por | producida por | educacion al paciente
Digoxina. diuréticos aumenta | para evitar el
la bomba de Na- K | consumo de
ATPasa  inhibida | suplementos de
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por glucésidos
cardiacos.

potasio y magnesio.

11 Ketorolaco- No Mayor Buena Aumenta el | Disminucion de la | La administracion
Clopidogrel especificada riesgo de | funcién plaquetaria | de  Clopidogrel vy
sangrado y la coagulacion. AINEs debe ser con
precaucion.
Monitoreo de
farmacos para evitar
sangrado gastrico.
10 Ketorolaco- No Contraindic | Pobre Puede causar | Aumenta la | Evitar el uso
Acido especificada | ado Ulcera péptica, | irritacion prolongado.
acetilsalicilico sangrado gastrointestinal y
gastrico  y/o | reduce la union a
perforacion. proteinas
plasméticas de
ketorolaco.
6 Diclofenaco- Répida Contraindic | Pobre Puede causar | Aumenta la | Evitar el uso
Acido ado Ulcera péptica, | irritacion prolongado.
acetilsalicilico sangrado gastrointestinal.
gastrico  y/o
perforacion.
6 Omeprazol- Rapida Moderada Excelente Incremento de | Fluconazol inhibe el | Monitorear a
Fluconazol la metabolismo de | pacientes con eventos
concentraciéon | omeprazol mediado | adversos con
plasmatica de | por el complejo del | omeprazol  (diarrea,
omeprazol. citocromo dolor abdominal,
CYP2C19 dolor de cabeza).
yCYP3A4.
6 Diclofenaco- Retardada Moderada Buena Puede reducir | Disminucién de la | Monitorear la presion
Espironolactona eficacia sintesis de | sanguinea, cambios de
diurética, prostaglandinas peso, niveles de
hipercalemia renales. potasio y creatinina.
y posible
nefrotoxicidad
4 Omeprazol- Retardada Moderada Buena Incremento Inhibicion del | Ajuste de  dosis,
carbamacepina del riesgo de | metabolismo de | medicion de de
toxicidad de | carbamacepina. niveles  séricos vy

carbamacepin
a

signos de toxicidad
por carbamacepina.

Tabla 10. Interacciones medicamentosas

7.7 Propuesta de guia Farmacoterapéutica para el uso de analgésicos.

Con el objetivo de fomentar el

Uso Racional

de Medicamentos,

una de las

recomendaciones al hospital fue la elaboracion de una Guia Farmacoterapéutica para el uso
de analgésicos, los medicamentos propuestos para tal efecto son los siguientes:
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Clasificacion ATC de Medicamentos incluidos en la Guia Farmacoterapéutica

NO2AEO01. Analgésico. Derivados de la oripavina

A03BBO01. Antiespasmodico. Alcaloides semisintéticos de la
belladona, compuestos de amonio cuaternario.

NO3AFO1. Antiepilépticos. Derivados de la carboxamida.
MO1AMOL. Analgésico. Coxibs
NO3AEOL. Antiepilépticos. Derivados de la benzodiacepina.

MO1AX03. Analgésico. Otros agentes antiinflamatorios y
antirreumaticos no esteroideos

NO2ACO04. Opiodes. Derivados de la Difenilpropilamina.

MO1ABO5.Antiinflamatorios. Derivados del acido acético y
sustancias relacionadas.

NO3ABO02. Antiepilépticos. Derivados de la Difenilhidantoina
NO3AX12. Otros antiepilépticos

MO1AB15. Antiinflamatorios. Derivados del acido acético y
sustancias relacionadas.

NO02BBO02. Analgeésicos y antipiréticos. Pirazolonas
HO02ABO04.

NO2AF02. Opiodes. Derivados del morfinamo.
NO2BEO1. Otros analgésicos y antipiréticos. Anilinas.
NO3AX16. Otros antiepilépticos

NO02AX02.Analgésicos. Otros opiodes

Buprenorfina

Butilhioscina
Carbamacepina
Celecoxib
Clonacepam

Clonixinato de
lisina

Dextropropoxifeno

Diclofenaco
Difenilhidantoina

Gabapentina

Ketorolaco
Metamizol
Metilprednisolona
Nalbufina
Paracetamol
Pregabalina

Tramadol

Tabla 11. Propuesta de medicamentos para incluir en la Guia Farmacoterapéutica
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VIII. DISCUSION DE RESULTADOS

En el presente estudio, la frecuencia de pacientes hospitalizados del género femenino fue
de 270 (64.3%). El rango de edad de pacientes atendidos fue de 15 a 96 afios, con un
promedio de 59.99+ 17.43 afios. La edad con mayor frecuencia (15 pacientes) fue de 62
afios. Para el andlisis de datos, las edades se organizaron en intervalos siendo el de 59 -69
afios con mayor frecuencia, con un total de 101 personas; de las cuales, 64 corresponden al
género femenino. Cabe destacar que en todos los grupos etarios es mayor el namero de
mujeres que de varones. Estos datos concuerdan con las estadisticas de poblacion(60),
donde, la frecuencia del género femenino es mayor al masculino, asi mismo, corresponden
a la transicion epidemiolégica, pues actualmente la esperanza de vida promedio es de 75.7
afios (73.4 afios para hombre y 78.1 para mujeres), no obstante han incrementado las
enfermedades degenerativas, por lo cual, el pais cuenta con una poblacién méas longeva y
consecuentemente, el sector salud atiende enfermedades relacionadas con estos grupos
etarios.

Respecto al motivo de egreso hospitalario, en primer lugar se encuentra mejoria con 379
pacientes (240 del género femenino); seguido por defuncidén con 19 casos, de ellos 16 son
del género femenino; es posible que el mayor nimero de egreso femenino tanto por mejoria
y defuncion sea porque la mayoria de los pacientes atendidos durante el periodo de estudio
corresponden a éste género.

Los intervalos de edad con mayor prevalencia de egreso por mejoria son los de 48-58 y 59-

69 afios con 81 y 95 casos respectivamente, mientras que los intervalos de 59-69, 70-80 y
81-91 afos presentan la mayor frecuencia de alta por defuncion (5 casos en cada uno). Los
resultados son estadisticamente significativos (p<0.05), el mayor nimero de egresos por
mejoria son debidos a que en el rango de 48 a 69 afios se concentra una gran parte de la
muestra, mientras que el rango de 59-91 afios presenta los indices mas altos en defuncion
porque las complicaciones por enfermedades  degenerativas aumentan conforme
incrementa la edad, asi, a edades avanzadas, es mas probable tener un desenlace fatal en
comparacion con adultos jovenes. Cabe sefialar que los diagnosticos mas frecuentes
corresponden a fracturas, colecistectomia, complicaciones diabéticas, trombosis venosa y
neumonia, de ellos, todos causaron mortalidad, excepto trombosis venosa. Los resultados
no son estadisticamente significativos (p=0.562), por lo tanto, en éste estudio, el
diagnostico no condiciona el motivo de alta hospitalaria. En cuanto al egreso por
enfermedad concomitante, HTA causa 82 egresos por mejoria y 5 por defuncion. Dado que
HTA es la enfermedad concomitante con mas frecuencia en la muestra, es responsable del
mayor numero de egresos tanto por mejoria y defuncion, el resultado tiene significancia
estadistica (p=0.030).

En el 7% (29 expedientes) de los expedientes clinicos que ingresaron al estudio, se reportd
ser alérgico a medicamentos, de los cuales, penicilina ocupd el primer lugar con 11 casos (8
mujeres y 3 hombres), seguido por Diclofenaco, Pravastatina y Penicilina + Ondansetron
con dos casos cada una; estos resultados concuerdan con lo reportado en la literatura, pues
penicilina es el medicamento que mas alergias causa, se calcula que afecta a 10% de la
poblacion, ademas, es mas comun en mujeres que en hombres(61). De acuerdo a la edad, se
encontré que en un rango de 48 a 80 afios se detectaron el mayor nimero de alergias,
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cubriendo un total de 21, de las cuales el 38% corresponde a penicilina. Lo anterior,
posiblemente porque es el rango de edad que cuenta con la mayor cantidad de la muestra.

La estancia hospitalaria minima fue de 1 dia y la méxima de 35 dias, los dias de estancia
son muy variables, ya que dependen de las caracteristicas clinicas de cada paciente. Para
efecto del analisis se realizaron intervalos, siendo el de 1 a 5 dias el de mayor frecuencia
(35.5%) seguido de 6 a 10 dias con un 32.9% vy en tercer lugar el de 11 a 15 dias con un
16%. Respecto a los dias de estancia hospitalaria por servicio, Medicina Interna atendi6
mas pacientes (60 casos) en el intervalo de 6 a 10 dias, y le sigue Cardiologia con tan sélo
10 pacientes mientras que Cirugia, Traumatologia, Ginecologia y Urologia atendieron mas
pacientes en el intervalo de 1 a 5 dias (52, 35, 14 y 7 estancias respectivamente).
Estadisticamente existe significancia (p<0.05), puesto que los servicios de Cirugia,
Traumatologia, Ginecologia y Urologia atendieron a mas pacientes en el intervalo de 1 a 5
dias, ya que la mayoria de los diagndsticos de dichos servicios corresponden a postcirugias
y no requieren mas de 5 dias de hospitalizacion.

El género femenino predomina en todos los intervalos de dias de estancia hospitalaria,
excepto en el de 16 a 15 donde es mayor el niUmero de varones. Y en el intervalo de 31 a 35
dias, en el cual, existe igual nimero de ocupacion por género. Los expedientes clinicos que
reportan mayor permanencia de 1 a 5 dias corresponden a la edad que oscila entre 48 y 58
afios, mientras que los pacientes con edad de 59 a 69 afios estuvieron mayoritariamente en
un rango de 6 hasta 30 dias. La diferencia en estancia hospitalaria puede estar relacionada
con la edad, conforme ésta incrementa, todos los sistemas organicos se modifican, lo que
repercute en la farmacocinética de los medicamentos y consecuentemente en el efecto
deseado; asi mismo, pueden requerir mayor tiempo de observacion y hospitalizacion
respecto a pacientes jovenes.(62)

Del total de la poblacion que ingresé al estudio, la mayor cantidad de expedientes clinicos
corresponden al servicio de Medicina Interna (36.2%), seguido de Cirugia (23.6%),
Traumatologia (21.2%) entre otros. Los principales diagndsticos atendidos en Medicina
Interna fueron: complicaciones diabéticas, trombosis venosa y neumonia (25, 14 y 14 casos
respectivamente), mientras que colecistectomia (40 diagnosticos) estuvo en el area de
cirugia y fracturas en traumatologia y ortopedia. Medicina interna es el servicio que mas
morbilidades atiende, esta puede ser la razon por la cual, durante el periodo de estudio, fue
el servicio con mas pacientes, le siguen cirugia y traumatologia, el nimero de usuarios
atendidos aumenta porque principalmente son cirugias programadas, las cuales no
requieren hospitalizaciones prolongadas y el ingreso y egreso de éste servicio es muy
activo.

El género femenino prevalecio en todos los servicios, excepto en urologia. La razén puede
ser debido a que el género femenino es mas frecuente que el masculino, pero en urologia se
atendieron diagnosticos como litiasis renal (afecta a mas hombres que mujeres) y cancer
benigno de préstata (sélo en género masculino).

La literatura cientifica sefiala que el dolor es un sintoma de elevada prevalencia, en estados
Unidos y en muchas otras naciones industrializadas, de un 15-20% de la poblacién tiene
dolor agudo y un 25-30% dolor crénico(63), no obstante en nuestro pais, existen escasos
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reportes de prevalencia del dolor, y son pocos los hospitales que cuentan con unidades de
dolor agudo o siquiera con personal capacitado para el tratamiento del mismo(51).

Un estudio realizado por Swamy y cols, encontr6 que el dolor postoperatorio es mas
frecuente en mujeres que en hombres durante el dia de la cirugia y el primer dia
postoperatorio(63). Los resultados del presente estudio no son la excepcion, de los 420
expedientes clinicos analizados, s6lo se indic6 la presencia de dolor e intensidad en 54 de
ellos (1 2.9%), teniendo una prevalencia del 57.4 y 42.6%, para el género femenino y
masculino, respectivamente. Es probable que la mayor prevalencia de dolor en mujeres sea
porque es el género con mayor cantidad de expedientes clinicos analizados. La correcta
valoracion y clasificacion del dolor es muy importante, (8, 29, 64) ya que cada paciente
tiene una Unica percepcion del dolor, por lo tanto, requiere un plan individualizado para el
manejo del mismo, lo anterior, con el objetivo de minimizar los efectos causados por el
dolor postoperatorio como son: ansiedad, alteracion del patron del suefio, asi como
consecuencias cardiovasculares, neumonias, problemas en la curacién de heridas y
reduccion de la respuesta inmune.

Los expedientes clinicos con mayor reporte de intensidad de dolor comprenden los del
intervalo de edad 59-69 afios seguido de 81-91 afios y en tercer lugar 48-58 afios con 17,
12 y 9 casos respectivamente. Respecto al intervalo de 59-69 afios fueron 8 reportes tanto
de dolor leve y moderado y sélo 1 de dolor intenso, mientras que en el intervalo de 81-91
afios fueron 8 casos de dolor moderado y 4 de intensidad leve, por ultimo, en 6 expedientes
se indicd dolor leve, 2 con intensidad moderado y 1 con dolor intenso en el intervalo de 48-
58 afos. Como consecuencia del aumento de la esperanza de vida y de los habitos de vida
poco saludables, aparecen con frecuencia enfermedades asociadas, algunas que causan
dolor cronico o invalidez. Por ésta razon conforme incrementa la edad, aumentan los
factores de riesgo para sufrir dolor. (62) En este mismo sentido, con el aumento de la edad,
la frecuencia de aparicién de dolores atipicos como sintoma de diversas enfermedades,
retrasando su diagndstico y, por tanto, dificultando y complicando el pronoéstico, por
ejemplo: infarto agudo de miocardio sin dolor. (65)

Los expedientes clinicos en los que se indicé mayor intensidad del dolor fue en
complicaciones diabéticas, (14 casos, de ellos 8 con intensidad leve y 6 de moderada
intensidad) seguido de fracturas (11 reportes, intensidad leve y moderado con 5 casos cada
uno y 1 de dolor intenso) y finalmente colecistectomia, trombosis venosa y neumonia con 1
reporte de dolor leve cada uno. Posiblemente, el mayor reporte de dolor en pacientes
diabéticos sea consecuencia de neuropatia diabética, pues como lo reportan algunos
estudios (66-67) es una de las complicaciones mas comunes de ésta enfermedad pues se
calcula que afecta a un 10% de pacientes con Diabetes 1 y hasta un 50% con larga
evolucidn diabética; los sintomas de neuropatia diabética son muy comunes, no obstante,
la neuropatia subclinica es mas comun que la neuropatia clinica y al no ser detectada
aumentan las complicaciones de la misma. En cuanto a los pacientes con diagndstico de
fracturas, ocupan el segundo lugar en reporte de dolor por diagnostico, es viable porque es
la morbilidad con mayor prevalencia y ademas, segun lo indica la literatura, (68-69) son
padecimientos dolorosos y hospitalizacién prolongada. Se calcula que anualmente, en
Estados Unidos, se realizan unas 300 000 artroplastias, siendo las de cadera y fémur las
mas comunes. Ademas los padecimientos dolorosos son muy comunes en el periodo
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postoperatorio y estan asociados a un incremento en la estancia hospitalaria. La incidencia
de fracturas es bimodal, (70) con picos en jovenes y en personas de la tercera edad. En
gente joven predominan las fracturas de huesos largos, normalmente a consecuencia de
traumatismos intensos y con mayor frecuencia en hombres, mientras que después de los 35
afios de edad la incidencia asciende paulatinamente hasta volverse dos veces mayor en
mujeres.

La enfermedad concomitante con mas reportes de dolor fue HTA con 7 indicaciones (2 de
intensidad leve y 5 de moderada), seguido de DM1+HTA con 6 casos (2 de leve intensidad
y 4 de moderada) y en tercer lugar DM1 con 5 reportes de intensidad leve. Lo anterior
pueden ser consecuencia de las enfermedades concomitantes con mayor frecuencia, pues
HTA ocupa el primer lugar, y es acorde con la transicion demogréafica. (60)

Respecto a la indicacion de intensidad de dolor por servicios, Medicina Interna reporté en
14 expedientes dolor leve, 10 con moderado y 1 con severo; Traumatologia y Ortopedia
indico que 9 pacientes tuvieron dolor leve, 7 dolor moderado y 1 con severo, y finalmente
Cirugia con 2 casos de intensidad leve y 3 moderado. Ya que medicina interna es el
servicio que atendié a méas pacientes, cabe esperar que sea quien mas reportes de intensidad
de dolor indica, ademas, es el servicio que mas variabilidad de diagndsticos atiende, por lo
que las posibilidades de que el paciente sufra dolor aumentan, del mismo modo, aumenta la
probabilidad de indicar intensidad de dolor. En el servicio de Traumatologia y Ortopedia se
atendieron principalmente diagnésticos de fracturas de cadera, femur, tibia, y tobillo;
padecimientos reportados como presencia de dolor, antes y después de la operacion.(69)

Para el manejo de dolor se utilizaron esquemas de monoterapia y politerapia, en cuanto a
los primeros, todos son AINEs excepto tramadol que ocupa la ultima posicion; en primer
lugar se encuentra ketorolaco con 166 indicaciones, seguido de Diclofenaco con 72 casos,
después Clonixinato de lisina, Metamizol y tramadol con 34, 32 y 32 prescripciones
respectivamente. Todos los analgésicos se administraron en un mayor nimero de mujeres
que de hombres y Tramadol fue administrado en la misma cantidad para ambos sexos. Este
resultado se debe al azar, puesto que no tiene significancia estadistica (p>0.05), es posible
que la indicacion en mayor nimero de mujeres pueda ser porque la muestra de estudio esta
constituida por mas del 60% de éste genero. En cuanto a la indicacion de ketorolaco, es
posible que sean varios factores los que intervienen: es el analgésico que mas se adquiere
en el hospital, desconocimiento de técnicas de analgesia multimodal, ideologias del
personal médico sobre imposibilidad de control del dolor en el postoperatorio entre otros.

En cuanto a la indicacién de analgésico de acuerdo al diagndstico principal del paciente,
sobresale ketorolaco en los diagndsticos de fractura, complicaciones diabéticas y
colecistectomia con un total de 29, 17 y 17 prescripciones respectivamente; en neumonia y
trombosis venosa se destaca Diclofenaco con 7 y 3 prescripciones. Ortiz et al 2010 realizd
un estudio clinico doble ciego (49 pacientes concluyeron el estudio) en el que compard la
eficacia y seguridad de Diclofenaco (70 mg), ketorolaco (10 mg) y Etoricoxib (60 mg) en
dolor agudo causado por fractura de tobillo, obtuvo que la administracion por via oral dos
veces al dia de Diclofenaco, ketorolaco y etoricoxib es eficaz y segura durante 24 horas de
tratamiento(40). Por lo tanto, Diclofenaco y etoricoxib son alternativas al uso de ketorolaco
en dolor agudo causado por fractura de tobillo.
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Los resultados de un estudio clinico controlado (realizado por Sun Yeul Lee et al 2010) que
incluyé 80 pacientes, muestran que 1 gr de paracetamol por via intravenosa (IV) posee
similar efecto analgésico a 30 mg 1V de ketorolaco durante las primeras 6 horas posteriores
a tiroidectomia, por lo que paracetamol puede ser un medicamento alternativo al uso de
ketorolaco para la prevencion de dolor de intensidad leve a moderado en condiciones donde
la administracién de AINEs esta contraindicado,(8) amén de ser un medicamento de menor
costo a ketorolaco, por lo que su uso estd justificado de acuerdo a consideraciones
farmacoecondomicas. Lucas Gomes et al 2007 realizd un estudio prospectivo, aleatorizado,
doble ciego en 24 pacientes con el objetivo de comparar la eficacia de ketorolaco y
ketoprofeno en el manejo de dolor posterior a uvulopalatofaringoplastia encontrando mayor
eficacia con el uso de ketorolaco en el manejo del dolor durante las primeras 24 horas
posteriores a dicha cirugia.(45) De acuerdo a la literatura, existe eficacia y seguridad
comprobada en el uso de paracetamol, Diclofenaco y etoticoxib en el manejo de dolor
agudo postoperatorio por lo que pueden ser alternativas al uso de ketorolaco.

En todos los servicios, ketorolaco es el analgesico méas prescrito; en medicina interna tuvo
61 indicaciones, 36 en cirugia, en traumatologia y ortopedia 29, 14 en cardiologia y 6 en
urologia. En los servicios de medicina interna, cirugia y traumatologia, el analgéesico que
ocupa la segunda posicion es Diclofenaco, mientras que en cardiologia es tramadol y
Clonixinato de lisina en urologia. Los resultados anteriores son debidos al azar (p>0.05), es
factible que sea el analgésico con mayor stock en el hospital, por eso es utilizado como
primera eleccion, lo que concuerda con su alta prescripcion.

En todos los intervalos de edad, ketorolaco es el méas prescrito, el segundo lugar lo ocupa
Metamizol en el intervalo de 15 a 25 afios, Diclofenaco en el rango de 26 a 91 afios y en
mayores de 92 afios se encuentra Clonixinato de lisina. De acuerdo a documentaciones de
estudios clinicos controlados (7-8, 40, 45, 49) los AINEs son medicamentos con eficacia y
seguridad comprobada utilizados a las dosis recomendadas y en periodos cortos (menores a
5 dias) para el manejo del dolor de intensidad leve a moderada originado por padecimientos
traumaticos, cirugias, fracturas, entre otros, no obstante deben ser utilizados con precaucion
en pacientes mayores a 65 afios de edad o con factores de riesgo cardiovasculares,
gastrointestinales o renales, si es imprescindible, la administracion debe ser con ajuste de
dosis y menor a 5 dias por el balance negativo riesgo- beneficio; es conveniente sustituir la
administracion de AINEs por analgésicos como tramadol. Amén, el uso de AINEs a largo
plazo, dosis altas 0 con las caracteristicas antes mencionadas, incrementan el riesgo de
causar reacciones adversas a medicamentos; entre las que destacan: sangrados en el sitio de
la cirugia, del tubo gastrointestinal, insuficiencia renal aguda, asi como eventos
trombaticos.

En los tres niveles de intensidad del dolor (leve, moderado y severo) destaca la prescripcion
de ketorolaco, le sigue Diclofenaco en intensidad leve y moderada y por Gltimo tramadol
cuando el dolor es leve y metamizol cuando es moderada su intensidad. Estadisticamente
éstos resultados no son significativos (p>0.05) por lo que la prescripcién de analgésico no
se realiza de acuerdo a las condiciones algicas. Este resultado es acorde al reporte de
intensidad del dolor en pacientes hospitalizados, pues sélo se realizd en un 12.9% de la
muestra en estudio, por lo que cabe esperar un manejo inadecuado del mismo.
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Dentro de las farmacoterapias se prescribieron combinaciones de analgésicos de los que
destacan los del grupo farmacolégico (ATC) del grupo de antiinflamatorios derivados del
acido acético y sustancias relacionadas, Diclofenaco + ketorolaco con 54 indicaciones,44
prescripciones de ketorolaco + metamizol, en 39 expedientes clinicos de encontrd
ketorolaco + tramadol, Diclofenaco + metamizol ocup0 el cuarto lugar con 35 indicaciones,
en ultimo lugar, ketorolaco + clonixinato con una frecuencia de 26, entre otros. Es
importante sefialar que todas las combinaciones anteriores son incorrectas, excepto la de
ketorolaco + tramadol; el uso concomitante de AINES sistémicos esté contraindicado, pues
son farmacos con similar mecanismo de accion que no mejorarén la condicion dolorosa, no
obstante, aumenta el riesgo de sufrir Reacciones Adversas a Medicamentos; ademas, en el
estudio, hubo combinaciones de hasta tres AINEs, lo cual, potencializa los efectos
adversos (sangrados en el sitio de la cirugia, del tubo gastrointestinal, insuficiencia renal
aguda, asi como eventos trombdticos) que pueden sufrir los pacientes. Para brindar una
adecuada atencion a pacientes con dolor, es necesario utilizar escalas analgésicas, como la
EVA o la numérica, para medir la intensidad del mismo; asi como utilizar analgésicos con
diferentes mecanismos de accion y/o coadyuvantes, con el objetivo de disminuir dosis y por
consiguiente efectos adversos.(49)

Todas las combinaciones son mas frecuentes en el género femenino; tomando en cuenta la
edad, en el intervalo de 15 a 25 afios, la asociacion de ketorolaco + Diclofenaco fue la mas
frecuente (4 prescripciones), en el intervalo de 26 a 36 afios, ketorolaco+ Diclofenaco,
ketorolaco + metamizol y ketorolaco + Clonixinato fueron las combinaciones que ocupan el
primer lugar en prescripcion (2 casos cada uno); ketorolaco + tramadol fue la primera
indicacion (7 prescripciones) en pacientes que oscilan entre 37 y 47 afios de edad, en el
rango de 48 a 59 afios, ketorolaco + Diclofenaco ocuparon el primer lugar (32
indicaciones), en el rango de 81 a 91 afios ketorolaco+ metamizol fue la combinacién mas
frecuente (10 expedientes clinicos) y finalmente ketorolaco + metamizol fue la asociacion
de analgésicos mas prescrita en pacientes mayores a 92 afios. En la prescripcion de
cualquier medicamento, es de suma importancia tomar en cuenta la edad, pues en pacientes
geriatricos, la funcion de los drganos se ve disminuida, lo que puede alterar las
caracteristicas farmacocinéticas de los medicamentos. Lo anterior, hace referencia a la
necesidad de prescripcion y administracion cuidadosa de AINES, pues son un grupo de
analgésicos que tienen en comun la afeccion de la sintesis de prostaglandinas renales y con
ello, la disminucién de la funcion renal, ain mas en pacientes mayores de 65 afios de edad
o con insuficiencia renal aguda o cronica.(46)

En cuanto a la politerapia algica de acuerdo a las patologias del paciente, en fracturas
existio6 una mayor prevalencia de Diclofenaco + metamizol (17 prescripciones), en
complicaciones diabéticas y colecistectomia, ketorolaco + tramadol con 6 y 9 indicaciones
respectivamente, en neumonia ketorolaco + Diclofenaco tuvo 3 indicaciones y finalmente
en trombosis venosa con dos prescripciones cada uno, ketorolaco + Diclofenaco, ketorolaco
+ tramadol y Diclofenaco + metamizol. En relacion a la intensidad del dolor, ketorolaco +
Diclofenaco y ketorolaco + metamizol coexistieron como la principal politerapia, cuando el
dolor fue severo se administré ketorolaco + tramadol. La asociacidn de analgésicos correcta
es ketorolaco + tramadol, puesto que corresponden a farmacos de diferente mecanismo de
accion; sin embargo, las combinaciones de analgésicos mas prescritos fueron AINEs lo que
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esta catalogado como prescripciones incorrectas, debido a que tienen el mismo mecanismo
de accion y no mejoran las condiciones &lgicas, pero si aumentan las reacciones adversas,
maxime si el paciente tiene factores de riesgo como la edad, disminucion de la funcién
renal y/o hepética (46, 49).

En los servicios de traumatologia, medicina interna, y urologia se prescribié con mayor
magnitud ketorolaco +Diclofenaco (18,14 y 10 indicaciones en cada uno), mientras que en
cirugia, ketorolaco + metamizol (15 veces) y en ginecologia, ketorolaco + tramadol en 3
ocasiones. De acuerdo a la permanencia en el hospital, principalmente se indic6 ketorolaco
+ diclofenaco (22 veces) en el intervalo de 1 a 5 dias, ketorolaco + metamizol (15
prescripciones) en el intervalo de 6 a 10 dias, en estancias de 11 a 15 dias fueron las dos
combinaciones mencionadas con anterioridad (12 cada una), en el rango de 16 a 30 dias se
indicé ketorolaco + tramadol (13 veces) y finalmente de 31 a 35 dias fue ketorolaco +
metamizol. La prescripcion de AINEs debe ser cautelosa, varios estudios sefialan que se
han sobreusado y en algunas ocasiones, de manera indiscriminada (6) amén, han
ocasionado alrededor de 107 000 hospitalizaciones y 16 500 muertes por afio en Estados
Unidos de América. (40) Los datos anteriores hacen referencia a la necesidad de contar con
guias farmacoldgicas para el uso de analgésicos, con la finalidad de fomentar su uso
racional y disminuir posibles reacciones adversas que pueden incrementar la estancia
hospitalaria, dafiar la funcion de 6rganos como el rifion e higado y/o en casos graves,
provocar o contribuir a la muerte del paciente.

La escalera analgésica de la OMS recomienda el uso de adyuvantes analgésicos (farmacos
con baja potencia analgésica que combinados con AINES u opiaceos permiten disminuir los
requerimientos de estos y mejorar su perfil de efectividad y seguridad), como
antidepresivos, anticonvulsivantes, corticoides, etc. (71-72) Entre los coadyuvantes mas
utilizados en el Hospital General “B” ISSSTE Pachuca durante el periodo en estudio
destaco butilhioscina con un 42.4 %, difenilhidantoina con 16.5%, Clonacepam con 11.8%,
entre otros. En relacion al sexo, se prescribieron mas coadyuvantes en las mujeres que en
los hombres. En cuanto a la edad, butilhioscina fue el mas frecuente (35 casos) en el rango
de 37 a 91 afos. Butilhioscina prevalecié en dolor de baja intensidad, mientras que
Difenilhidantoina y Carbamacepina cuando el dolor fue de moderada intensidad. El uso de
butilhioscina se ha descrito en casos de dismenorrea, debido a su accion antiespasmaodica.
(73-74) Sin embargo a nivel hospitalario fue el mas utilizado, posiblemente por su costo
accesible, y ademas por su indicacion en contracciones postoperatorias, dolor
posthisterosalpingografia, colon irritable, espasmos de vias biliares y urinarias, Ulceras
gastrica y duodenal. Mientras tanto, los anticonvulsivantes se han utilizado en dolor
lancinante como en neuralgia del trigémino, neuropatias diabética e isquémica, neuralgia
postherpética, etc, ejercen su mecanismo de accion mediante el bloqueo de canales de Na*
disminuyendo o bloqueando las descargas repetitivas de alta frecuencia en la membrana
axonal.(71) Es probable que la fenitoina se haya utilizado en casos de dolor neuropatico,
pues una gran parte de los pacientes diabéticos padecen este tipo de dolor. Clonacepam esta
indicado en espasmo muscular y ansiedad en dolor agudo, fue prescrito con mas frecuencia
en pacientes mayores de 65 afios, posiblemente, porque a medida que aumenta la edad, las
complicaciones cronicas son mas prevalentes y los pacientes presentan mayor nivel de
ansiedad asi como episodios dolorosos.
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Respecto a los casos de morbilidad, hay mayor prevalencia en mujeres, excepto neumonia,
que es igual en cada género, fracturas fue el diagndstico mas frecuente, con 88 casos. Los
intervalos de edad con mayor indice de éste diagnostico fue el de 59-69 afios con 24 casos,
seguido del de 81-91 afios con 18 pacientes. Colecistectomia es mas frecuente en los
intervalos de 59-69 y 48-58 afios con 13 y 10 en cada uno. Los pacientes con neumonia y
complicaciones diabéticas fueron atendidos por el servicios de medicina interna,
colecistectomia estuvo a cago de cirugia mientras que fracturas en traumatologia y
ortopedia. La morbilidad de acuerdo al género tiene significancia estadistica (p<0.05) esto
implica que los diagndsticos dependen del género, como lo indican diversas referencias
bibliograficas(75-77) en el caso de fracturas, en adolescentes y adultos jovenes, la
incidencia es mayor en hombres que en mujeres, siendo las causas principales, los
accidentes automovilisticos; mientras que alrededor de los 50 afios de edad, las fracturas
son mas frecuentes en el género femenino, el principal factor es la descalcificacion. El uso
cronico de alcohol también disminuye la densidad mineral de los huesos, lo cual puede
incrementar el riesgo de fracturas (78). Debido a la alta prevalencia de fracturas en la
poblacion en general, su incremento se esta convirtiendo en un problema de salud publica.

En Norway, Noruega, el riesgo de padecer cualquier tipo de fractura en pacientes
mayores de 60 afios, es de 63% en mujeres y 34% en hombres. Asi mismo, la fractura de
cadera es la consecuencia mas seria de osteoporosis y esta asociada con importantes
cambios en la salud, tales como dolor, pérdida de la funcion e incremento en el riesgo de
nuevas facturas. Un estudio reveld que de una muestra de 951 pacientes (271 hombres y
680 mujeres) de 50 afios 0 mas con fractura de cadera, la tasa de incidencia ajustada a la
edad fue de 34.6 para los hombres y de 75.8 para mujeres por 10 000 personas-afios. La
tasa de incidencia de edad fue significativamente mayor en mujeres respecto a hombres
pero solo en los grupos de 70 y 90 afios (76).

Estudios epidemioldgicos (75) de prevalencia han detectado deformidades vertebrales entre
6% y 21% de la poblacién femenina mayor de 50 afios en Europa y hasta 42% en mayores
de 85 afios en ciertas zonas de Estados Unidos de Norteamérica. En un estudio que incluyé
478 pacientes el 29.71% (142 pacientes) presento al menos una fractura vertebral. Amén se
encontré correlacion positiva (p<0.0001) entre la densidad 6sea mineral en la columna
lumbar y en el cuello femoral con la edad, con el tiempo transcurrido desde la menopausia
y con la prevalencia de fracturas vertebrales.

Las enfermedades concomitantes detectadas en el estudio fueron de tipo cronico
degenerativas, entre ellas destacd HTA con 93 casos, seguido de DM 1 y 2 y asociaciones
de DM e HTA. En cuanto al género, es mayor la prevalencia en las mujeres, excepto en
DM2+ HTA donde fue ligeramente mayor en varones. En pacientes cuyo rango de edad va
de 37 a 92 afios, hipertension arterial se ubicé como la principal enfermedad concomitante
(106 diagndsticos). La presencia de enfermedades concomitantes por intervalo de edad es
estadisticamente significativa (p<0.05), esto implica que la poblacion joven es menos
susceptible a padecer enfermedades cronico degenerativas respecto a los pacientes afiosos.
Segun datos del INEGI(60) entre las principales causas de mortalidad se encuentran las
enfermedades del corazon, diabetes mellitus, tumores malignos, accidentes, enfermedades
del higado y cerebrovasculares, de acuerdo a éstos datos es de esperar que en el presente
estudio HTA y diabetes sean las enfermedades concomitantes con mayor frecuencia; pues
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es bien sabido que el aumento de la edad trae consigo mayor frecuencia de patologias
comorbidas.

La Diabetes mellitus ha emergido como un problema de salud publica alrededor del mundo,
su prevalencia ha incrementado rapidamente en todo los grupos de edad. Lo anterior
implica la importancia del tratamiento de la misma, ya que es causante de amputacion de
miembros, desordenes cardiovasculares, gastrointestinales y genitourinarios entre otros
(67).

El tratamiento del dolor representa un reto para el personal clinico, por tal efecto y para
fomentar el uso de medicamentos se propuso al ISSSTE la formacion de la Comision de
Farmacia y Terapéutica asi como la elaboracion de una Guia Farmacoterapeutica para el
uso de analgésicos. Se identificaron los analgésicos mas utilizados en el hospital asi como
los coadyuvantes analgésicos empleados en el tratamiento algico; se sugirié realizar
estudios farmacoecondmicos para valorar el costo-beneficio al realizar las prescripciones
medicamentosas. Todo con el objetivo final de brindar un mejor servicio al paciente y
consecuentemente mejorar su calidad de vida y la satisfaccion en la atencion médica.

En cuanto al consumo de analgesicos, el analgéesico antiinflamatorio derivado del acido
acetico y acetamida (Ketorolaco) ocupo el primer lugar con 74 910 mg en un periodo de 6
meses, de tal manera que su consumo expresado en Dosis Diaria Definida corresponde a
4.62 mg/100 camas/dia, el segundo medicamento analgésico en consumo por DDD fue
Metamizol, con un valor de 1.03 mg/100 camas/dia. En comparacién con un estudio
realizado por Gomez Salcedo en 2009 (79), donde el analgesico mas consumido fue
paracetamol con 39.9 DDD/100 estnacias, seguido de Metamizol con 28.2 DDD/100
estancias. Los datos puede diferir debido a que son diferentes paises, ademas en el segundo
caso, se realizd un calculo basado en 100 estancias/anuales. La caracteristica comun para
ambos estudios es en un bajo consumo de analgésicos opiaceos. En Costa Rica, durante el
periodo de 2000-2005 el consumo de AINES se increment6 un 48% Yy el costo anual en un
184% solo en el consumo de instituciones de atencion primaria de la Caja Costarricense de
Seguro Social.(80)

Por otro lado, se identificaron 353 posibles interacciones farmacologicas, de las cuales, 107
corresponden a analgésico-otros medicamentos (ketorolaco-enoxaparina, clopidogrel y
Diclofenaco-enoxaprina) de aparicion no especificada, severidad mayor y buena
documentacion; cuyo efecto es un posible aumento en el riesgo de sangrado. Se
encontraron 165 posibles interacciones AINEs- AINEs de aparicion rapida, y
documentacion pobre, la administracion concomitante de AINEs esta contraindicada
porque tiene el mismo mecanismo de accién y no mejoran las condiciones algicas del
paciente, no obstante, pueden causar Ulcera péptica, sangrado y/o perforacion gastrica (49).
Se detectaron 28 posibles interacciones clopidogrel-omeprazol cuya aparicion es rapida, de
severidad mayor, excelente documentacién y con efecto en la reduccién de la eficacia de
clopidogrel y aumento de trombosis.

Es importante mencionar que ademas de las interacciones farmaco- farmaco se encontraron
7 contraindicaciones farmaco- diagndstico; 5 de ellas corresponden a AINEs- insuficiencia
renal cronica, un caso de AINE con probable Ulcera gastrica y finalmente otro caso de
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AINE- hemorragia intestinal. Los libros de medicina general y las guias de consenso de la
especialidad en nefrologia recomiendan evitar el uso de AINEs (excepto aspirina y
acetaminofén) en pacientes con insuficiencia renal crénica (46). Sin embargo, en la
practica clinica, se siguen prescribiendo AINES en éste tipo de pacientes, lo que puede
originar progresion de la insuficiencia renal. En caso analdgico sucede cuando los pacientes
tienen diagnosticado o se sospecha de Ulcera péptica, o sangrado del tubo digestivo, pues
aumenta dicha reaccion adversa y disminuye el efecto analgésico, en dichos casos se debe
optar por el uso de analgésicos opiaceos debiles o fuertes, dependiendo de la intensidad del
dolor que refiera el paciente. Otro aspecto que hay que tomar en cuenta para disminuir las
posibilidades de reacciones adversas es, si no existe otra alternativa, administrar AINEs
pero con ajuste de dosis acorde al medicamento; pues las diferencias farmacocinéticas
consecuentes a la edad y a las patologias presentes en mayores de 65 afios pueden afectar
los procesos de absorcion, distribucion, metabolismo y eliminacion del farmaco. Es de
suma importancia evaluar las patologias concomitantes del paciente, pues en nuestra
muestra de estudio, existe una prevalencia de enfermedades cronico-degenerativas que
reciben sus correspondientes tratamientos, lo que aumenta del riesgo de interacciones
farmacoldgicas.
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IX. CONCLUSIONES

Las principales morbilidades fueron fracturas, colecistectomia y complicaciones diabéticas
y dentro de las enfermedades concomitantes fueron de tipo cronico-degenerativo: HTA,
Diabetes y combinaciones de éstas.

Sélo se indicd intensidad del dolor en 12.9% de los expedientes clinicos analizados, no
obstante, no se menciond la manera de su deteccion (utilizacion de escalas de medicion).
Para el manejo algico se rescribieron en su mayoria AINEs, (solos 0o en combicacion.)
siendo ketorolaco el medicamento de primera eleccion.

El grupo ATC de analgésicos mas prescritos fueron los derivados del acido acético y
acetamida (ketorolaco y dilofenaco), tanto en monoterapia como combinaciones de
analgésicos. Le sigue Clonixinato de lisina, y finalmente pirazolonas (metamizol) y opiodes
(tramadol). Ddentro de los coadyuvantes analgésicos mas prescritos estuvieron:
butilhioscina, difenilhidantoina, clonacepam, carbamacepina y metilprednisolona.

En lo que respecta al consumo de analgésicos por Dosis Diaria Definida, ketorolaco ocupo
el primer lugar con 4.62 mg/100 camas/dia, fue seguido de Metamizol con 1.03
mg/100camas/dia.

Se identificaron un total de 353 posibles interacciones farmacologicas, de las cuales, 107
corresponden a analgésico-otros medicamentos (AINESs y antiagregantes plaquetarios), 165
posibles interacciones AINEs- AINEs y 7 contraindicaciones farmaco diagnostico (AINEs-
induficiciencia renal crénica, hemorragia intestinal y probable Glcera gastrica).
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X.

RECOMENDACIONES

El abordaje del dolor siempre ha sido dificil debido al componente subjetivo, sin
embargo, se pueden emplear escalas para medir su intensidad y brindar una atencion
de acuerdo a las necesidades de cada paciente.

En la prescripcion de analgésicos, tomar en cuenta las enfermedades concomitantes
del paciente y de ser necesario, realizar ajuste de dosis, modificar el intervalo de
administracion y/o duracion del tratamiento; de esta manera, se pueden evitar
Reacciones Adversas a Medicamentos.

Para el manejo del dolor, no combinar AINES debido a que tienen similar
mecanismo de accidn asi como techo terapéutico y no mejoran el dolor, no obstante,
aumentan sus efectos adversos. En tal efecto es recomendable prescribir analgésicos
con diferente mecanismo de accion.

Elaborar una Guia Farmacoterapéutica para el uso de analgesicos, de esta manera,
se pueden homogenizar protocolos para el manejo del dolor.

Formar la comision de Farmacia y Terapéutica para que valide y revise de manera
permanente la Guia Farmacoterapéutica, establezca criterios de prioridades del uso
de medicamentos, asi como también de grupos farmacologicos para uso especifico
o limitado, decidir sobre supresion o restriccion del uso de especialidades
farmacéuticas, en razon de que su administracion represente un riesgo, entre otras
acciones.

Implementar un sistema de Farmacovigilancia para evaluar la causalidad de los

efectos adversos y determinar la seguridad y efectividad de los medicamentos de tal
manera que se valore su riesgo/beneficio y el impacto econémico.
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XIl.  ANEXOS

ANEXO 1

FORMATO DE RECOPILACION DE DATOS DEL PACIENTE Y TRATAMIENTO

DATOS DE PACIENTE

CONCOMITANTE

No. de expediente: Edad: afios Género: masculino () femenino ()

Dias de estancia hospitalaria:
DATOS PATOLOGICOS

Diagnostico (5):

Enfermedades concomitantes:

Motivo de egreso:

Dolor: Si( ) No () Intensidad: Leve ( ) Moderado ( ) Severo ( )

TRATAMIENTO FARMACOLOGICO CONCOMITANTE

Nombre genérico

Dosis
(mg)

Intervalo de
dosis

Via de
admon.

Fecha de inicio
de tratamiento

Fecha de fin de
tratamiento

OBSERVACIONES GENERALES:
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ANEXO 2

FORMATO DE RECOPILACION DE DATOS PARA CUANTIFICAR Y ANALIZAR
LAS INTERACCIONES

INTERACCIONES ANALGESICO- ANALGESICO

Medicamento Efecto

Inicio de
accion

Severidad

Documentacién

INTERACCIONES ANALGES

ICO- OTROS MEDICAMENTOS

medicamento Efecto

Inicio de
accion

Severidad

Documentacion

Observaciones:
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XIll.  GLOSARIO DE TERMINOS

Farmaco: sustancia natural, sintética o biotecnologica que tenga alguna actividad
farmacoldgica y que se identifique por sus propiedades fisicas, quimicas o acciones
bioldgicas, que no se presente en forma farmacéutica y que retina condiciones para ser
empleada como medicamento o ingrediente de un medicamento.

Centro Nacional de Farmacovigilancia: organismo de farmacovigilancia dependiente de
la Secretaria de Salud que organiza y unifica las actividades de farmacovigilancia en el pais
y que participa en el Programa Internacional de Farmacovigilancia de la OMS.

Evento adverso/experiencia adversa, a cualquier ocurrencia médica desafortunada en un
paciente o sujeto de investigacion clinica a quien se le administr6 un medicamento y que
puede o no tener una relacion causal con este tratamiento.

Medicamento, a toda sustancia 0 mezcla de substancias de origen natural o sintético que
tenga efecto terapéutico, preventivo o rehabilitatorio, que se presente en forma
farmaceutica y se identifigue como tal por su actividad farmacologica, caracteristicas
fisicas, quimicas y biologicas. Cuando un producto contenga nutrimentos, sera considerado
como medicamento, siempre que se trate de un preparado que contenga de manera
individual o asociada: vitaminas, minerales, electrolitos, aminoacidos o &cidos grasos, en
concentraciones superiores a las de los alimentos naturales y ademas se presente en alguna
forma farmacéutica definida y la indicacion de uso contemple efectos terapéuticos,
preventivos o rehabilitatorios.

Reaccion Adversa, a cualquier efecto perjudicial y no deseado que se presenta a las dosis
empleadas en el hombre para la profilaxis, el diagndstico, la terapéutica o la modificacion
de una funcion fisioldgica.

Sospecha de Reaccion Adversa, a cualquier manifestacion clinica no deseada que dé
indicio o apariencia de tener una relacion causal con uno 0 mas medicamentos.

Valoracion de la causalidad, a la metodologia empleada para estimar la probabilidad de
atribuir a un medicamento la reaccion adversa observada. Ubica a las reacciones adversas
en categorias probabilisticas.

Farmacologia clinica: disciplina médica que, sobre una base cientifica, combina la
experiencia farmacologica y la experiencia clinica con el objetivo fundamental de mejorar
la eficacia y la seguridad en el manejo de los medicamentos.

Epidemiologia: rama de la salud pablica que tiene como propoésito describir y explicar la
dinamica de la salud poblacional, identificar los elementos que la componen y comprender
las fuerzas que la gobiernan, a fin de intervenir en el curso de su desarrollo natural.
Actualmente, se acepta que para cumplir con su cometido la epidemiologia investiga la
distribucién, frecuencia y determinantes de las condiciones de salud en las poblaciones
humanas asi como las modalidades y el impacto de las respuestas sociales instauradas para
atenderlas.
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Eficacia: es el grado en que una determinada intervencion origina un resultado beneficioso
en ciertas condiciones, medido en contexto de un ensayo clinico controlado. La
demostracion de que un farmaco es capaz de modificar ciertas variable bioldgicas no es una
prueba de eficacia clinica (por ejemplo, aunque algunos farmacos pueden dar lugar a una
disminucion de la presion arterial, de este efecto no se deriva necesariamente su efcacia
para reducir el riesgo cardiovascular de un paciente hipertenso).

Efectividad: es el grado en que una determinada intervencién origina un resultado
beneficioso en las condiciones de la practica habitual, sobre una poblacién determinada.
No siempre cabe suponer que los resultados obtenidos en el marco de un ensayo clinico se
pueden extrapolar a las condiciones de la préctica habitual.

Teratogénesis o dismorfogénesis: alteracion morfoldgica, bioquimica o funcional,
inducida durante el embarazo que es detectada durante la gestacion, en el nacimiento o con
posterioridad. Estas alteraciones pueden clasificarse en mayores (focomelia) o menores
(retraso en el desarrollo del comportamiento).

Farmacoeconomia: es el estudio de los costes y beneficios de los tratamientos y
tecnologias médicas. Combina la economia, la epidemiologia, el analisis de decisiones y la
bioestadistica.

Alodinia: dolor secundario a un estimulo que normalmente no desencadena dolor.

Morbilidad: proporcion de personas que enferman en un lugar durante un periodo de
tiempo en relacion con la poblacidn total de ese lugar.

Mortalidad: indicador demogréafico que sefiala el nimero de defunciones de una
poblacion por cada 1.000 habitantes, durante un periodo determinado (generalmente un
afo).

Analgésicos opiaceos. Son derivados del opio, son un grupo de farmacos antiguamente
Ilamados analgésicos narcoticos, son los analgésicos mas potentes de los que se dispone en
la actualidad.

Incidencia: la incidencia es una magnitud que cuantifica la dinamica de ocurrencia de un
determinado evento en una poblacion dada.
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