editorial

10th PCNE Working Conference

a celebracion del 10th congreso de la PCNE (Pharmaceutical Care Network

Europe), ademas de las conferencias propuestas en su programa cientifico, este
ano ha tenido un caracter especial ya que se ha dedicado a recordar la historia
de la sociedad y el trabajo realizado por los miembros fundadores, que a lo lar-
go de los ultimos 20 aios han generado diferentes proyectos y contribuido

al desarrollo del Pharmaceutical Care.

La historia de la Atenciéon Farmacéutica en Europa y en el mundo, no se entiende sin estas
reuniones en las que se aprende, discute y difunden los diferentes puntos de vista a la hora
de abordar las estrategias en la implementacion de servicios de atencidn farmacéutica

sostenibles.

En Bled se hablé de EHealth, se discutié sobre la capacidad de cambio como elemento clave
en el desarrollo de los servicios y los diferentes aspectos a tener en cuenta cuando se quiere
implementar servicios a gran escala, los avances en el desarrollo y definiciéon de indicadores
que permitan evaluar y comparar los resultados de las intervenciones y se pusieron las bases

para el desarrollo de un proyecto de investigacién internacional.

Nos ha llamado la atencién por su actualidad y por su propuesta innovadora un grupo de tra-
bajo al que asistimos con muchas expectativas, y que describimos a continuacion “EHealth

en Atencién Farmacéutica”

EHealth es un término relativamente reciente para el uso por profesionales sanitarios de las
nuevas tecnologias que data del afio 1999. incorpora el uso de medios digitales, incluyendo
internet, aplicaciones y links empleados en ordenadores, dispositivos moéviles y tablets. Este
concepto implica aprovechar las TIC (tecnologias para la informacién y la comunicacion),
con el objeto de favorecer el contacto multdisciplinar, y sobre todo las necesidades que los

pacientes podrian demandar para mejorar su estado de salud asi como los resultados
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clinicos, econémicos y humanisticos.
Este concepto supone una oportunidad para el farmacéutico comunitario que implementa “Pharmaceutical
Care”. Proporciona a los profesionales y a los pacientes acceso a la informacién, mejora la comunicacién y la

colaboracién entre ambos y facilita un uso eficiente de los recursos sanitarios.

Resaltamos por su especial interés el informe realizado en el afno 2006 por la PGEU (Grupo Farmacéutico de la
Union Europea), que es el organismo de representacion de Farmacéuticos Comunitarios en Bruselas. Dicho in-
forme sobre EHealth se puede consultar en toda su extensién y a texto completo ya que es de acceso gratuito'
.En el se presentan recomendaciones para un adecuado desarrollo e implementacion de las nuevas tecnologias
en el ambito de la farmacia. El grupo de trabajo de la PCNE sobre EHealth apoya las directrices marcadas por

este organismo y desarrolla un informe propio? que también estd disponible en Internet de manera gratuita.

Opinamos que la implementacion de TICs en farmacia comunitaria puede ser un elemento facilitador intere-
sante en la evolucion actual de la Atencion Farmacéutica ya que podria mejorar la comunicacion entre los dis-
tintos profesionales sanitarios, facilitar el acceso a los mismos de datos fidedignos y relevantes para mejorar los
resultados de los pacientes, asi como para la implementacion de servicios farmacéuticos y el desarrollo de la

investigacion en farmacia comunitaria.

El acceso a la historia clinica usando como base el sistema de receta electrénica nacional, podria ofrecer un
buen punto de apoyo durante el proceso de toma de decisiones para el farmacéutico comunitario mediante
la posibilidad de incluir la identificacion de interacciones farmacoldgicas, alertas y contraindicaciones con las
patologias de base del paciente. Aspectos tan importantes como una comunicacion interprofesional de calidad,
la colaboracion multidisciplinar en el uso racional del medicamento y una participacién mas activa del paciente

repercutirian sin duda en una mejora de la salud de nuestros pacientes, y un mejor uso de nuestros recursos.

Ana Santamaria
Ana Dago

Miembros de la Comision Ejecutiva, Fundacion Pharmaceutical Care Espana

'PGEU 2016 http://pgeu.eu/en/policy/9:e-health.html

http://www.pcne.org/conference/23/10th-pcne-working-conference-2017
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RESUMEN

Introduccidn: Garantizar la sostenibilidad de un sistema de salud requiere que los esfuerzos multidisci-
plinarios estén enfocados en contribuir con el éxito de los tratamientos farmacoldgicos, siendo la falta de
adherencia a los tratamientos un problema a nivel mundial. La Atencién Farmacéutica estd enfocada en

optimizar la adherencia a la farmacoterapia.

Objetivos: Determinar el impacto de la Atencion Farmacéutica en la adherencia de los pacientes con VIH en

el Hospital San Pablo de Coquimbo de Chile.

Método: Estudio epidemioldgico, sin grupo control, prospectivo y longitudinal. Medicién de las variables
antesy después en un periodo de 6 meses. Se evalua el impacto de la Atencidon Farmacéutica en la
adherencia al tratamiento farmacolégico, carga viral, CD4 y grado de conocimiento de los medicamentos y
enfermedad por parte de los pacientes. Los resultados obtenidos se procesaron en el programa estadistico
SPSSV.21.
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Resultados: El 45,46% de los Resultados Negativos asociados a la Medicacién (RNM) encontrados estuvieron
relacionados a la efectividad. Se consiguié un incremento de 13% en el puntaje de la encuesta de adheren-
cia CEAT-VIH. Se logré un aumento del promedio de CDL desde 210.3 a 249.3 y una disminucién de la carga
viral promedio de 60660 a 291.2. Los pacientes con > 50 de carga viral pasaron de 11 a 3 mientras que los
pacientes con < 50 de carga viral pasaron de 7 a 14. Finalmente, hubo un aumento del 60% en los valores

del cuestionario de conocimientos.

Conclusion: La Atencion Farmacéutica en pacientes con VIH es efectiva en la mejora de la adherencia al
tratamiento farmacolégico, en mejores resultados de CD4 y carga viral asi como el conocimiento de la en-

fermedad y los medicamentos.

Palabras clave: Atencion Farmacéutica, adherencia, VIH, CD4, carga viral, Chile

ABSTRACT

Introduction: Ensuring the sustainability of a healthcare system requires multidisciplinary efforts focused
on contributing to the success of drug treatments, being the lack of adherence to treatment a worldwide
problem. Pharmaceutical Care is focused on optimizing adherence to pharmacotherapy.

Objectives: To determine the impact of pharmaceutical care on the adherence of HIV patients in Hospital
San Pablo de Coquimbo, Chile.

Methods: It was carried out an epidemiological study, without a control group, prospective and longitudi-
nal. Variables were measured before and after a period of 6 months. The impact of pharmaceutical care on
the adherence to drug treatment, viral load, CD4 and degree of knowledge of medicines and disease by
patients were evaluated. The results were processed in SPSS V.21.

Results: 45.46% of the RNM found were related to effectiveness. In the adhesion survey CEAT-HIV, an increa-
se of 13% was obtained. An increase from 210.3 to 249.3 of the CDL average and a decrease in the average
viral load from 60660 to 291.2 were achieved. Patients with > 50 viral loads went from 11 to 3 while patients
with < 50 viral loads increased from 7 to 14. Finally, there was a rise of 60% in the values of the knowledge
questionnaire.

Conclusion: Pharmaceutical Care in HIV patients is effective in improving the adherence to drug treatment,
it helps to have better CD4 results and viral load and the knowledge of the disease and drugs increases

thanks to it.

Keywords: Pharmaceutical Care, adherence, HIV, CD4, viral load, Chile
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INTRODUCCION

El VIH/SIDA es actualmente una enfermedad extendida a nivel mundial. En un informe del 2015, ONUSIDA'
sefala que en el 2015 un total de 17 millones de personas tuvieron acceso a la terapia antirretroviral y que
36,7 millones de personas en todo el mundo vivian con el VIH; asimismo, detalla que 2,1 millones de per-
sonas contrajeron la infeccion por el VIH y 1,1 millones de personas fallecieron a causa de enfermedades
relacionadas con el VIH. Finalmente, el nimero de casos ha ido en aumento y ha llegado a transformarse en
una de las principales causas de muerte, especialmente en paises de ingresos medios y bajos, habiéndose

invertido aproximadamente 17 000 millones de euros en el manejo de esta enfermedad.

La mayoria de los pacientes con VIH reciben Terapia Antirretroviral de Gran Actividad (TARGA) pero no son
conscientes de la importancia de la adherencia a esa farmacoterapia, fundamental para el éxito del trata-

miento?.

En relacion a los esfuerzos contra el VIH, mundialmente se ha superado las metas relacionadas con el Sida
del Objetivo de Desarrollo del Milenio (ODM) al detener y revertir la propagacion del VIH, y cada vez mas
paises adoptan la Respuesta Rapida para poner fin a la epidemia de Sida para el 2030 como parte de los
Objetivos de Desarrollo Sostenible (ODS). Asi, en América Latina, el nimero de nuevas infecciones por el VIH
en 2014 fue un 17% menor que en 2000 (de 100 000 a 87 000)3.

Adicionalmente, se ha creado la Estrategia de ONUSIDA 2016-20213, en la cual se plantean diversos obje-
tivos, siendo el Objetivo 1 el que plantea que “el 90% de las personas (nifos, adolescentes y adultos) que
viven con el VIH conozcan su estado seroldgico, que el 90% de quienes conocen su estado estén en trata-

miento y que se suprima la carga viral del 90% de las personas en tratamiento”.

Los tratamientos farmacoldgicos pueden generar reacciones adversas que no se suelen reportar a los pro-
fesionales de la salud*, por lo cual se necesita monitorizar a estos pacientes ya que podria alterar la ad-
herencia al tratamiento, aspecto crucial para lograr contribuir en alcanzar las metas terapéuticas de cada
paciente. Existe evidencia del impacto del seguimiento farmacoterapéutico en enfermedades crénica como
la hipertension arterial para la deteccién de reacciones adversas asi como su impacto en la efectividad del

tratamiento®.

En el caso de los pacientes con VIH, se requiere monitorizar la efectividad y seguridad del tratamiento me-
diante pruebas bioquimicas. Por tanto, es necesario evaluar los resultados que se consigue al brindar Aten-
cion Farmacéutica a pacientes con VIH. Existe evidencia del impacto positivo de la Atencidon Farmacéutica

en el control de los pacientes con VIHS2,
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Por lo anterior, el presente estudio tiene como objetivo determinar el impacto de la Atencion Farmacéutica

sobre la adherencia de pacientes con VIH en el Hospital en San Pablo en Coquimbo, Chile.

METODO
Estudio epidemioldgico, sin grupo control, prospectivo y longitudinal. Medicién de las variables antes y

después en un periodo de 6 meses.

Poblacion
Pacientes VIH positivos confirmados por el Instituto de Salud Publica (ISP) de Chile, que reciben tratamiento
antirretroviral en el Hospital San Pablo de Coquimbo durante un periodo de 6 meses (octubre 2011y marzo

2012).

Muestra

Criterios de seleccién

Criterios de inclusion

Paciente VIH con TARGA desde hace 3 meses.

Paciente mayor de 18 afos.

Paciente residente en la ciudad de Coquimbo o La Serena.

Paciente con atraso en el retiro de su medicacion de mas de dos dias.

Paciente con inasistencia consecutiva a controles médicos o de enfermeria,

X X X X X X

Paciente con exdmenes de CD4 < 200 cel. /mm?3y CV detectables (< 50 copias/mL).

Criterios de exclusion

X Paciente menor de 18 afos.

X Paciente analfabeto

X Paciente con consumo de drogas y/o deficiencia cognitiva, que les imposibilite responder o completar
cuestionarios auto administrados.

X Paciente que viva fuera de la ciudad de Coquimbo o La Serena.

Criterios de eliminacion

X Paciente que deje de asistir a 2 citas continuadas o 3 en total en la investigacion.
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Herramientas de evaluacion y analisis

1. Ficha Clinica y tarjeta de control del paciente

2. Ficha del paciente y de seguimiento farmacoterapéutico

3. Estado de Situacion (Metodologia Dader)

4. Hoja de Intervencion (Metodologia Dader)

5. Recuento de medicamentos sobrantes

Se considera un paciente normo cumplidor aquel que obtiene el 100%, e incumplidor al que obtiene menos

de 95%°".

6. Registro de entrega de la terapia antiretroviral

Se constata el tipo de tratamiento y las fechas de cada mes en las cuales el paciente retira su tratamiento®''.

7. Exdmenes de Laboratorio

Para el estudio, se consideraron el recuento de Linfocitos CD4 y Carga Viral (CV)9.

8. Formulario de evaluacién de conocimientos

Se aplica antes y después de la intervencién educativa. Consta de los siguientes items:

a. Conocimiento de su enfermedad

b. Nociones para el Autocuidado

c. Conocimiento de las complicaciones asociadas a su enfermedad

d. Conocimientos del tratamiento farmacolégico

e. Conceptos de Adherencia a la terapia antiretroviral

f. Deteccidn de posible riesgo de presentar un Problema Relacionado a Medicamento (PRM).

9. Cuestionario CEAT-VIH: Evaluacién de la adherencia a la terapia

Se aplica al inicio y final del periodo de seguimiento farmacoterapéutico. Es una adaptacién del cuestiona-
rio de evaluacién de la adherencia al tratamiento antirretroviral (CEAT-VIH) que fue validado para su uso en
Peru'?, el cual contiene 20 items que evaltan la adherencia al tratamiento en la Ultima semana, adherencia
general desde el inicio del mismo, adherencia al horario en la toma de la medicacién, valoracion del grado

de adherencia, y recuerdo del nombre de los farmacos incluidos en su tratamiento.
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Métodos estadisticos para el analisis de datos

Se emplean técnicas de estadistica descriptiva para describir el conjunto de variables observadas en los
pacientes en las distintas etapas de medicion y se realizan tablas resumen de resultados y representaciones
graficas. Para determinar si existen diferencias en las respuestas de los pacientes antes y después, se emplea

la prueba t de Student.
RESULTADOS

Variables Demograficas y otras caracteristicas individuales

Los pacientes que cumplian con los criterios de inclusion para participar en el programa de Atencién Farma-
céutica fueron 32. De estos, 28 iniciaron su participacion en el programa, mientras que los 4 restantes no se
les considerd para el estudio: 2 de ellos faltaron en dos oportunidades a las citas para la primera entrevista,
2 no pudieron ser contactados. De los pacientes que ingresaron al estudio sélo 18 lograron terminarlo, esto
quiere decir que al menos tuvieron 3 entrevistas y completaron todos los instrumentos de evaluacion de
adherencia y educacion. Con respecto a los que no terminaron el seguimiento 7 de ellos sélo asistieron a la

primera entrevista y los 3 restantes alcanzaron a tener 2 entrevistas con el Quimico Farmacéutico.

De este grupo 5 pacientes presentaron ausencias en el retiro de los medicamentos de 3 0 mas meses. Res-
pecto a la caracteristica demogréfica de los pacientes que terminaron el estudio, 5 (27.8%; DE: 36.89) fueron
mujeres y 13 (62.2%; DE: 41.42) fueron varones. 35.71% tenian educacion media completa; 14.29% educa-
cion media incompleta; 7.14% educacion universitaria incompleta; 3.57% educacién universitaria comple-
ta; 17.86% educacion técnica completa; 10.71%, educacién basica completa y 10.71% educacién basica
incompleta. Respecto a otras variables que podrian incidir en la adherencia al tratamiento se tuvo que
el 14,29% de pacientes vivia solo. Ademas, casi la mitad de los pacientes no tenian ingresos monetarios
(28,57%) o solo recibian una pensién asistencial (21,14%). Por otro lado, el 42,86% de la muestra total relaté

no contar con apoyo familiar de ningun tipo.

Variables relacionadas con el tratamiento antirretroviral (ARV)

Las combinaciones de antirretrovirales por grupo farmacolégico de los pacientes que terminaron el estu-
dio fueron de 6 tipos: 2 INTR + 1 INNTR: 9 pacientes (50%); 2 INTR + IPr: 5 pacientes (27,76%); 1 IPr + 1 1I: 1
paciente (5,56%); 1 INTR + 1 IP + 1IPr: 1 paciente (5,56%); 3 INTR + 1 IPr: 1 paciente (5,56%); 1 INTR + 1 Il + 1
IPr: 1 paciente (5,56%).

Donde:

INNTR: Inhibidores Nucleosidicos de la Transcriptasa Reversa

INNTR: Inhibidores No Nucleosidicos de la Transcriptasa Reversa

IPr: Inhibidores de la Proteasa
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La distribucion de los Resultados Negativos asociados a la Medicacion (RNM) encontrados en la muestra

final se presenta en la tabla 1.

Necesidad Efectividad Seguridad
TIPO RNM 6
1 2 3 4 5
N® RNM (%) | 8 (24,24%) | 1(3,03%) | 3(9,09%) | 12(36,37%) | 9(27,27%) | 0 (0%)
TOTAL 9 (27,27%) 15 (45,46%) 9(27,27%)
Distribucion de los tipos de RNM
Tabla 1

La distribucién de los PRM encontrados en la muestra final fue: Administracién errénea del medicamento:
7 (13,21%); Caracteristicas personales: 8 (15,09%); Dosis, pauta y/o duracién no adecuada: 4 (7,55%); Errores
en la prescripcion: 1 (1,89%); Incumplimiento: 17 (32,07%); Otros problemas de salud que afectan al trata-
miento; 1 (1,89%); Probabilidad de efectos adversos: 14 (26,41%) y Problema de salud insuficientemente
tratado: 1 (1,89%).

Se realizaron un total de 48 intervenciones farmacéuticas siendo las siguientes:
Educacion Aspectos Nutricionales: 6 (12,5%)

Gestion de Envio a Nutricionista: 6 (12,5%)

Reforzamiento Pautas de dosificacién y horario de toma: 3 (6,25%)
Reforzamiento Adherencia: 17 (36,42%)

Gestidn de Receta o Consulta Médica Especialidad: 3 (6,25%)

Sugerencia de Cambio Medicamento: 4 (8,33%)

Readecuacion de pauta horaria o dosificacién: 9 (18,75%)

La forma de comunicacién oral y escrita (en conjunto) al paciente fue la intervencién farmacéutica mas
frecuente con un 63,83%. De las 40 intervenciones farmacéuticas realizadas, 75% logré resolver el RNM

detectado.
Variables relacionadas con la adherencia

Adherencia medida por método de conteo de comprimidos
Se midio en los pacientes que completaron el seguimiento farmacoterapéutico, el porcentaje de adheren-
cia mediante el método de conteo de medicamentos en tres oportunidades. La media de adherencia del

ultimo conteo fue superior con respecto al primero (94,94% vs 87,09%).
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Adherencia medida por cuestionario CEAT-VIH
Se aplicé el cuestionario CEAT-VIH como instrumento de medicién de la adherencia al inicio y final del es-

tudio, como se ve en la tabla 2. Se observa que la media de los puntajes calculados para la encuesta final es

mayor a la inicial.

Variable Minimo Media - Maximo D.E. | CV.  Rango
e e i 60 7294 81 579 0,079 21
Puntaje Encuesta i i

e ' T6 B2b i 87 § 3633 0,044 © 11
Adherencia Final G o] I :
Estadistica descriptiva de los puntajes de encuesta CEAT-VIH

Tabla 2

Variables Analiticas

Se consideraron los examenes de Carga Viral (CV) y CD4 mas proximos tanto al inicio como al final del segui-
miento con el objetivo de establecer la evolucidon que tuvieron los pacientes que terminaron el programa

de Atencién Farmacéutica. La tabla 3 muestra los resultados.

Variables | Minimo Mediana Media Maximo D.E. C.deV. Rango
CD4 Inicial 13 205 2103 414 11695 0555 401
CD4 Final 108 253 2493 401 70,842 0,28 293
Carga Viral 20 290 60660 910000 2132699 352 909980
Carga Viral 20 20 2912 3400 83379 286 3380
Estadistica descriptiva de los examenes CD4 y CV
Tabla 3

Se categorizaron a los pacientes que terminaron el proceso con respecto al examen de CD4 en dos grupos,
los que presentaban valores mayores o iguales a 200 cel/mm?3y los que tenian resultados menores a 200 cel/
mm?®. Los pacientes con >200 pasaron de 11 a 15 al final del estudio, mientras que los pacientes con <200
pasaron de 7 a 3. También se distribuyeron los pacientes que terminaron el estudio en cuanto al resultado
del examen de CV. Por un lado, se agrupo a los que tenian valores mayores a 50 copias/ul y por otro los que

habian alcanzado cifras menores a 50 copias/pl, es decir, un resultado de indetectabilidad (Tabla N° 4).
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Cantidad de observaciones >50 y <50 en CV inicial y final.
Tabla 4

Variables relacionadas con el componente educativo

Se observa que la media de los puntajes calculados para el cuestionario final es mayor al inicial consideran-

do los pacientes que terminaron el proceso (Tabla N° 5).

125

12,7 21 482

0,396

12 20 20,33 28 458 2251 16

E:ttﬁ:n descriptiva de los puntajes del Cuestionario de Educacion

Tabla 5

Test de diferencia de medias

A continuacioén se describe la comparacién estadistica entre los puntajes de las encuestas educativas que se
aplicaron al inicio y al final del estudio.

Comparacién: Encuesta educacion inicial vs final Test utilizado: t student

Estadistico: (-) 12.80 Valor p: 0.00000000003

Decision: Existe diferencia significativa
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DISCUSION

Evolucion de los pacientes y Abandonos

Con el seguimiento farmacoterapéutico se reporté un abandono de 35,7%, lo que concuerda con el estu-
dio de Codina y Delgado™ en el cual se evalia un programa de atencién farmacéutica dirigido a mejorar
la adherencia y se reporta un 40,48% de abandono; asimismo, las caracteristicas demograficas del grupo
de 28 pacientes que ingresaron al programa de atencién farmacéutica coinciden tanto en edad como en
distribucion de sexo con otros estudios, como el de Alvis y colaboradores'. Con respecto a otros factores y
a diferencia de lo que se puede esperar, mas del 70% de los pacientes tenian estudios medios o superiores
y el 85,71% vivian con familiares o su pareja; sin embargo, el 71,14% tenia una mala situacion econémica
debido a que no tenian ingresos o sélo recibia una pension asistencial y mas de la mitad (57,14%) no tenia

apoyo familiar lo que concuerda con lo reportado por Alvis y colaboradores'™.

En relacién a las combinaciones de ARV, la mas frecuente fue el uso de dos INTR més un INNTR (50%), se-
guido de la utilizacion de dos INTR y un IP (27,76%). Esto es bastante similar con lo reportado por Moya y
colaboradores™. El tiempo en TARGA para los pacientes que iniciaron el sequimiento fue de 81,86 meses.
Esto concordaria con el estudio de Alvis y colaboradores'™ en donde se relaciona tener un mayor tiempo en

tratamiento con la no adherencia.

El RNM mas frecuente fue Inefectividad cuantitativa (36,37%), lo que evidencia la falta de adherencia en
estos pacientes; ademas, los RNM de inseguridad no cuantitativa de 27,27% explican la alta incidencia de
efectos adversos que tienen estos medicamentos a corto y largo plazo. La deteccidon de problemas de salud
no tratados en un 24,24% se ajusta al perfil de este grupo el cual mayoritariamente no estaba bien controla-
do por el equipo y presentaba inasistencias a los controles médicos. De los 53 PRM encontrados un 32,07%
correspondian a incumplimiento del tratamiento lo que justifica el alto porcentaje de inefectividad cuanti-
tativa pesquisada y la falta de adherencia. En segundo lugar la probabilidad de efectos adversos (26,41%)
fueron la causa mayoritaria de la inseguridad no cuantitativa en el tratamiento. La estimacion de la adheren-
cia constituye un pardmetro de gran utilidad en el seguimiento de estos pacientes. Una limitacion de este
trabajo fue no contar con un método directo para medir la adherencia por lo que se utilizaron 3 medidas

indirectas con el fin de aproximarse lo mas posible a los datos reales'.
Adherencia medida por método de conteo de comprimidos

Considerando el grupo de pacientes en los cuales se realiz6 el seguimiento farmacoterapéutico, el método

tendio a sobreestimar el valor de adherencia debido en parte a que es una prueba facilmente manipulable.
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Por medio de esta metodologia se observé un alza en la media de adherencia, obteniendo un aumento
del 7,85% comparando el primer conteo respecto del tercero; sin embargo, si se compara el sequndo con
respecto del tercer conteo sélo existié un aumento del 0,02% en la media de adherencia lo cual se puede
explicar por un 28% de pacientes que no trajeron sus medicamentos sobrantes para realizar la ultima esti-

macién produciendo un sesgo’s.

Adherencia medida por cuestionario CEAT-VIH

La media de puntaje de la encuesta inicial de 72,94 puntos ubicé al grupo de pacientes que terminé el
seguimiento en un rango de “baja adherencia” lo cual era esperable considerando los criterios de inclusién
utilizados. Se encontraron diferencias significativas con respecto a la encuesta final donde se obtuvo una
media de 82,5 puntos que la clasifica como una “adherencia adecuada”. Considerando los rangos de adhe-
rencia se observé que al inicio del estudio un 50% de los pacientes se clasificaron como de“baja adherencia”
y ninguno se ubico en la categoria de “adherencia estricta”. Sin embargo al finalizar el estudio los pacientes

con“adherencia estricta” representaban un 38,9% y no hubo individuos con “baja adherencia”.

Adherencia medida por registro de retiro de medicacion
A pesar de esta sobrestimacion, la media en el ultimo mes fue de 97,9% arrojando un 16,7% de individuos

bajo el 95% de adherencia que podria estar relacionado la intervencion realizada en este grupo.

Variables Analiticas

La disminucion en la media de CV inicial con respecto a la obtenida al final del sequimiento fue altamente
significativa. (Valor p = 0,0003) Es asi como el grupo de pacientes con CV indetectable (<50 copias/ml)
paso del 38,9% en el inicio a un 78,6% para el final del estudio. Este resultado debe considerarse como una
consecuencia de la mejora de la adherencia y de la aplicaciéon de un programa de Atenciéon Farmacéuti-
ca destinado entre otros aspectos a generar intervenciones que mejoren la adherencia del tratamiento.
Anteriormente, Marco' ha demostrado que existe una relaciéon directa entre la medida de adherencia y la

supresion viral.

Con respecto al examen de CD4, se observé un aumento de la media final comparada con la de inicio que
no fue estadisticamente significativo. Lo anterior se podria explicar por el tipo de pacientes seleccionados,
los cuales en su mayoria habian tenido interrupciones del tratamiento por 6 meses o mas desde que inicia-
ron la TAR. Este factor es descrito por un estudio en el cual se determiné que los individuos que no interrum-
pian su tratamiento alcanzaban un mayor incremento en el examen de CD4 con respecto a los que habian
presentado interrupciones'’. A pesar de lo anterior existié un 83,3% de los pacientes, que terminaron el es-

tudio, alcanzaron niveles de CD4 mayores o iguales de 200 cel/mm? en comparacién con el 61,1% del inicio.
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Variables relacionadas con el componente educativo

Se observé un aumento significativo en el grado de conocimiento de los pacientes acerca de su enferme-
dad y tratamiento. Lo anterior se constato a través de un cuestionario educativo el cual presenté un alza de
7,6 puntos al final del seguimiento llegando a una media de 20,3 puntos que representa un 63,4% del total
de esta encuesta. Existen diversas publicaciones que establecen que el conocimiento de la enfermedad y
tratamiento por parte del paciente representa un aspecto fundamental para lograr una buena adherencia

y con ello una efectiva supresién de la replicacién viral.

CONCLUSION
La Atencién Farmacéutica en pacientes con VIH es efectiva en la mejora de la adherencia al tratamiento
farmacolégico, conocimiento de la enfermedad y los medicamentos y en mejores resultados de CD4 y

carga viral.
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RESUMEN

Introduccion: La depresion es una enfermedad frecuente, que se caracteriza por la presencia de tristeza,
pérdida de interés o placer, sentimientos de culpa, baja autoestima, trastornos del suefio o del apetito, sen-
sacion de cansancio y falta de concentracion.

La satisfaccién del paciente con su tratamiento prescripto se define como la “evaluacién por parte del pa-

ciente acerca de la administracidn del tratamiento y sus resultados obtenidos”.
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El objetivo de este estudio es evaluar la satisfaccion del tratamiento antidepresivo (caracterizando tipo de
farmaco, dosis, tiempo de tratamiento) prescripto a través de un cuestionario validado de satisfaccion en
pacientes que solicitan la dispensacién de los mismos en tres farmacias oficinales en distintas provincias
de Argentina.

Método: Se realiza un estudio observacional, descriptivo, de corte transversal durante los meses de enero 'y
febrero del aflo 2015. Se efectda una encuesta de satisfaccion a pacientes mayores de 18 afos que acepten
voluntariamente responder la misma y se les dispense algun tipo de antidepresivo.

Resultados: 262 pacientes respondieron la encuesta, el grupo de farmacos mas prescripto fueron los
inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS): paroxetina, fluoxetina y sertralina con dosis
promedio de 19,2mg/dia, 21mg/diay 37mg/dia respectivamente. 68% de los pacientes usaba su primer tra-
tamiento antidepresivo. El 51% de los pacientes tiene tratamiento entre 7 y 24 meses. Del andlisis de satis-
faccion de los encuestados en forma general se observa que el 90,5% considera que el tratamiento es eficaz.
Conclusiones: Se concluye que la percepcién de la satisfaccion con el tratamiento antidepresivo que posee
el paciente es elevada, en su mayoria con ISRS, con dosis diaria por la mafiana, durante al menos un afio, en
dosis recomendadas.

Palabras claves: Agentes antidepresivos, Satisfaccion del paciente.
ABSTRACT

Introduction: Depression is a frequent disorder characterized by the presence of sadness, loss of interest or
pleasure in everyday activities, guilt feelings, low self-esteem, sleeping or eating disorders, feeling of tired-
ness and lack of concentration.

Patient’s satisfaction with his/her prescribed treatment is defined as “patient’s evaluation on the administra-
tion of his/her treatment and the results obtained”.

The aim of the present study is to assess satisfaction with the prescribed antidepressant treatment (conside-
ring type of medication, dosage and length of treatment) through a validated questionnaire to evaluate pa-
tients’ satisfaction. Patients could ask for it in three pharmacies located in different provinces of Argentina.
Method: A descriptive observational cross-sectional study was carried out during January and February
2015. A satisfaction survey was given to patients over 18 years old who were taking any antidepressant
medication and wanted to answer it.

Results: 262 patients answered the survey. Selective serotonin reuptake inhibitors (SSRIs) were the most
commonly prescribed antidepressants: paroxetine, fluoxetine and sertraline with an average dose of
19,2mg/day, 21 mg/day and 37mg/day respectively. Sixty-eight percent of the patients were taking antide-
pressants for the first time. Fifty-one percent had treatment from seven to twenty-four months. After the
satisfaction assessment of those who completed the survey, it was generally observed that 90.5% conside-

red the treatment was efficient.
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Conclusions: We conclude that patient satisfaction with the antidepressant treatment is high; the most
common one is with SSRI, on daily morning doses for at least one year, at recommended doses.

Key words: antidepressant agents, patient satisfaction
INTRODUCCION

La depresion es un trastorno mental frecuente, que se caracteriza por la presencia de tristeza, pérdida de
interés o placer, sentimientos de culpa o falta de autoestima, trastornos del suefio o del apetito, sensacion
de cansancio y falta de concentracién. Puede convertirse en una enfermedad crénica o recurrente, y difi-
cultar sensiblemente el desempeiio en el trabajo o la escuela y la capacidad para afrontar la vida diaria. En
su forma mas grave, en ocasiones conduce al suicidio. Segun su gravedad el paciente puede necesitar la

prescripcion de antidepresivos. Se calcula que afecta a unos 350 millones de personas en todo el mundo'.

Los antidepresivos son farmacos que se han utilizado exitosamente en los trastornos organicos del estado
de animo entre otras enfermedades?. Existen diferentes grupos farmacolégicos, notandose un aumento en
la prescripcion de los mismos, lo que se acompana del incremento del diagnéstico de los trastornos depre-

Sivos.

La satisfaccion del paciente con su tratamiento prescripto se define como la “evaluacién por parte del pa-
ciente acerca de la administracién del tratamiento y sus resultados obtenidos”. Este aspecto se puede eva-
luar a través de cuestionarios que realizan los pacientes que consumen los farmacos prescriptos por el
médico que permiten identificar si el tratamiento es eficaz a través de una serie de preguntas al paciente
respecto de su sensacion (calidad de vida) en las tareas cotidianas, la relacion social con las personas con las
que se vincula, si ha mejorado su concentracion, entre otros aspectos; teniendo en cuenta el antidepresivo

prescripto®.

Un tratamiento antidepresivo éptimo incluye la elecciéon de la medicacion adecuada y la utilizacién de una
dosis terapéutica completa para una duracion del tratamiento suficiente. Diferentes guias de practica cli-
nica recomiendan mantener los antidepresivos al menos un ano antes de su retirada o hasta 6 meses tras
obtener respuesta en los trastornos depresivos. Sin embargo, se ha observado que entre el 30y el 70% de

los pacientes lo interrumpe durante los primeros 3 meses3.
El objetivo de este trabajo es evaluar la satisfaccion del tratamiento antidepresivo prescripto través de un

cuestionario validado de satisfacciéon en pacientes que solicitan la dispensacion de los mismos en tres far-

macias oficinales en distintas provincias de Argentina.
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METODOS

Se realiza un estudio observacional, descriptivo, de corte transversal durante los meses de enero y febrero
del ano 2015. El criterio de inclusion fue todos aquellos pacientes con prescripcion médica y dispensacion
de antidepresivos en tres oficinas de farmacia de distintas ciudades utilizadas como muestra, mayores de 18
anos de ambos sexos que aceptaron voluntariamente responder al cuestionario, no se incluyen pacientes
con tratamiento menor a un mes de uso de estos medicamentos debido al tiempo necesario para estable-
cer efecto terapéutico segun referencia de bibliografia. El tamafo muestral se establecié en 100 pacientes

consecutivos segun criterio de inclusion para cada farmacia en el tiempo establecido para el estudio.

Se utiliz6 una encuesta constituida por 21 preguntas, 7 abiertas y 14 cerradas, con tres secciones: datos
demograficos (edad, sexo), tratamiento farmacoterapéutico (antidepresivo que utiliza, duracion del trata-
miento, dosis, pauta posoldgica, primer tratamiento) y satisfaccion con el tratamiento prescripto. Para esta
ultima seccién fue extraida del estudio ESTA (Evaluacion de la Satisfaccion con el Tratamiento Antidepresi-
vo) donde se realizé la validacién del instrumento.* La clasificacién utilizada para completar este cuestiona-
rio es: 1. Cuando el paciente esta totalmente en desacuerdo con la afirmacién, 2.si estd en desacuerdo, 3. Si
la misma le es Indiferente, 4. siesta de acuerdo 5.Totalmente de acuerdo. (Anexo1)

Los datos recogidos se procesaron en Microsoft Office Excel. Para las variables cualitativas se calcularon
frecuencias y porcentajes. Para las variables cuantitativas se calcularon media, mediana, desviacion tipica,

minimo y maximo.

RESULTADOS

Se entregaron encuestas de satisfaccion a 300 pacientes con prescripcién médica de ATD de las cuales se
completaron 262 correctamente. La muestra estuvo constituida por 62,21% de mujeres y 37,78% de varo-

nes con una edad promedio de 51,13 afos (rango entre 21 y 87 aios).

Anadlisis de farmacos prescriptos

El grupo terapéutico dispensado con mayor frecuencia fueron los Inhibidores Selectivos de Receptacion de
Serotonina (87,02%), seguido por los Inhibidores de la Recaptacion de Serotonina y Noradrenalina (6,10%),
los Antagonistas alfa2 (3,43%), Antidepresivos Triciclicos (2,67%) y por ultimo los Inhibidores de la Recap-
taciéon de Dopamina (0,76%), en la Tabla 1 puede observarse como esta constituido cada grupo y la dosis

promedio de cada farmaco prescrito por paciente.
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Paroxetina 32 32 87,02% 19.23
Fluoxetina 34 22 1 206
Sertralina 5 8 23 36,95 |
Citalopram 9 4 ] 18,33 |
Escitalopram 3 7 T ATIS: |

IRSN Venlafaxina 2 4 5 " 6,10% 56,66
Desvenlafaxina 0 1 0 e
Duloxetina 1] 4 0

IDOPA  Bupropion 0 2 0 0,76%

AT Amitriptilina 0 4 3 261% 271,77

ANT o Mirtazapina [i] 4 5 343% 18

Distribucidn por grupo lerapéutico y dosis promedio prescripla por paciente en mg

Tabla 1

El 68% de los pacientes respondié estar realizando su primer tratamiento con antidepresivos, el 31% su
segundo tratamiento y el 1% no recuerda este dato.

Al evaluar el 31 % de pacientes que habian tenido tratamientos previos, se encontré respecto al tratamiento
actual que:

0 54 pacientes cambiaron su tratamiento a otro farmaco con igual mecanismo de accién.

o 6 rotaron a farmacos con otro mecanismo de accion.

0 9 cambiaron de dosis o de forma farmacéutica prescribiéndose el mismo farmaco.

o

4 de marca comercial.

En cuanto al tiempo de tratamiento se observé que el 28% de los pacientes tiene prescripcion de 7 a 12
meses del antidepresivo actual, 22% entre 19 a 24 meses, 20% mas de 36 meses, y 15% entre 25 a 36 meses.
Solo el 14% tiene prescripcién menor de 6 meses. El 1% respondié que realiza el tratamiento entre 13a 18

meses.
El 79 % de los pacientes solo tiene prescripcion del antidepresivo en horas de la mafana, 2,67% por la tar-

de, 4,58% de los pacientes combinan horarios de la mafana y la tarde. Solo 2 pacientes refieren ingerir el

medicamento con el almuerzo (0,76%). El 9,16% de los encuestados lo hace por la noche.
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Anadlisis global de Satisfaccion

Del andlisis de satisfaccion de los encuestados en forma general se observa que: 90,45% considera que el
tratamiento es eficaz.

Frente a la pregunta 2, el 90,07% de los pacientes consideraron que habian mejorado los sintomas, el
81,68% dice que gracias al efecto que percibe de su tratamiento puede participar en actividades de ocio,
el 92,36% reconoce mejorar sus relaciones con otras personas. El 97,70% percibe mejora en el d&nimo. El
84,35% realiza tareas cotidianas mas facilmente. Al 87,40% los hace sentir mas activos. El 90,45% presenta
mayor capacidad para disfrutar de las cosas. El 70,61% mejora la capacidad de concentracién. El 91,60%
Considera que el tratamiento antidepresivo es muy satisfactorio. En el 89,69%de los pacientes aumenta
la satisfaccion con la vida. En la Tabla 2 se observa las frecuencias de satisfaccién con el tratamiento

antidepresivo.

! ! fratamiento es e!u:az ! ! !! E !!

2 Los sintomas mejoran con el tratamiento 0 3 23 [H3F [ 8%
3 Con el tratamiento resulta mas facil participar en actividades de | 2 1 45 149 [65
ocio
4 Con el tratamiento resulta mds facil relacionarse con otras | 0 1 19 [HI55FEEN
personas
5 El estado de animo mejora con el tratamiento 0 4 21 L] _fﬂs_
6 Con el tratamiento resulta mas facil realizar tareas cotidianas i 2 38 |55 [6T
f El tratamiento o hace sentir mas activo y con mas energia ] 3 30 [EiSSREE
& Con el tratamiento mejora la capacidad para disfrutar de las | 1 1 23 19 (88
COSas

| 8 Con el tratamiento mejora la capacidad de concentracion 4 [K] Y _ﬂh—
10 En general, el tratamiento antidepresivo es muy satisfactono ] 3 19 [120 [1200
11 Con el tratamiento antidepresivo aumenta la satisfaccion de [ 0 . 24 .-’t'.H W
vida

Frecuencias de satisfaccidn con el tratamiento antidepresivo.

Tabla 2

Otra forma de analizar la satisfaccion con el tratamiento es a través de la puntuacion maximay minima. Ya
que el cuestionario consta de 11 items; al sumar cada uno de los puntos se obtiene un total de satisfaccion
que oscila entre 11 (menor satisfaccion posible) y 55 (mayor satisfaccion posible). Al dividir este rango en
categorias por decenas encontramos que 58% de pacientes, respondié dentro del rango de 45-54, 35%

para un rango de 34-44 puntos y para la maxima de 5,35%. No se reporté minima satisfaccion
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DISCUSION

Del total de pacientes que accedieron a responder la encuesta se procesan 262 que corresponden a los
que efectivamente utilizan antidepresivos. Al momento de realizar el analisis en 78 pacientes de los que
aceptaron la encuesta se observé que las prescripciones correspondian a benzodiacepinas, farmacos que
no tienen indicacion de tratamiento antidepresivo, aunque, si bien estos producen una mejora de algunos
sintomas, su utilizacién no debe ser mayor a dos o tres semanas, a fin de evitar el desarrollo de dependen-
cia’® El tratamiento del paciente con depresion es integral abarcando intervenciones psicoterapéuticas,
psicosociales y farmacolégicas que mejoren el bienestar y capacidad funcional del paciente lo que puede
incluir benzodiacepinas en algunos periodos.®

La satisfaccion con el tratamiento prescripto incluye el alivio de los sintomas, perfil de tolerabilidad
del farmaco, conveniencia de la administracién, entre otros. Del analisis de la suma de los 11 items del
cuestionario se obtiene una puntuacion de satisfaccién que oscila entre 11 (menor satisfaccion posible) y
55 (mayor satisfacciéon posible). Segun nuestro caso, el 5,35% respondié a la puntuacién méxima y ningun
paciente la minima; a diferencia de Lopez Torres quien obtuvo el 10,3% y el 0,7% respectivamente.* A pesar
de la diferencia con el autor, se observa que la satisfaccion maximay minima posible es baja, encontrandose

el mayor porcentaje en el rango de 45-54 puntos (58%), seguido del 35% para un rango de 34-44 puntos.

Existen otras propuestas como la del grupo de IsHak, que informa la evolucion clinica en funcién de la se-
veridad de los sintomas utilizando la escala Clinical Global Impression-. Severity, la cual mide el grado de
mejoria de la calidad de vida de los pacientes en tratamientos evaluados al inicio y final del mismo,
reportado por un profesional de la salud, 6 medir la satisfaccion al realizar un seguimiento de la calidad de
vida como en el caso de Barros da Silva Lima, donde se evalula a los pacientes al inicio y final del periodo. 7#
Como nuestro trabajo es un estudio transversal, no tuvo en cuenta la satisfacciéon de los pacientes mes a
mes, asi como tampoco al inicio y final del tratamiento, dato que podria plantearse con un disefio di-
ferente (estudio prospectivo). Otra limitante la forma el hecho de que los estudios antes mencionados son
realizados y evaluados por un agente de salud, lo que difiere de nosotros ya que los datos son aportados
por los pacientes.

En cuanto a los antidepresivos mas prescriptos coincidimos con Lopez Torres y Molina en que son los Inhibi-
dores selectivos de la recaptacidn de serotonina, en nuestro caso el 87%, comparado con el 93%y el 44,6%
respectivamente, aunque este ultimo autor divide el 80,6% del total de las prescripciones de antidepresivos
entre 2 grupos ISRS y los inhibidores de la recaptacion de serotonina y noradrenalina (IRSN).>'® En nuestro
caso, los IRSN fueron solo el 6%, seguido del 3% para los antidepresivos triciclicos y antagonistas a2, dato
coincidente con San Molina. En esta serie de datos no se encontraron pacientes con prescripcion de reboxe-
tinay antidepresivos tetraciclicos, como en el caso de San Molina, aunque los mismos estan aprobados para

la venta en Argentina™.
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Del analisis del grupo de ISRS en nuestro caso, la frecuencia de prescripcion fue 36% de paroxetina, 29%
de fluoxetina, 16% de sertralina, 10% de escitalopramy 9% de citalopram, a diferencia de Lépez Torres
gue obtuvo para paroxetina el 22,1%, para citalopram 20,0%, para escitalopram 17,1%, para sertralina
17,1% y para fluoxetina 12,1%. Este dato no es coincidente cuando se analizan por separado cada farma-
cia participante del estudio donde el porcentaje es parecido para Cérdoba y Entre Rios, pero difiere con
La Pampa donde el primer lugar sigue siendo para paroxetina pero el segundo es para sertralina. Esta

variabilidad en la prescripcién no ha podido ser explicada con los datos recopilados por este equipo.

En la mayoria de los casos (224) las prescripciones fueron realizadas por médicos especialistas en
psiquiatria, coincidente con Loépez Torres aunque este autor tiene prescripciones mixtas de médicos de
atencién primaria y psiquiatras. La tendencia de prescripcion de los especialistas especificos fue mayor
para inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS) como farmacos de primera linea.

Aunque hay reporte de algunos autores que consideran que los médicos psiquiatras podrian tener pre-

ferencias en prescribir antidepresivos triciclicos debido a su eficacia®.

Segun nuestro trabajo la duracién del tratamiento es de 7 a 12 meses (28%) coincidimos con Lopez Torres
gue expresa, mantener el tratamiento durante al menos 1 afio antes de comenzar la retirada gradual, o
continuar por al menos 6 meses después de obtener una respuesta en los trastornos depresivos®. En este
punto también coincidimos con Palao en que el tratamiento farmacolégico debe mantenerse en los
pacientes durante 6 meses después de la remisién y en el caso de que tuvieran presencia de sintomas
residuales, se debe seguir utilizando antidepresivos por 12 meses.!" Sin embargo por el disefio de este
estudio no se puede explicar la prescripciéon de los pacientes que llevan utilizando el tratamiento 2, 3 y

hasta 4 anos.

Coincidimos con Angora Cafiego en la pauta posoldgica propuesta para los ISRS, 1 vez al dia, y en la dosis
promedio en mg por paciente de Paroxetina (20 mg), Fluoxetina (20,6 mg), Escitalopram (17,73 mg) y
Mirtazapina (18 mg) aunque diferimos con respecto a la dosificacion de Sertralina (36,95 mg), Citalopram

(18,33 mg), Venlafaxina (56,66 mg) y Amitriptilina (27,77 mg), ya que son mas bajas de lo recomendado.

Existen diversos factores que influyen en la satisfaccion del tratamiento como por ejemplo la efectividad
de este, los efectos secundarios, y la conveniencia del formato de dosis y la frecuencia de tratamiento.
Estos, al mismo tiempo, influyen en la adherencia a la medicacién™. Otros factores intervienen en el cum-
plimiento de la terapia, como los relacionados con el paciente, la enfermedad, la medicacién y con el
médico®.

Las creencias inicialmente positivas que se tienen de los antidepresivos pueden afectar a la satisfaccion

del tratamiento'.
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CONCLUSIONES

Se observd que los antidepresivos mas prescriptos son los (ISRS), dentro del grupo, el de mayor
dispensacion en las farmacias oficinales fue la paroxetina, seguido de fluoxetina y sertralina, en dosis pro-
medio de 19,23 mg/dia, 20,6 mg/diay 36,95 mg/dia respectivamente, en una toma diaria, en su mayoria por

la mafana durante al menos un afo.

Con respecto a la satisfaccion que el paciente percibe de su tratamiento, el mayor porcentaje de estos res-
pondié estar de acuerdo y totalmente de acuerdo con el tratamiento, encontrandose en un elevado rango
de satisfaccion y ademas el 90,45% considera que el tratamiento es eficaz. De estos, el 68% manifesto estar
realizando su primer tratamiento con antidepresivos, el 31% su segundo tratamiento y el 1% no recuerda

este dato.
La tendencia de prescripcion de farmacos antidepresivos es una realidad, a pesar de la mejora de los

sintomas manifestados por los pacientes se debe realizar un seguimiento del tiempo de tratamiento y la

seguridad de los mismos.
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Anexo 1

Evaluacion de la satisfaccion con el tratamiento antidepresivo

Edad: Sexo:

Antidepresivo que consume:

&Cudnto hace que lo toma?

£ Qué cantidad?

JCudndo lo toma?

iEs el primer tratamiento? Slo- NO
¢Que tomaba antes? Tiempo- Cantidad- Cuando

ZAToma otros

iCuales? Dosis — Pauta

medicamentos?

1. Totalmente en desacuerdo 4, De acuerdo

Z. En desacuerdo 5. Totalmente de acuerdo

3. Indiferente

1 El tratamiento es eficaz 1-2 -3-4
2 Los sintomas mejoran con el tratamiento 1-2 -3 -4

acio

3 Con el tratamiento resulta mas facil partticipar en actividades de | 1 -2 -3 - 4

4 Con el tratamiento resulta mas facil relacionarse con otras | 1 -2 -3 - 4

personas
5 El estado de animo mejora con el tratamiento 1-2 -3-4-5
6 Con el tratamiento resulta mas facil realizar tareas cotidianas 12 -3-4-5
7 El tratamiento o hace sentir mas active y con mas energia Tos @iy fi= b
8 Con el tratamiento mejora |a capacidad para disfrutar de las | 1 -2 -3 -4 - §
COS5as

9 Con el tratamiento mejora la capacidad de concentracion 1-2 -3-4-5
10 En general, el tratamiento es muy satisfactorio 1-2 -3-4

11 Con el tratamiento aumenta la satisfaccion con la vida 1-2 -3-4
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RESUMEN

Introduccion: El dolor éseo es un sintoma debilitante que puede aparecer en un gran nimero de trastor-
nos tanto malignos como no malignos y existen indicios que la prevalencia va a aumentar en las préximas
décadas.

El objetivo de esta revision es recopilar y resumir la evidencia disponible sobre el tratamiento farmacolé-
gico actual del dolor 6seo tanto en patologias de origen oncohematolégico como de origen no maligno.
Método: Para responder al objetivo de nuestro trabajo se realiz6 una busqueda exhaustiva de la literatura
publicada en las principales bases de datos hasta el 31 de abril de 2016.

Resultados: Los farmacos antirresortivos, como los bifosfonatos, y aquellos que estimulan la formacién del
hueso, como la teriparatida, junto a analgésicos, como los AINEs y lo opioides, son actualmente la base far-
macoldgica para tratar el dolor éseo (dependiendo de qué patologia se trate).

Existen nuevas hipotesis sobre diferentes mecanismos que pueden estar relacionados con la génesis del
dolor, con el consecuente desarrollo de nuevas moléculas con distintos y novedosos mecanismos de accion.
Conclusiones: Es necesario que se desarrollen mas estudios que aclaren aspectos inciertos relacionados con
el tratamiento del dolor 6seo y permita el desarrollo de nuevos farmacos. Los farmacéuticos deben de estar
actualizados sobre el arsenal terapéutico disponible en la actualidad para el tratamiento del dolor 6seo

como el primer paso para llevar a cabo una atencién farmacéutica de calidad.
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ABSTRACT

Introduction: Bone pain is a debilitating symptom that can appear in many malignant and non-malignant
disorders. There are indications that its prevalence will increase in the coming decades.

The aim of this review is to collect and summarize the available evidence on the current drug treatment in
oncohaematological bone pain and the one that has a non-malignant origin.

Methods: To meet the objective of our work an exhaustive search of the literature published in major data-
bases until April 31, 2016 was made.

Results: Currently, Antiresorptive drugs, such as bisphosphonates and those that stimulate bone formation,
such as teriparatide together with analgesics, such as NSAIDs and opioids constitute the pharmacological
basis for treating bone pain (depending on every pathology case). There are new hypotheses about diffe-
rent mechanisms that may be related to the genesis of pain, with the consequent development of new and
novel molecules with different mechanisms of action.

Conclusions: To clarify some aspects related to the treatment of bone pain and to develop new drugs, other
studies are necessary. Pharmacists must be updated on the therapeutic arsenal available at present for the
treatment of bone pain as the first step to carry out a quality pharmaceutical care.

Key words: Bone pain, bone disease, bone metastases, treatment.

INTRODUCCION

El dolor 6seo es un sintoma debilitante que puede aparecer en un gran nimero de trastornos tanto malig-
nos (mieloma multiple, metdstasis 6sea) como no malignos (osteoporosis, enfermedad de Paget, osteogé-

nesis imperfecta, displasia fibrosa, osteoartritis, artritis reumatoide).

Aspectos como el aumento de la esperanza de vida en los paises desarrollados unido a cambios en el estilo
de vida como son la reduccion de la actividad fisica diaria y/o malos habitos alimentarios hacen que existan

predicciones sobre un aumento significativo de la prevalencia del dolor éseo en las proximas décadas'.

El arsenal de tratamiento disponible en la actualidad se limita a los analgésicos clasicos y a algunos farmacos
modificadores de la enfermedad, pero en ocasiones dichas alternativas no son suficiente para proporcionar
un manejo 6ptimo del dolor. Por otro lado, los efectos secundarios asociados a estos farmacos limitan aun
mas dichas alternativas disponibles, contribuyendo a que no se alcancen los objetivos que se han fijado

tanto por el clinico como por el paciente al inicio del tratamiento.
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Una limitacién en el manejo éptimo de este tipo de dolor ha sido la poca evidencia disponible desde el pun-
to de vista cualitativo y cuantitativo. La mayoria de los estudios se han desarrollados en modelos animales
en dolor 6seo asociado a enfermedad maligna, siendo muy escasa la evidencia acerca del dolor asociado a
trastornos no malignos. Sin embargo, en la ultima década se han puesto en marcha estudios preclinicos*®
que pretenden dilucidar interrogantes sobre la etiologia y abordaje del dolor éseo, plantedndose nuevas
hipétesis y cambiando el paradigma actual sobre los mecanismos subyacentes que intervienen en la sen-

sacion del dolor 6seo.

Dichos estudios desarrollados en animales han evidenciado que el tejido 6seo tiene una inervacion diferen-
te ala piel y que en él existen un gran numero de receptores asociados a tyrosin kinasa de tropomisina (trkA)
y otras proteinas. Por otro lado, al contrario que ocurre en el caso del dolor neuropatico, no se ha demostra-

do relacién entre los canales de sodio Nav1.7 o Nav1.8 y el desarrollo del dolor éseo de origen oncolégico®.

En la etiologia del dolor 6seo puede existir un dafo tisulary la consecuente activacién de nociceptores,
aunque también puede coexistir un componente neuropatico’?.

Los farmacéuticos comunitarios, de atencién primaria y/o especializada deben de estar actualizados sobre
el arsenal terapéutico disponible en la actualidad para el tratamiento del dolor 6seo asociado a enfermedad
maligna y/o no maligna, y sobre las futuras terapias emergentes que se estan desarrollando al respecto. Esta
actualizacion y formacion continuada sobre el panorama actual de la farmacoterapia en el tratamiento del
dolor 6seo debe ser el primer paso para que se pueda desarrollar una éptima atencién farmacéutica a

cualquier nivel asistencial.

El objetivo de esta revision es recopilar y resumir la evidencia disponible sobre la terapia emergente en el
tratamiento farmacoldgico del dolor 6seo tanto en patologias de origen oncohematoldgico como de origen

no maligno.
METODO

Para responder al objetivo de nuestro trabajo se realizé una busqueda exhaustiva de la literatura publicada
en las principales bases de datos hasta el 31 de abril de 2016.

Las bases de datos consultadas para la revisidn sistematica fueron the Cochrane Library, bases de datos del
Centre for Reviews and Dissemination (CDR), PREMEDLINE, MEDLINE, EMBASEy ECRI. Ademas, se realizaron
busquedas en otros sistemas de informacién (Web of Knowledge). Se usaron las siguientes palabras claves:

”u, ” 4,

“dolor dseo’ “enfermedad dsea’] “metdstasis 0sea”y “tratamiento”. No se aplicaron restricciones por idioma.
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Se realizé ademas una busqueda cruzada a partir de las referencias bibliograficas de los articulos seleccio-
nados. La seleccidn y la lectura critica de los estudios evaluados se realizaron sin enmascarar los articulos,
por un par de investigadores de manera independiente. Las discrepancias identificadas se resolvieron
mediante discusién y, en caso de no alcanzar el consenso, se recurrié a la participacion de un tercer

evaluador.

La calidad de los ensayos clinicos aleatorizados se evalué a través de la guia CASPe para la lectura critica de

ensayos clinicos (Critical Appraisal Skills Programme Espanol, 2005).

RESULTADOS

Se identificaron 101 documentos tras la busqueda, de los que se excluyeron 53 tras la lectura del titulo y
resumen, por no ajustarse a nuestro objetivo. Tras un segundo cribado y una lectura critica de los articulos
al completo, se excluyeron 27 documentos por no ajustarse a nuestro objetivo y/o por su baja calidad

metodoldgica. Finalmente, se seleccionaron 21 documentos.

Farmacos modificadores de la enfermedad

La destruccion y formacién del hueso es un proceso activo que estd regulado hormonalmente. Los agentes
modificadores de la enfermedad son farmacos que pueden favorecer la formacion del hueso mediante una
disminucién de la resorcion 6sea y/o un aumento de la formaciéon ésea, retrasando o revirtiendo la

progresion de la enfermedad y, de manera indirecta, reduciendo el dolor 6seo.

Farmacos que disminuyen la resorcion dsea

Los inhibidores de la captesina K son un grupo de farmacos que se estan estudiando como moléculas
antiresortivas en enfermedades relacionadas con el hueso. La degradacion de la matriz 6sea depende de
la actividad de dos clases principales de proteasas, las cistein-proteasas y las metaloproteasas de matriz. La
cistein-proteasa que estd presente predominantemente en el osteoclasto es la catepsina K. Esta enzima es
muy activa contra proteinas de matriz como los colagenos tipo | y Il y su inhibiciéon hace que disminuya la

resorcion désea.

Un estudio fase II° cuyo objetivo fue evaluar la eficacia de un inhibidor de la captesina K denominado oda-
nacatib, demostré que los efectos sobre la densidad mineral 6sea son comparables con los bifosfonatos.
Pero, a diferencia de los bifosfonatos que influyen en la concentracién de biomarcadores relacionados tan-
to en la resorcion ésea como en la formacion del hueso, odanacatib sélo parece interferir en la formacién
6sea de manera transitoria y dichos efectos se revierten rapidamente con la retirada del farmaco.

No existen datos objetivos sobre la capacidad del farmaco para disminuir el dolo en pacientes con

trastornos relacionados con el hueso, sin embargo las perspectivas son esperanzadoras.
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Farmacos que favorecen la formacion dsea

Un nuevo grupo de moléculas con capacidad de favorecer la formacién ésea son los anticuerpos monoclo-
nales que inhiben la esclerostina. Dicha molécula es una proteina secretada por los osteocitos que limita la
formacion en exceso de hueso, inhibiendo en parte la actividad osteoblastica. La inhibicion de la esclerosti-
na, por lo tanto, mejora la funcién osteoblastica. En estudios con animales, dichos anticuerpos demostraron

reducir la resorcion 6sea y mejoraron la consolidacion de fracturas™.

Del mismo modo, en un ensayo de fase II'" en mujeres postmenopdusicas, una dosis mensual de un anti-
cuerpo monoclonal anti-esclerostina (romosozumab) demostré un mayor aumento en la densidad mineral
6sea en la columna lumbar, caderay el cuello femoral en comparacién con alendronato oral (dosis semanal),
teriparatida subcutanea (dosis diaria) o placebo (mensual o trimestral). Romosozumab produjo un aumento
transitorio en los marcadores de la formacion ésea y una disminucién mas sostenida en los marcadores de
resorcion 6sea, un patron no observado con el resto de terapias disponibles para la osteoporosis. Como
reaccion adversa, hubo un aumento en la frecuencia de reacciones en el lugar de la inyeccién en el grupo
de romosozumab. Sin embargo, no hay disponibles datos en relacién a una posible disminucién del dolor

6seo con el tratamiento de este tipo de anticuerpos.

Analgésicos
Han emergido nuevos farmacos con una accién dual, es decir combinan una accién central modulando los
receptores opidides con una accion que consiste en inhibir la recaptacion de neurotransmisores como son

la serotonina y/o la noradrenalina'*'.

También se puede destacar la utilidad de la ketamina (inhibidor de los receptores N-metil Aspartato y
modulador de los receptores opioides) en el tratamiento del dolor intratable incoercible asociado a

pacientes paliativos''3.

Existen diferentes moléculas fisiolégicas con capacidad de mediar la sensacién de dolor si se liberan en la
biofase medular mediante una activacién directa de los nociceptores o de forma indirecta mediante una

disminucion del umbral del dolor (sensibilizacién central).

Una molécula fisiolégica importante en la génesis del dolor es el factor de crecimiento nervioso (FCN), que
dirige el crecimiento de las vias nerviosas hacia sus érganos efectores durante el periodo fetal y actua en
las neuronas sensoriales en el periodo postnatal favoreciendo que se produzca la sensacion de dolor™. En
varios estudios preclinicos se ha demostrado que el FCN induce la proliferacién de terminaciones nerviosas
sensoriales en casos de metdstasis 6seas, fracturas, osteoartritis y trastornos articulares, apareciendo dolor

6seo’®,
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Tranezumab es un anticuerpo monoclonal humanizado que bloque la unién del FNC a su receptor tirosin
quinasa. En varios estudios clinicos™'¢ se ha demostrado que tanezumab reduce de forma significativa el
dolor en pacientes con artrosis, fracturas de fémur y dolor lumbar crénico, al mismo tiempo que mejora la
funcion fisica de los pacientes. Por otro lado, también existe cierta evidencia de que puede reducir el dolor

6seo asociado a cancer'.

Sin embargo, existen también datos sobre la posible influencia que tiene tanezumab en el aumento de
la incidencia de afectacion articular y en los estudios preclinicos que realizé el laboratorio se encontraron

datos sobre su posible relacién con afectacion al sistema nervioso auténomo's.

Por ultimo, también existe evidencia reciente sobre diversas biomoléculas que pueden tener implicacion
en la génesis del dolor 6seo y abrir nuevas lineas de investigacion sobre nuevos farmacos, como son los
canales i6nicos ASIC (acid sensingion channels), los receptores P2X3, los receptores 2 activados con

proteasa (PAR2) y los receptores de endotelina A (ETAR)™'.

CONCLUSIONES

El dolor es un sintoma que puede aparecer en un gran nimero de trastornos éseos, tanto malignos como
no malignos, y puede tener un gran impacto sobre la calidad de vida de los pacientes.
Existen nuevas hipoétesis sobre diferentes mecanismos que pueden estar relacionados con la génesis del

dolor, con el consecuente desarrollo de nuevas moléculas con distintos y novedosos mecanismos de accion.

Es importante resaltar que en muchos de los estudios referenciados en esta revision se emplean variables
subrogadas (por ejemplo, la densidad mineral 6sea) y no variables finales (considerando la sensacién de
dolor una variable final subjetiva) que evallen la sensacién de dolor durante el periodo de seguimiento.
Por otro lado, en muchos de estos estudios, las variables que evaluan la eficacia del farmaco respecto a la
variacion del dolor durante el tratamiento son encuadradas dentro de los objetivos secundarios de los

estudios y no de los primarios.
En resumen, es importante que se lleven a cabo mas estudios que ayuden a dilucidar incégnitas e hipétesis

sobre los mecanismos de accién que estan implicados en la etiologia del dolor 6seo y ayuden a desarrollar

nuevas moléculas que puedan ser Utiles en el tratamiento de estos pacientes.
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RESUMEN

Introduccion: Con la Ley 14/2007 de 3 de julio de Investigacion Biomédica se establece la obligacion del
consentimiento informado asi como el informe favorable del Comité Etico de Investigacion Clinica (CEIC).
No existen publicaciones dentro del ambito de la Farmacia Comunitaria que aborden este tema, por eso
hemos realizado esta revision.

Objetivos: Evaluar y describir la prevalencia de articulos publicados en Espafia sobre Farmacia Comunitaria

con Consentimiento Informado y la aprobaciéon del CEIC en el afio 2015.
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Método: Se analizd una muestra de ren Pubmed utilizando el término MESH “community pharmacy servi-
ces’, en el afno 2015. Se realizd una busqueda en revistas mas leidas en este campo (Pharmaceutical Care
Espaina, Farmacéuticos Comunitarios, Ars Pharmaceutica, Pharmacy Practice) y webs especializadas (web
del Grupo de Investigacion del Grupo de Atencion Farmacéutica de la Universidad de Granada, web de la
Cétedra de Atencién Farmacéutica de la Universidad de Granada).

En las fuentes anteriormente citadas se seleccioné una muestra de todos los articulos correspondientes al
ano 2015. Se excluyeron los estudios realizados fuera de Espana, casos clinicos, los informes de opiniones,
las editoriales, las revisiones y los estudios realizados fuera del ambito de farmacia comunitaria.

De los 268 articulos se selecciond una muestra de 23. Se realizé una estadistica descriptiva. Las variables
cualitativas se describen mediante porcentajes con intervalos de confianza segun el método recomendado
de Wilson.

Resultados: Un 65,2% de los estudios incluidos en la muestra seleccionada no presentaron consentimiento
informado previo a los pacientes. De todas las publicaciones revisadas un 87,0% no presenta la aprobacion
del CEIC (Comité Etico de Investigacién Clinica).

Conclusiones: La prevalencia de consentimiento informado previo asi como la aprobacién del CEIC es baja
en la muestra utilizada. Son necesarios mas estudios que apoyen el resultado de este trabajo.

Palabras Clave: Bioética. Comité de ética de la investigacion. Consentimiento informado. Muestras bioldgi-

cas. Proteccion de datos. Revision ética.

ABSTRACT

Introduction: The Act 14/2007 of 3 July about Biomedical Research establishes the requirement for Infor-
med Consent as well as the favorable report of the Clinical Research Ethics Committee (CREC). In the Com-
munity Pharmacy scope, there is a lack of publications that deal with this issue. Therefore, we have carried
out this review.

Objectives: To evaluate and describe the prevalence of articles published in Spain about Community Phar-
macy with Informed Consent and the endorsement of the CREC in 2015.

Methods: In 2015, a sample of PubMed was analyzed using as search term “community pharmacy services”.
It was done a search among the most widely read magazines of this field (Pharmaceutical Care Espaia,
Farmacéticos Comunitarios, Ars Pharmaceutica and Pharmacy Practice) and specialized websites (the web
of the Research Group of the Phamaceutical Care of the University of Granada (Spain), the web of the Phar-
maceutical Care Chair of the University of Granada (Spain).

In the sources above mentioned, a sample of all the articles of 2015 was chosen. All the studies done outside
Spain, the clinical cases, the opinion reports, the editorials, the reviews and the studies done outside the
scope of the Community Pharmacy were excluded. Among the 268 articles, a sample of 23 was chosen. It
was carried out a descriptive figure. The qualitative variables are described through percentages with con-

fidence intervals according to the recommended method of Wilson.
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Results: 65.2% of the studies included in the chosen sample didn't offer previous Informed Consent to pa-
tients. Among all the publications reviewed, 87.0% didn’t have the endorsement of the CREC (Clinical Re-
search Ethics Committee).

Conclusions: In the sample used, the prevalence of the previous Informed Consent just as the endorsement
of the CREC is low. More studies that support the result of this review are needed.

Key words: Bioethics, Clinical Research Ethics Committee, Informed Consent, Biological samples, data pro-

tection, ethical review.

INTRODUCCION
La bioética es la disciplina cientifica que estudia los aspectos éticos de la medicina y de la biologia en gene-

ral, asi como las relaciones del ser humano con los restantes seres vivos' (bellinchon 2007).

Con la aprobacion de la Ley 14/20072, de 3 de julio, de Investigacién Biomédica (LIB) se introducen cambios
sustanciales en relacion con la evaluacién ética de la investigacion en seres humanos. En esta ley, se intro-
duce la obligacion del consentimiento previo de las personas que puedan participar en una investigacion,
asi como el previo y preceptivo informe favorable del Comité ético de Investigacion Clinica (CEIC).

Si bien existia normativa previa que establecia los requisitos éticos a tener en cuenta en la evaluacion ética
de los ensayos clinicos 3* con la aprobacién de la LIB se amplia este requisito a toda investigaciéon que se

realice en seres humanos y no sélo a los ensayos clinicos con medicamentos de uso humano.

Los estudios promovidos y realizados por farmacéuticos poseen un valor adicional al considerarse que reco-
gen el uso real del medicamento y sus efectos sin factores de distorsién, al poder establecer los mecanismos
que garanticen una disociacién efectiva entre la prescripcién de la medicacion y la participacion del pa-
ciente en el estudio®. Investigaciones recientes han resaltado la importancia del farmacéutico comunitario
como agente de salud y, por tanto, como investigador en el &mbito de la Farmacia Comunitaria (FC)¢°. Por
eso y por la evolucion que esta sufriendo la profesion farmacéutica hacia un ambito mas asistencial, las in-

vestigaciones en FC son cada vez mas numerosas y esto exige un control de los aspectos éticos.

Independientemente del disefio de un proyecto de investigacion, es obligatorio presentar la aprobacién
del Comité Etico de Investigacion Clinica (CEIC) y el Consentimiento Informado (Cl) previo. Las considera-
ciones éticas en estudios observacionales rara vez son comentados y esto es un aspecto importante para la

evolucion de la investigacion dentro de la FC.

Otra de las limitaciones, y causa del desconocimiento de consideraciones éticas de un proyecto, esla

falta de unidades de apoyo al investigador. Los articulos publicados en FC proceden de investigadores
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motivados pero con pocos recursos econémicos para poder publicar; y este es un factor limitante para me-

jorar la calidad de las publicaciones cientificas.

Las publicaciones internacionales sobre aspectos éticos son escasas y la gran mayoria son encontradas en
revistas médicas no especializadas en Atencion Farmacéutica’®'. En este sentido la prevalencia de consen-
timiento informado previo es variable dependiendo del ambito, del disefio y la metodologia empleada con
lo que puede variar desde un 18 a un 55 %. Respecto a la aprobacién del CEIC también el resultado es varia-

ble por las mismas razones comentadas oscilando con prevalencias que van desde un 10,4 hasta un 89,6 %.

Sélo se ha encontrado una publicacion en la que se hacen unas reflexiones interesantes sobre la importan-
cia de los aspectos éticos en el campo de la atencién farmacéutica'. En Espafia hay solamente una publica-
cién sobre temas éticos y metodolégicos en Farmacia pero se refiere a trabajos realizados en hospital y por

farmacéuticos hospitalarios®.

En un articulo reciente se resalta la importancia de cumplir y de conocer la normativa vigente en materia de
bioética dentro de cualquier proyecto de investigacion y especialmente en farmacia comunitaria’. En dicha
publicacién se describe en detalle las caracteristicas de los principales documentos y procedimientos éticos
a tener en cuenta en toda investigacion cientifica y aplicables por tanto a cualquier proyecto en el que haya

un contacto con humanos durante el trabajo de campo.

Debido al escaso numero de articulos sobre consideraciones éticas de las publicaciones espafiolas en el
ambito de la Farmacia Comunitaria, se ha planteado seleccionar una muestra de articulos dentro de las
fuentes de informacién mds consultadas por farmacéuticos comunitarios con el objetivo de hacer una pri-
mera aproximacion al tema, ya que puede ser interesante establecer una linea de investigacién futura para

la Atencion Farmacéutica.

METODOS
Andlisis de Publicaciones espaiolas indexadas en Pubmed durante el afio 2015, utilizando como término
MESH “Community Pharmacy Services” De los 168 articulos encontrados 3 fueron publicados por investiga-

dores espanoles y realizados en FC en Espana.

Se realizé una busqueda en una muestra las revistas mas leidas por Farmacéuticos Comunitarios espafioles
(Pharmaceutical Care Espafia, Ars Pharmaceutica, Farmacéuticos Comunitarios y Pharmacy Practice). En las
fuentes anteriormente citadas se seleccioné una muestra de todos los articulos correspondientes al afio
2015.
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Se excluyeron los estudios realizados fuera de Espafia, casos clinicos, los informes de opiniones, las editoria-
les, las revisiones y los estudios realizados fuera del ambito de farmacia comunitaria.
En este proyecto se incluyeron un total de 291 articulos, tras aplicar los criterios de exclusién 23 fueron

incluidos en esta publicacion.'e*°

291
. Revisados

No son
Esparioles

103
Excluidos

]

i )

“Incluidos”

Organigrama de articulos incluidos

Figura 1

RESULTADOS

Caracteristicas mas relevantes de los estudios incluidos
De los 23 estudios incluidos en la muestra de revistas seleccionadas un 35 % fueron realizados en varias

comunidades autonomas (Ver Figura 2).

El'91,3% (IC-95%; 73,2 a 97,5) de los disefios incluidos fueron disefios transversales encontrandose un estu-
dio controlado aleatorizado (tabla 1). En cuanto a los servicios mas estudiados destaca el cribado de enfer-
medades ocultas en la farmacia comunitaria en un 21,7% (IC-95%; 9,7 a 41,9) de los casos y el seguimiento
farmacoterapéutico en un 17,4% (1C-95%; 69,8 a 37,1).
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Figura 2

Segun la tabla 1 hay articulos que se centran en servicios de dispensacion, indicacién o seguimiento farma-
coterapéutico, pero hay un 34,8% de las publicaciones con teméticas relacionadas con la implantacion de

NuUevos servicios.

La mitad de los articulos tienen como objeto de estudio pacientes que acuden diariamente a la oficina de
farmacia, aunque se ve la importancia que los farmacéuticos comunitarios prestan a la gestién de los servi-
cios yaque en un 39,1% de los articulos tenian como poblacién de estudio al propio personal de la farmacia.
(Tabla 2)

Aspectos éticos

Respecto a aspectos éticos se observa como un 65,2% (IC-95%; 44,9 a 81,2) de los trabajos carecian de con-
sentimiento informado y en un 26,1% (IC-95%; 12,5 a 46,5) de los casos este fue obtenido de manera escrita
(tabla 3).
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Frecuencis |Forcentage G Fh%
N L

Diseno
Estudio Transwersal 21 594 73,28 97,6
Ensayo Contoledo Alestorzado 1 4.3 0.2a 210
Estudio Cuslitativo 1 4.3 0.2a21.9
Clasificacion Servicio
Esenciales o basicos 10 43,5 25643 63,2
Complementanos 5 21.7 373419
Colaborativos L] 21.7 9.7 a 41,2
Implantacion 3 13,0 458 32,1
Clasificacion Ampliada
Cribedo 5 21,7 2.7 a 41,2
Dispensacion i 4.3 0.2a 20,9
Deteccion Efectos Adversos 3 13.0 4853 32,1
Educacion Saiud Piblica 2 5.7 243268
Indicacion Farmacéufica 3 13,0 458 32,1
Imnplantacion 2 8.7 243268
Informacidn y Curmplirnianio i 4.3 0.2a 209
Otros i 4.3 0.2a 209
Seguimienio Famacoterapéutico 4 17,4 f0a3r.1
Sistemas Personalizadosde 1 4.3 0.28 20,9
Dosificacion
Ohbjetive Principal
Gestion Oficinade Farmacis 3 13,0 453 321
Implantacion AF 3 13,0 4853321
Servicios Clasicos g 39,1 22,25 53,2
Muewvos Servicios g 34.8 18,8 a 55,1

Corocteristicos de los estudios incluidos

Tobio 1

Atendiendo al tipo de poblacién incluida se puede ver en la tabla 4 como un 43,5% (IC-95%; 25,6 a 63,2) de
los casos la poblacién era vulnerable, entendiéndose por pacientes vulnerables a pacientes con VIH, mayo-

res de 65 afnos, ninos y pacientes con enfermedades raras.
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Frecuenca | Homeniage il Fo¥e
N %

Tema por Grupos Terapeuticos
Digestivo 2 5,7 248268
Cardiovascular 3 13,0 458321
Antiinfecciosos z 87 248268
Sistema Mervioso 2 57 248268
Respiratorio 3 13,0 453321
Organos de los Sentidos 1 4.3 0.2 8 20,9
Varios Grupos Terspauticos 4 17,4 r.0a371
Oro temsa g 28,2 i2,5a46.5
Objetivo Principal
Gestion Oficina de Farmnacia 3 13,0 4 .58 321
Implantscion Atencion Famacéutcs 3 13,0 453321
Senvicios Clasicos g 38,1 22235892
Muewos Servicios g 34.8 i8,8a 55,1
Poblacion Diana
Uzuanos/Padentes farmads 13 56,5 36,88 74,4
Farmaceuticos Comunitanios g3 33,1 2223532
Otros 1 4.3 0.2a 209

Distribucion por Grupos, Objetivos y Poblacion incluido en fos estudios

Tobio 2
FrecusnciE | Forentae [[HET
N %
Consentimiento Informado
Si g 34.8 18,8 a 55,1
Ma 15 E5,2 44.9 3 81,2
Tipo de Consentimiento
Escrita B 26,1 12,53 46,5
Vearbal 2 8.7 243268
M= 15 65,2 44.9 5 81,2
MNa:no se sabe/noaplca
Consentimiento informodo
Tobio 3

En la tabla 5 se ve que el porcentaje de estudios en los que no se solicité la aprobacién del comité ético de
investigacion clinica fue del 87% (IC-95%; 67,92 95,5) y en el 78,3% (IC-95%; 58,1 a 90,3) de los casos no se

solicit6 la hoja de informacion al paciente.
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Frecuencis | Fomentspe L 58%
N %

Poblacion Vulnerable
Mo 13 56.5 36,83 744
Si 10 43,5 2568 632
Poblacion Incluida
Pacientescon VIH 1 4.3 0.2a209
Pacientesno vulnerables| 11 47.8 29.2a 67,0
Mayores de 65 anos g 34.8 18,8 a 55,1
Enfermedades Raras 1 4.3 0,2a2089

Prevelencio de Poblpcion vuineroble

Tibio 4

Frecuancma | Fomentae| L Ya%
i) N

Aprobacion del CEIC

si 3 13.0 453321

Ma 20 g7.0 |67.922955

Hoja de Informacion Paciente{HIP)

Si 5 1.7 9.7 8419

Ma 15 782 |58,12902

Tipe HIP

Escrits 3 13.0 45a321

Verbal 4 17,4 7.083T.1

Ma 16 9.6 |49, 1aB84d4d

Ma:nosa saba/noaphcs
Aprobacion del Comité Etico de Investigocion Ciinico [CEIC)

Tobio 5

DISCUSION

Tras el estudio de la muestra de articulos incluidos en este trabajo se observa que la calidad ética de los
estudios en el ambito de la Atencién Farmacéutica en Farmacia Comunitaria es baja. Solamente un 34,8%
(IC-95%; 18,8 a 55,1) de los estudios revisados presentaron consentimiento informado previoy un 87%

(IC-95%; 67,9 a 95,5) de los mismos no habian solicitado la aprobacién del CEIC.
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La calidad ética de los estudios, al igual que se ha comentado en otras investigaciones, es baja®, esto puede
ser debido a que hay menos experiencia investigadora en FC respecto a otras profesiones sanitarias y a esto
se le podria sumar la carga que supone la gestion diaria de la Oficina de Farmacia, asi como la falta de uni-
dades de apoyo a la investigacion y coordinadores en las diferentes sociedades cientificas. En este trabajo
un 34,8% de los articulos refieren haber solicitado el consentimiento informado al paciente frente al 55%
encontrado en publicaciones de farmacia hospitalaria®, este porcentaje también es variable desde un 18 a
un 26% segun revisiones publicadas®, no solo por el dmbito del proyecto sino también por el disefio y por

la poblacion incluida.

Respecto a la hoja informacion al paciente se observa que en un 78,3% (IC-95%; 58,1 a 90,3) de los casos
no se disponia de este documento frente al 50%° en farmacia hospitalaria, probablemente por las mismas

razones explicadas en pdérrafos anteriores.

Cuando se habla de disefios experimentales las consideraciones éticas en los trabajos son mas relevantes o
al menos asi lo reflejan en su publicacién los investigadores. En un trabajo reciente'*se puede ver como tan
solo en el 9,1% de los casos no se informa al paciente. Por tanto, cuando el disefio del estudio es experimen-
tal se observa un mejor manejo y un cuidado mayor de los investigadores respecto a las consideraciones

éticas de la investigacion.

En el presente trabajo en un 87,0% (IC-95%; 67,9 a 95,5) de los estudios incluidos no se dispone de infor-
macion escrita reflejada en el propio articulo sobre la aprobacién del CEIC. En el caso de otros autores se
observa una prevalencia del 30% en la que no se solicitaba la aprobacién del CEIC® muy inferior a la de esta
investigacion probablemente porque se realiza en otro dmbito distinto y por las diferencias en cuanto a la

metodologia de busqueda.

Igual que en otros aspectos estudiados en el caso de analizar la aprobacién del comité de ética en estudios
controlados aleatorizados la prevalencia baja al 10,4% y hay un 89,6% de los articulos incluidos que si que
presentaban aprobacion del CEIC. Por lo que el disefio del estudio es un factor muy relevante en cuanto a

los aspectos éticos.

En algun trabajo se ha comentado que hay una relacién entre no presentar la hoja de consentimiento pre-
vio y no presentar tampoco la aprobacién CEIC. Este aspecto no se ha comprobado en este trabajo porque

no se planteé como objetivo estudiar la relacion entre estas dos variables.

En ocasiones a los pacientes que se les ofrece participar en una investigaciéon y no se les informa bien de los

objetivos principales ni de los posibles riesgos derivados de su participaciéon en el estudio, lo cual dificulta
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la recogida de datos, de ahi que resulte esencial que la hoja de informacién y el consentimiento informado
sean legibles y comprensibles para el paciente atendiendo a su formacién y nivel sociocultural, respetando

a su vez la confidencialidad de los datos®*° .

Respecto a la poblacién vulnerable, en una revision publicada’ en el aflo 2001 sobre la prevalencia de arti-
culos con aprobacién del CEIC realizados en poblacion pediétrica se encuentra que hay un 40% de articulos
realizados en dicha poblacion sin la correspondiente autorizacién. En la muestra de articulos incluidos tam-
bién se aprecia esta tendencia ya que aunque no se ha relacionado esas dos variables si que se puede ver

que un 43,5% (IC-95% 28,3 a 67,6) de la poblacion incluida es vulnerable.

La proteccién de los participantes de una investigacion es prioritaria. A través de la elaboracion de este arti-
culo se pretende abrir una linea de investigacién futura sobre la importancia garantizar las consideraciones
éticas en proyectos realizados en FC. Se presenta la obligacion del FC que quiera investigar, de proteger a
la poblacién incluyendo todos los documentos requeridos (HIP, Cl, CEIC), no solo a nivel interno sino que

quede también reflejado de manera escrita en la publicacion.

El conocimiento de las consideraciones éticas en publicaciones de FC, asi como la existencia de unidades
de apoyo sobre metodologia de investigacion resultan piezas clave para avanzar en la calidad de las publi-

caciones cientificas sobre Atencién Farmacéutica dentro de la FC.

Por lo tanto se propone a todas las sociedades cientificas una mayor formacion en investigacion, la planifi-
cacion de estrategias y la creacién equipos multidisciplinares como posibles colaboradores de Farmacéuti-

cos Comunitarios con actividad investigadora en su oficina de farmacia.

LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Entre las limitaciones de este estudio se puede citar el empleo de un Unico termino MESH lo que puede in-
fravalorar la presencia de publicaciones indexadas en Pubmed por autores Espafioles. Esto se ha intentado
compensar con una busqueda de publicaciones en las bases de datos y fuentes espafiolas mas leidas dentro

del campo la atencion farmacéutica en FC.

CONCLUSIONES

Los aspectos éticos en las publicaciones revisadas sobre atencion farmacéutica son mejorables. Resulta
imprescindible trabajar en la formacién y creacién de unidades de apoyo a la investigacion de farmacia
comunitaria si se quiere mejorar este aspecto. Un papel fundamental en cuanto a los requerimientos de los
aspectos éticos en FC corresponde a los revisores y editores de las revistas cientificas encargadas de difundir

la investigacion llevada a cabo en la Oficina de Farmacia.
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Parte de los resultados de este articulo han sido presentados en el

Simpodader Internacional 2016 en Granada.
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El control de la farmacoterapia en diabetes por un equipo dirigido por farmacéuticos ha demostrado que
se mejoran los resultados. En este estudio, el CDTM es el seguimiento farmacoterapéutico realizado en un
equipo de atencidn primaria dirigido por farmacéuticos y que coordinan a otros sanitarios.

Hay pruebas de que el CDTM obtiene buenos resultados.

Pero no estd bien aclarado si este tipo de programas son efectivos en pacientes de Medicaid.

En este estudio se valoran el control glucémico, la utilizacién de farmacos y los costes asociados con el

CDTM en una pequefia poblacién de pacientes con diabetes mellitus tipo 2 (DM2).

Se realizé un estudio de cohorte histdrico pre-post de pacientes con DM2 'y
cobertura de Medicaid que recibieron CDTM en clinicas de atencién primaria comunitarias entre 2008 y
2012. Los resultados incluyeron cambios en la hemoglobina A1c (HbA1c), costes y utilizacién de consultas

médicas.

Este estudio incluyé a 79 pacientes de Medicaid con DM2 que recibieron CDTM.

Se usd un subconjunto de 46 pacientes con cobertura de Medicaid a través de un afiliado Medicaid Plan,
Healthy U, para un analisis adicional.

A los 6 meses de seguimiento, la HbA1c fue una media (SD) del 2,0% (2,0) inferior a la linea base del 10,3%
(1,7). Las consultas de atencién primaria aumentaron en una media (mediana) de 3,4 (2) visitas. Los cargos
por el sistema de salud por paciente aumentaron en una media (mediana) de 4392 $ (620 5), y la cantidad
pagada por Medicaid en el subconjunto Healthy U fue $ 822 $ (68 $) mas alta en el periodo de seguimiento.
Un CDTM en la diabetes se asocié con un mejor control de la glucemia en los pacientes de Medicaid, lo que
correspondia con un mayor nimero de visitas de atenciéon primaria asi como los costos observados. Estos
resultados son consistentes con estudios no limitados a Medicaid, lo que sugiere que el CDTM puede ser

eficaz en pacientes con diabetes tipo 2 con cobertura de Medicaid.
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Los servicios ambulatorios de la farmacia clinica se han ampliado mas alla de los entornos de la atencién
primaria, pero los estudios acerca de los beneficios de la farmacia clinica trabajando con pacientes que tie-
nen enfermedades raras como la anemia falciforme (SCD) son escasos.. La hidroxiurea es el Gnico farmaco
aprobado por la FDA de los Estados Unidos para el tratamiento de la SCD; la mayor eficacia en el control de
los episodios de dolor y otras complicaciones se logra mediante un seguimiento y aumentando la dosis de

forma gradual hasta llegar a la dosis maxima tolerada.

El objetivo principal de este estudio fue evaluar el impacto de un servicio de farmacia clinica, recientemente

implementado, en el manejo de pacientes con SCD.

Se realizé un andlisis transversal retrospectivo en 385 adultos con SCD que fueron tratados entre el 1 de
enero de 2014y el 31 de diciembre de 2014, en un Unico centro de pacientes ambulatorios de células falci-

formes en el que implementd un servicio de farmacia clinica en agosto de 2013.

Se recogieron datos sobre el escalado de la dosis de hidroxiurea, las tasas de inmunizaciéon y otros para-
metros de salud (deteccion de nefropatia con pruebas de microalbuminuria, retinopatia con examenes

anuales de retina e hipertensién pulmonar con ecocardiografia).

El impacto del servicio de farmacia clinica en las mediciones de calidad se evalué mediante andlisis uni-
variante (analisis de una Unica variable) y multivariante (método estadistico utilizado para determinar la

contribucion de varios factores en un simple evento o resultado).

El nimero de citas con el farmacéutico, definido como una visita clinica cuando un farmacéutico clinico
interactuaba con un paciente, tal como se documenta en los registros médicos, se asocié con una mejora
de la tasa de aumento de la dosis de hidroxiurea (OR = 1’48, intervalo de confianza del 95% 107 - 2’05, p =

0'02).
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Las tasas de inmunizacion con la vacuna antineumocécica polisacarida 23-valente, la vacuna antineumoco-

cica conjugada 13-valente y la vacuna contra la gripe fueron del 66%, 47% y 62%, respectivamente.

El mayor numero de citas con el farmacéutico se asocié con una mejor tasa de terminacién de la inmuniza-

cién (OR 1'38; IC del 95%: 117-1'62, p <0'001).

Una mayor deteccion de microalbuminuria (OR 2’14, IC del 95% 1'60-2'86, p <0'001) y de retinopatia por de
células falciformes (OR 1'16, IC del 95% 1'00-1'35, p = 0'05) también se asociaron con un mayor nimero de

citas con el farmacéutico.
La implementacion del nuevo servicio de farmacia clinica en el manejo de una enfermedad rara, la SCD, se

asocié con una mejora de la tasa de aumento de la dosis de hidroxiurea, tasas de terminacion de la inmuni-

zaciéon y asi como en diversos parametros de mantenimiento de la salud.
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Impact of electronic prescription on the job descriptions of
community pharmacy staff in Finland - a survey of pharmacy owners.
Johanna Timonen, Hanna Kauppinen and Riitta Ahonen
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Recientemente, en Finlandia se ha implementado un sistema de prescripcion electrénica (ePrescription)

completamente operativo y para todo el territorio nacional.

El objetivo de este trabajo fue estudiar el impacto de la ePrescripcidn sobre los diferentes puestos de tra-
bajo del personal de la farmacia comunitaria finlandesa desde la perspectiva de los titulares de farmacias.
También se exploraron los efectos de la ePrescripcion en las medidas relacionadas con el equipo asi como
en el mobiliario de las farmacias.

Pare ello se realizé una encuesta postal entre una muestra aleatoria de propietarios finlandeses de farma-
cias (n=191) en 2014.

Se realizaron posteriores analisis descriptivos estadisticos.

Se recibieron en total 155 cuestionarios (81% de tasa de respuesta).
En bastantes farmacias, el uso de la ePrescripcion ha afectado al modo de trabajo del personal técnico

(73,9%) y farmacéutico (47,4%), asi como al uso del tiempo por parte del propietario de la farmacia (44,4%).

El procesamiento de prescripciones electrénicas disminuyd entre el personal técnico (92,9%) y aumenté
entre el personal farmacéutico (42,3%).

El procesamiento y dispensacion de las prescripciones electrénicas se habia hecho mas rdpido con la ePres-
cripcion.

La implementacion de ePrescription no ha afectado el tamafo del personal que trabaja en la farmacia en la

mayoria de las farmacias (72,1%).

La ePrescripcion habia dado lugar a medidas relacionadas con mobiliario y / o equipamiento en el 60,6%
de las farmacias.
En la mayoria de los casos, el equipo informatico se habia actualizado (66,0%) o bien fueron comprados mas

ordenadores (59,6%).
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Los autores concluyen que la implementacion de ePrescription ha tenido un impacto en el tipo de trabajo

que desarrolla ahora el personal de las farmacias comunitarias finlandesas.
Particularmente afectado, ha sido el tipo de trabajo del personal técnico, que ahora procesa menos recetas.

La transicion a la nueva tecnologia de la receta electrénica también ha requerido inversiones en equipos

informaticos y mobiliario para atender el trabajo en las farmacias comunitarias.
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Assessment of the relevance of pharmacist interventions in the
management of malaria at a paediatric unit in Cote d’Ivoire.
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Es importante la participacién de los farmacéuticos para lograr los objetivos del tratamiento farmacoldgico de la malaria.
Este estudio tuvo como objetivo analizar el perfil de las intervenciones farmacéuticas (IF) y evaluar su relevancia en casos de

malaria en nifos.

Se realizé un estudio descriptivo transversal (estudio estadistico y demogréfico, utilizado en ciencias de la salud [es un tipo de
estudio observacional y descriptivo] que mide a la vez la prevalencia de la exposicion y del efecto en una muestra poblacio-
nal en un solo momento temporal; es decir, permite estimar la magnitud y distribucion de una enfermedad en un momento
dado) en un hospital general en Costa de Marfil.

Los datos recogidos se basaron en la clasificacion de los problemas relacionados con los medicamentos (PRM) y las IF de la
Sociedad Francesa de Farmacia Clinica.

La puntuacion asignada a cada IF varié de IFO a IF3, segun su impacto clinico.

La calificacion utilizada fue la siguiente: IFO (IF sin impacto clinico directo); IF1 (IF con impacto clinico significativo); IF2 (IF con
impacto clinico muy significativo); Y IF3 (IF con impacto clinico vital).

La relevancia de los IF fue evaluada por su tasa de aceptacion por los médicos y asi como por su impacto clinico.

El estudio incluyé a 323 pacientes.

Los principales PRM detectados fueron indicaciones no tratadas (63%) y

sobredosis (26%).

Los IF mas importantes se referian a propuestas de eleccion terapéutica (90%) (adicién de farmacos y/o suspension del tra-
tamiento).

Los farmacos antimalaricos estaban implicados en el 14% de las IF.

Todos las IF fueron aceptados por los médicos.

Las IF fueron calificadas por los médicos como IF0 (66%) y IF1 (34%).

Los autores del estudio concluyen que las intervenciones de los farmacéuticos para la malaria en nifos fueron relevantes y

con una alta tasa de aceptacién y un impacto clinico apreciable.
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La diabetes mellitus tipo 2 (DM2), si no se trata adecuadamente, se asocia con una morbi-mortalidad signi-
ficativas.
Los pacientes en éreas rurales no siempre pueden tener acceso a los recursos adecuados para tratar correc-

tamente la diabetes. Los farmacéuticos pueden ser utilizados para salvar esta circunstancia.

Este estudio pretende evaluar el impacto de un farmacéutico sobre el control glucémico en veteranos con

DM2 tratados en una clinica rural ambulatoria.

Se realizé una revisidn retrospectiva de veteranos con DM2 tratados en una clinica ambulatoria dirigida por
farmacéuticos en zonas rurales de Jackson (Tennessee). Los pacientes servian como sus propios controles.
Se incluyeron pacientes con hemoglobina A1C (A1C) >8%.

El resultado primario fue el cambio de la A1C desde la linea basal en pacientes tratados por el farmacéutico.

Los criterios de valoracién secundarios incluyeron la presion arterial, el colesterol y el peso.

De 111 veteranos identificados con una A1C >8% en la clinica controlada por el farmacéutico, 86 cumplie-
ron los criterios de inclusion en el estudio. Al inicio, la media = SD de la A1C fue de 10,5% + 2,0% (rango =
8'7% -16"2%). Al final del periodo de intervencion, la media de la A1C habia disminuido 2’8 puntos porcen-
tuales a 7'7% + 14% (P <0'001).

Al final de la intervencidn, el 34% (n = 29) tenia una A1C de <7%, 40% (n = 34) entre 7%y 7'9% Yy s6lo 6% (n
=5)>10% (P<0'001).

Las mejoras en la presion arterial diastolica (P = 0'001), el colesterol total (P = 0'001) y los niveles de trigli-
céridos (P = 0'036) también fueron estadisticamente significativas cuando se compararon los valores de la

linea base y del periodo de intervencién.

Para los autores las intervenciones de los farmacéuticos en una clinica rural ambulatoria tuvieron un impac-

to estadisticamente significativo en la reduccién de la A1C en veteranos con DM2.
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