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l. Resumen

Introduccion: Las enfermedades reumaéticas afectan el sistema musculoesquelético y el
tejido conectivo; en muchas ocasiones hay compromiso sistémico multiorganico a causa de
problemas autoinmunes. La presente investigacion se realiz6 a raiz de una problematica
planteada, la cual se relaciona con la falta de adherencia al tratamiento mediante
corticosteroides, en pacientes que presentan enfermedades reumaticas a causa de la alta

prevalencia de efectos adversos.

Justificacion: La terapia farmacoldgica utilizada en pacientes con enfermedades
reumaticas es brindada por un plazo de tiempo determinado. Por lo general, requieren de varias
semanas para mostrar alguna mejoria de la enfermedad, sin embargo, los problemas
relacionados con los medicamentos se presentan, en su mayoria, en el primer mes de
tratamiento.

La prevalencia de estos efectos adversos puede influir directamente en la adherencia del
paciente a su tratamiento, como resultado clinico negativo derivado de la farmacoterapia y que,
por su interferencia, puede no permitir que se consiga el objetivo terapéutico esperado o genera
mayores efectos no deseados.

Los problemas relacionados con medicamentos (PRM) requieren de un acompafiamiento
por parte de un profesional de salud, tanto por parte del médico tratante como del profesional
en farmacia encargado de educar al paciente, con el objetivo de crear apego al tratamiento.

Con el fin de disminuir el impacto de los efectos adversos presentes en los pacientes
sometidos a terapia con corticosteroides por tiempo prolongado y los efectos negativos que
influyan en adherencia a la terapia, es importante el conocimiento y el correcto abordaje de las
complicaciones de este tratamiento, monitorizar la prevalencia de efectos adversos y lograr una
intervencion farmacoterapeutica integral, que facilite un buen control, brinde seguimiento y
acompariamiento farmacoldgico al paciente y al médico tratante, mediante la implementacion
de un protocolo para el seguimiento de efectos adversos relacionados con esta terapia.

Objetivo: Analizar la importancia de la intervencion farmacoterapéutica en pacientes
con enfermedades reumaticas para el seguimiento de efectos adversos relacionados con la

terapia a largo plazo con corticosteroides.



Metodologia: Se realizé una investigacion con un enfoque mixto de caracter cualitativo
y cuantitativo, mediante un disefio exploratorio secuencial DEXPLOS, inicialmente se realiz
una revision bibliografica exhaustiva con el fin de obtener datos cualitativos par posteriormente
utilizar como técnica de recoleccion de datos una herramienta digital de elaboracidn propia,
mediante Google Forms; esta permite recopilar informacion mediante un cuestionario con
preguntas cerradas, acerca de datos clinicos de pacientes tratados con corticosteroides y asi
analizar la incidencia de los efectos secundarios reportados por el uso de medicamentos
corticosteroides en pacientes, en el periodo de enero a julio de 2022. En total, se incluyeron 15
pacientes en el estudio, los cuales cumplieron con todos los criterios de inclusion establecidos
en la investigacion.

Resultados: Los pacientes notificaron la prevalencia de efectos adversos, de los cuales
el mas predominante entre los pacientes es la retencion de liquidos; 8 de 15 pacientes
presentaron esta reaccion adversa. La segunda reaccion adversa mas reportada fue el incremento
de apetito, presentada por 7 de ellos; 6 pacientes reportaron aumento de peso. Se obtuvo una
mayor prevalencia de enfermedades reumaticas en mujeres, asi como una mayor prevalencia en
un rango de edad de 40-49 afos.

El 53% de pacientes consideraron que los efectos adversos causados por el consumo de
corticosteroides si intervienen en la adherencia a su tratamiento, mientras un 47% considera que
no afecta la adherencia. Un 87% de los pacientes consideraron que los efectos adversos tienen
importancia y requieren ser notificados a un profesional, mientras que solo el 13% no considera
necesario realizar una notificacion. EI 100% de los pacientes considerd que elaborar un plan en
conjunto con el médico y el farmacéutico brindaria un mejor apoyo en la toma de decisiones y
daria un mejor control al tratamiento. Se realiz6 un protocolo a manera de guia, con
recomendaciones y puntos por seguir, en caso de manifestarse efectos adversos relacionados

con corticosteroides.

Conclusion: El uso de corticosteroides por periodos prolongados de tiempo puede
provocar diversos efectos adversos. Las técnicas para realizar seguimiento farmacoterapéutico
permiten al farmacéutico intervenir en la adherencia del paciente al tratamiento. La
implementacién de un protocolo para el seguimiento de efectos adversos, relacionadas con el
tratamiento mediante corticosteroides, brindarda un mejor apoyo en las intervenciones

farmacoterapéuticas y en la toma de decisiones por parte del médico tratante y el farmacéutico.
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Abstract

Introduction: Rheumatic diseases are diseases that affect the musculoskeletal system
and connective tissue, on many occasions there is systemic multiorgan involvement due to
autoimmune problems. The present research was carried out as a result of a problem raised,
which is related to the lack of adherence to corticosteroid treatment in patients with rheumatic
diseases due to the high prevalence of adverse effects.

Justification: Drug therapy used in patients with rheumatic diseases is given for a set
period. Generally, they require several weeks to show some improvement of the disease;
however, drug-related problems occur mostly in the first month of treatment.

The prevalence of these adverse effects can have a direct influence on the patient's
adherence to treatment, as a negative clinical result derived from pharmacotherapy, which, due
to its interference, may not allow the expected therapeutic objective to be achieved or may

generate greater undesired effects.

Medication-related problems (DRP) require monitoring by a health professional, both
by the treating physician and the pharmacy professional, in charge of educating the patient, with

the aim of creating adherence to the treatment.

In order to reduce the impact of adverse effects that occur in patients who undergo
therapy with corticosteroids for a long time, and the negative effects that influence adherence to
therapy, it is important to know and correctly address the complications of this treatment,
monitor the prevalence of adverse effects and achieve a comprehensive pharmacotherapeutic
intervention, which facilitates good control, provides follow-up and pharmacological support to
the patient and the treating physician, through the implementation of a protocol for monitoring

adverse effects related to this therapy.

Objective: to analyze the importance of pharmacotherapeutic intervention in patients
with rheumatic diseases for the follow-up of adverse effects related to long-term therapy with

corticosteroids.



Methodology: The research was conducted with a mixed qualitative and quantitative
approach, using a sequential exploratory design DEXPLOS, initially an exhaustive
bibliographic review was conducted in order to obtain qualitative data to subsequently use as a
data collection technique a digital tool of our own development, through Google Forms; this
allows collecting information through a questionnaire with closed questions, about clinical data
of patients treated with corticosteroids and thus analyze the incidence of side effects reported
by the use of corticosteroid drugs in patients, in the period from January to July 2022. In total,
15 patients were included in the study, who met all the inclusion criteria established in the

research.

Results: the digital tool created for data collection by means of a Google forms form, was
applied in 18 patients who were treated for presenting a rheumatic disease, 15 met the inclusion
criteria necessary and established to carry out the study, the other 3 patients were excluded from

the research for not meeting one or more inclusion criteria.

The patients reported the prevalence of adverse effects, of which the most predominant
adverse effect reported among the patients is fluid retention, which, out of 15 patients, 8 of them
presented this adverse reaction. The second most reported adverse reaction was increased
appetite, presented by 7 of them and 6 patients reported weight gain. A higher prevalence of
rheumatic diseases was obtained in women, as well as a higher prevalence in an age range of
40-49 years.

53% of patients considered that the adverse effects caused by corticosteroid use did
affect adherence to their treatment, while 47% considered that it did not affect adherence.
Eighty-seven percent of the patients considered that the adverse effects are important and need
to be reported to a professional, while only 13% did not consider it necessary to report. 100%
of the patients considered that elaborating a plan together with the physician and the pharmacist
would provide better support in decision making and would provide better follow-up of the
treatment. Therefore, a protocol was drawn up as a guide, with recommendations and points to

follow in the event of adverse effects related to corticosteroids.

Conclusion: the use of corticosteroids for prolonged periods of time can cause various adverse
effects, and techniques for pharmacotherapeutic monitoring allow the pharmacist to intervene

in the patient's adherence to treatment. The implementation of a protocol for monitoring adverse

Vi



effects related to corticosteroid therapy will provide better support in pharmacotherapeutic
interventions and decision making by the treating physician and the pharmacist.

Keywords: glucocorticoids, corticosteroids, rheumatic diseases, pharmacotherapeutic

monitoring, pharmacotherapeutic intervention, adverse effects, therapeutic adherence.
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CAPITULO I-INTRODUCCION



1.1 Introduccion

Las enfermedades reumaticas afectan el sistema musculoesquelético y el tejido
conectivo; en muchas ocasiones hay compromiso sistémico multiorganico a causa de problemas
autoinmunes. Son patologias caracterizadas por dolor, inflamacién cronica, alteracion de la

capacidad funcional y deterioro de la calidad de vida?.

El padecimiento de estas enfermedades implica que los pacientes reciban un tratamiento
para el control de su enfermedad. Los medicamentos corticosteroides son farmacos ampliamente
utilizados para el tratamiento de estas enfermedades, sin embargo, su consumo favorece la
aparicion de maltiples efectos adversos que pueden afectar diferentes 6rganos?. Lo mencionado
puede influir en la adherencia terapéutica por parte del paciente hacia su tratamiento se puede

ver afectada.

El seguimiento farmacoterapéutico brinda una asistencia que involucra al farmacéutico
y al equipo médico en el manejo, deteccion y evolucion de problemas relacionados con el uso
de los medicamentos, con el fin de evitar o disminuir el impacto producido durante el tiempo
que el paciente requiera de su uso, tomando como referencia la evolucion de la enfermedad,

farmacoterapia utilizada y necesidades especificas que requiera el paciente®.

En este contexto, la investigacion tuvo como objetivo identificar el papel del
farmacéutico en la educacion al paciente, acerca de los efectos beneficiosos y adversos de su
tratamiento y favorecer la intervencion mediante la elaboracion de un protocolo, con el fin de
dar seguimiento a los efectos adversos y a la adherencia al tratamiento con corticosteroides en

pacientes con enfermedades reumaticas en el cantén de Alajuela.



1.2 Planteamiento del Problema

Las terapias con medicamentos corticosteroides son utilizadas para el tratamiento de
diversas enfermedades. Algunas de estas patologias requieren su administracion por periodos
prolongados de tiempo, tales como las terapias establecidas para pacientes con enfermedades

reumaticas.

Los corticosteroides poseen un elevado perfil de efectos adversos, los cuales pueden
producir alteraciones en varios érganos; al utilizarse de forma prolongada se incrementa la
posibilidad de presentar estos efectos que pueden llegar a influir de forma negativa la
adherencia de los pacientes hacia su tratamiento.

Para realizar un seguimiento farmacoterapéutico en esta poblacion se deben evaluar
diversos parametros, entre ellos, el periodo de tiempo utilizado, los efectos adversos
presentados con mayor frecuencia, asi como su beneficio terapéutico; esto, con el fin de
elaborar un protocolo que logre orientar tanto al médico como al paciente acerca de su

tratamiento, al promover su adherencia a este.

Por lo anterior, surge la pregunta: ; Como la intervencion farmacoterapéutica beneficiaria
a los pacientes con enfermedades reumaticas que reciben terapias a largo plazo con

corticoesteroides en el canton de Alajuela, en el periodo de enero a julio de 2022?



1.3 Objetivos

1.3.1 Objetivo General

Analizar la importancia de la intervencion farmacoterapéutica con el fin de dar
seguimiento a los efectos adversos y a la adherencia al tratamiento con corticosteroides en

pacientes con enfermedades reumaticas en el cantén de Alajuela.

1.3.2 Objetivos especificos

Identificar el papel del farmacéutico en la educacion al paciente acerca de los efectos

beneficiosos y adversos de su tratamiento.

Revisar la informacion en la base de datos, brindada por el médico, acerca de la incidencia
de los efectos secundarios reportados por el uso de medicamentos corticosteroides en

pacientes, en el periodo de enero a julio de 2022.

Analizar el grado de adherencia al tratamiento de los pacientes tratados con corticosteroides

en el periodo de enero a julio de 2022.

Elaborar un protocolo con el fin de dar seguimiento a los efectos adversos y a la adherencia
al tratamiento con corticosteroides en pacientes con enfermedades reumaticas en el canton

de Alajuela.



1.4 Justificacién

Las enfermedades reumaticas, debido a su evolucién natural, provocan afectaciones a la
calidad de vida de las personas que las padece, por lo tanto, es de suma importancia el
diagndstico temprano, el tratamiento oportuno y la prevencion. Estas enfermedades pueden
abarcar una o varias partes del cuerpo desde la piel, el tejido subcuténeo, el tejido conectivo de
las articulaciones, el sistema nervioso central, a nivel cardiovascular y hacen que el paciente
experimente dolor de intensidad variable, limitaciones fisico-motoras o discapacidad que limita
la realizacion de algunas actividades y por tanto, la satisfaccion de las necesidades del

individuo®.

La terapia farmacoldgica utilizada en estos pacientes es brindada por un plazo de tiempo
determinado. Por lo general, requieren de varias semanas para mostrar alguna mejoria en la
enfermedad, sin embargo, los problemas relacionados con los medicamentos se presentan
principalmente, ya en el primer mes de tratamiento®. La prevalencia de estos efectos adversos
puede influir directamente en la adherencia del paciente a su tratamiento, como resultado clinico
negativo derivado de la farmacoterapia y que, por su interferencia, puede no permitir que se
consiga el objetivo terapéutico esperado o genera mayores efectos no deseados.

Los problemas relacionados con medicamentos (PRM) requieren de un acompafiamiento
por parte de un profesional de salud, tanto por parte del médico tratante como el profesional en
farmacia encargado de educar al paciente, con el objetivo de crear apego al tratamiento. Este
apego se define como la conducta del paciente cuando coincide con la prescripcion médica,
administrando correctamente los farmacos recetados, siguiendo dietas pautadas o0 manteniendo

habitos de vida saludables®.

La adherencia terapéutica indica el grado de cumplimiento que un paciente tiene con su
terapia, lo cual es un factor determinante en la evolucion de su enfermedad, principalmente de
patologias de caracter crénico, ya que el correcto uso inadecuado de los farmacos ocasiona que
no se alcancen todos los beneficios que proporcionan y por lo tanto, la evolucion clinica no es

la esperada®.



En muchas de las patologias reumaéticas, el uso de glucocorticoides es frecuente y
muchos pacientes los consumen de forma cronica, lo cual favorece la aparicion de maultiples
efectos adversos en diferentes organos. En el Reino Unido, se encontré que el 1 % de la
poblacion estaba en terapia con glucocorticoides, cifra mayor en las mujeres en un 4,5 % y en
ancianos un 3%; ademas, la mayoria de los casos de sindrome de Cushing se deben al uso de

esteroides exdgenos®.

Los glucocorticoides constituyen la primera causa de osteoporosis secundaria y es un
factor independiente de morbilidad y mortalidad en estos pacientes a consecuencia de la pérdida
progresiva de masa 0sea; el aumento del riesgo de fractura se inicia poco después del inicio del
tratamiento con glucocorticoides’. Un estudio de casos y controles realizado en Inglaterra con
244.235 consumidores de esteroides, demostré® “que los pacientes que tomaban dosis més altas
(por lo menos 7.5 mgs diarios de prednisolona o su equivalente) aumentaron significativamente

el riesgo de fractura no-vertebral”®,

Con el fin de disminuir el impacto de los efectos adversos en los pacientes sometidos a
terapia con corticosteroides por tiempo prolongado y los efectos negativos que influyen en
adherencia a la terapia, es importante el conocimiento y el correcto abordaje de las
complicaciones de este tratamiento, monitorizar la prevalencia de efectos adversos y realizar
una intervencién farmacoterapéutica integral que facilite un buen control, brinde seguimiento y
acompafiamiento farmacologico al paciente y al médico tratante; esto, mediante la elaboracion

de un protocolo para el seguimiento de efectos adversos relacionados con esta terapia.



Con el paso de los afios, se han realizado diversas investigaciones que se enfocan en
temas relacionados a esta investigacion sobre seguimiento farmacoterapéutico, adherencia,
tratamientos con corticosteroides, por lo que en el siguiente apartado se mencionaran algunos

de estos.

1.5 Antecedentes histéricos

Forero lllera E.® menciona en su articulo de revision bibliografica publicado en 2006,
que los glucocorticoides han sido utilizados para el tratamiento de las enfermedades reumaticas
desde el afio 1948 en que Philip Hench administra en una paciente que padece de artritis
reumatoide, 17-hidroxi-11-dehidrocorticosterona (cortisona) con lo que se obtuvo un resultado
sumamente favorable debido a su capacidad antiinflamatoria, sin embargo, al descubrir la

presencia de numerosos efectos adversos hubo un gran temor en la implantacion de estos.

De acuerdo con Yurgaky et al.® hacen referencia en su articulo de revision bibliografica
publicado en 2010, a una disminucion de hasta un 30% la absorcién intestinal de calcio al dia
catorce de la administracion de un corticosteroide y aumento de la excrecidn renal de calcio dos
veces en su valor normal después de 5 dias del inicio del tratamiento que causa concentraciones
corporales de calcio. Asi, generan una fragilidad notable del sistema esquelético y como
resultado una mayor incidencia de fracturas vertebrales y de fracturas de cadera, comparado con

la poblacion que no usa este tipo de medicacion.

Gomez et al. ¥ recalcaron mediante su articulo de revision publicado que Phillip S.
Hench, reumatologo norteamericano, pudo integrar todo el conocimiento para concluir que la
cortisona poseia efectos antiinflamatorios y habia sido la responsable de la remision de los
sintomas en los pacientes con artritis reumatoide e ictericia. Los experimentos en ratones con
cortisona semisintética permitieron la asociacion entre las respuestas de estrés y el eje
hipotalamo-hipofisis suprarrenal, ademas, en 1940 se describio y diferenciaron los

glucocorticoides y mineralcorticoides por Hans Selye.



Toledano et al.'! llevaron a cabo un estudio de intervencion cuasiexperimental,
longitudinal de mediciones antes y después mediante un seguimiento farmacoterapéutico en una
poblacién ambulatoria con diabetes mellitus tipo 2, los cuales lograron reportar 20 problemas
de salud no tratados al final del seguimiento. El seguimiento farmacoterapéutico (SFT) es un
servicio profesional cuyo objetivo es la deteccidn de problemas relacionados con la medicacion
(PRM), para la prevencidon y resoluciéon de estos. El resultado obtenido del estudio con respecto
a la adherencia hacia el tratamiento farmacologico obtenido después del seguimiento
farmacoterapéutico fue favorable. La frecuencia de los PRM disminuyé significativamente
después del periodo del SFT y fueron predominantes las intervenciones farmacéuticas de tipo

educativo hacia el paciente.

A nivel mundial, se han publicado varios estudios relacionados a los efectos adversos
mas prevalentes en los pacientes con tratamiento con corticosteroides, y la importancia del papel
del farmacéutico en el seguimiento y adherencia farmacoterapéutica de los pacientes. Por lo que

en el siguiente apartado se mencionan algunos de estos estudios.

1.5.1 Antecedentes Internacionales

Gonzalez et al.'? evaluaron la presentacion de un caso clinico en el afio 2020, de un
paciente que, debido a su sintomatologia, estaba desarrollado sindrome de Cushing (SC) a causa
de una exposicidn a largo plazo y en exceso de glucocorticoides, los cuales estaban afectando
su calidad de vida. El sindrome de Cushing es un grupo de signos y sintomas causados por la
exposicion cronica al exceso de glucocorticoides. El caso presentado en Colombia menciona
que en el abordaje diagnostico de hipercortisolismo es necesario e imprescindible que se
suspenda el uso de todos los medicamentos que contengan glucocorticoides, siempre y cuando

sea de forma escalonada, segun el tiempo y la dosis administrada.

Ademas, Escobar et al.*® implementaron mediante un estudio transversal la practica de
una prueba de adherencia a 265 pacientes que padecian de enfermedades cronicas, como minimo

dos veces en el afio y detectaron una no adherencia promedio inicial del 72% al comienzo del



seguimiento y una adherencia promedio del 93,6% al finalizar. La adherencia al tratamiento
incluye el inicio del tratamiento, la implementacion del régimen prescrito y la interrupcion de
la farmacoterapia. El estudio realizado en Colombia determind que la falta de adherencia a la
medicacion sigue siendo un problema importante, conduce a malos resultados clinicos, incluida
la rehospitalizacion o una escasa mejoria, por lo que el seguimiento permitié darle enfoque a
este problema para obtener soluciones simples y mejorar la adherencia a los medicamentos de

los pacientes a corto y largo plazo.

Segun Pérez et al.*#, implementaron, mediante un estudio observacional, longitudinal, de
nueve afios de duracion (2008-2016), un seguimiento llevado a cabo por un servicio de farmacia
para determinar las sospechas de reacciones adversas a medicamentos en 2019 por medio de un
programa de farmacovigilancia en el Hospital Nostra Senyora de Meritxell, en el Principado de
Andorra. Recogieron 2.631 reacciones adversas a medicamentos en 2.436 pacientes (52%
varones) con una media (rango) de edad de 63,3 (0-98) afios. EI 92,8% de las reacciones fueron
notificadas por el farmacéutico y el 7,2% por médicos, enfermeria y técnicos. El 63,7% se
notificaron en hospitalizacion, el 19,2% en urgencias, el 10,6% en consultas externas, el 6,2%
en hospital de dia y el 0,3% en radiologia. Se obtuvo un resultado favorecedor con un valor

afiadido a la seguridad de la farmacoterapia del paciente.

En Costa Rica se han realizado pocos estudios acerca de la prevalencia de efectos
adversos relacionados a la terapia con corticosteroides y la relacion que existe con la adherencia
terapéutica, sin embargo, a continuacion, se mencionaran algunos estudios publicados los cuales
abarcan temas del uso de corticosteroides en enfermedades reumaticas, y la importancia de la

atencion farmacéutica brindada a los pacientes.

1.5.2 Antecedentes nacionales

Chavarria et al.®® mencionan, en su articulo de revision bibliografica, que los
glucocorticoides han sido un pilar para el tratamiento de pacientes con lupus eritematoso

sistematico durante sesenta afios, indicados para padecimientos severos como el Lupus



Eritematoso Sistematico. Los glucocorticoides han estado entre los medicamentos més efectivos
para tratar el LES. Los pacientes han sufrido sus efectos adversos, la mayoria de las personas
con LES tienen sintomas activos de la enfermedad, leves 0 moderados (50 a 70 %); se debe
modificar su dosificacion individualmente para equilibrar la eficacia y los efectos secundarios.
Se puede disponer de terapia combinada. Determinaron que en pacientes con LES que recibieron
tratamiento a base de fluvastatina 20 mg/dia por espacio de un mes, se redujeron los niveles de

lipidos, el estrés oxidativo y la inflamacion vascular.

Por su parte, Alpizar et al.!® en su articulo de revision sobre las Guias de manejo de
artritis reumatoide. Consenso 2016 en la Asociacion Costarricense de Reumatologia, indican
que el uso de glucocorticoides en el tratamiento de artritis reumatoide debe utilizarse en la dosis
efectiva mas baja, ya sea de forma continua o bajo demanda. Es necesario tomar en cuenta los
efectos secundarios de estos medicamentos en la practica diaria. En el caso de que se anticipe
terapia esteroidal prolongada, se aconseja definir el riesgo de osteoporosis, tomando en cuenta
la edad del paciente, estado post menopausico y el resultado de la densitometria 6sea, a su vez,

con un control farmacoterapéutico.

Blanco Alfaro A.17, mediante la Tesis Posgrado en Farmacia para optar al grado v titulo
de Maestria Profesional en Atencién Farmacéutica, implementd un seguimiento
farmacoterapéutico en pacientes con enfermedad crénica; logro identificar y plantear posibles
soluciones a los resultados negativos asociados a la medicacion. Los problemas de efectividad
y necesidad se presentan con mayor incidencia en esta poblacion, mientras que los de seguridad
se presentaron en pocas ocasiones. Las intervenciones farmacéuticas realizadas con mayor
frecuencia son de educacion al paciente, donde brindaron red de apoyo al conocimiento y los

materiales necesarios para mejorar el uso de los medicamentos®’.

Estas investigaciones contribuyen al ambito de ciencias de la salud, y principalmente a
la informacion acerca de las terapias con medicamentos corticosteroides y al papel fundamental
que tiene el farmacéutico, los cuales brindan conocimientos principales e importantes para

desarrollar esta investigacion.
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CAPITULO II-MARCO TEORICO
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En el siguiente capitulo se describirdn conceptos importantes relacionados con la
investigacion. EI campo de farmacia involucra dos &reas generales, el ambito industrial y el
clinico. La farmacia clinica involucra una mayor comunicacion con demas profesionales de
salud, asi como con pacientes y se divide en diversas categorias, principalmente la farmacia

comunitaria y hospitalaria.

2.1 Farmacia Clinica

El término de “farmacia clinica” engloba y describe el trabajo de los farmacéuticos cuyo
deber fundamental consiste en interactuar con el equipo de salud, entrevistar y evaluar pacientes,
hacer recomendaciones terapéuticas especificas, monitorizar las respuestas del paciente a la
farmacoterapia y brindar la informacion sobre medicamentos'®. Los farmacéuticos clinicos
trabajan sobre todo en hospitales y en entornos de cuidados agudos y proporcionan servicios

mas orientados al paciente que al producto.

La farmacia clinica es una disciplina en la cual los profesionales en farmacia de atencion
al paciente optimizan su terapia farmacoldgica, realizan promocion de la salud y la prevencion
de enfermedades. El objetivo del farmacéutico clinico es brindar atencién al paciente en diversas
areas, implementar los conocimientos acerca de los medicamentos y el estado de las
enfermedades para el manejo de la terapia farmacoldgica, como miembro de un equipo
multidisciplinario de profesionales de la salud.

Por lo tanto, los profesionales en farmacia son responsables de la terapia farmacologica
y de los resultados de los pacientes, asi como una fuente importante y necesaria de informacién

cientificamente valida sobre el uso seguro y adecuado de los medicamentos.
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2.1.1 Atencion Farmacéutica

La atencion farmacéutica es un término innovador en la practica de farmacia, el cual
abarca una variedad de funciones determinadas y proporcionadas por los farmacéuticos

brindando atencion a los pacientes de forma individual.

La Federacion Internacional de Farmacéuticos (FIP) lo define como, “La provisién
responsable de la farmacoterapia con el fin de alcanzar resultados definidos que mejoren o

mantengan la calidad de vida de un paciente™8,

La OMS®® define la atencidén farmacéutica como “un concepto de practica profesional
en el que el paciente es el principal beneficiario de las acciones del farmacéutico”. La atencion
farmacéutica es el compendio de las actitudes, los comportamientos, los compromisos, las
inquietudes, los valores éticos, las funciones, los conocimientos, las responsabilidades y las
destrezas del farmacéutico en la prestacion de la farmacoterapia, con objeto de lograr resultados

terapéuticos definidos en la salud y la calidad de vida del paciente.

La atencion farmacéutica se realiza con el propdsito de obtener resultados especificos
gue mejoren el proceso de terapia de los pacientes. La responsabilidad del farmacéutico sobre
la obtencion de resultados 6ptimos de la farmacoterapia debe realizarse en colaboracion con el
resto de los profesionales de la salud, y no realizarse de forma aislada principalmente con
médicos, otros profesionales de salud, y con el propio paciente. A su vez, los conocimientos y
el papel que ocupa el farmacéutico en el proceso de utilizacién de medicamentos lo hacen el
profesional adecuado dentro del equipo de salud para ser el promotor de la mejora de dicho

proceso.
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Existen diversos métodos que facilitan al farmacéutico a dar seguimiento al paciente,
para una recopilacion de datos clinicos y farmacologicos y asi llevar un control oportuno de la

terapia, entre ellos esta el Método Dader.

2.1.2 Método Dader

El Método Dader es un seguimiento farmacoterapéutico proyectado por el Grupo de
Investigacion en Atencion Farmacéutica de la Universidad de Granada en el afio 1999. Su
objetivo es obtener el historial farmacoterapéutico del paciente con la informacién de los
medicamentos que utiliza, ademas de recopilar detalles acerca de la evolucion a una fecha
determinada de la enfermedad por la cual se estan utilizando, con el fin de determinar y
solucionar los problemas relacionados con los medicamentos (PRM) que el paciente puede estar

presentando?.

Este método abarca 9 fases importantes, las cuales son necesarias para realizar el
seguimiento farmacoterapéutico de la mejor manera. Entre ellas se encuentran, oferta de
servicio, entrevista inicial, estado de situacion del paciente, fase de estudio, fase de evaluacion,
fase de intervencion farmacoterapéutica, resultado de la intervencion, nueva situacion del

paciente, visitas sucesivas®.

Al realizar una oferta de servicio a un paciente es importante dejar claro que el objetivo del
SFT es conseguir el maximo beneficio de los medicamentos que utiliza, que el farmacéutico no
va a sustituir a ningun otro profesional de la salud en su funcion, sino que va a trabajar en equipo,
que la corresponsabilidad y la colaboracion entre farmacéutico y el paciente son elementos

necesarios.
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2.1.2.1 Oferta de servicio

La oferta de servicio consiste en brindar de forma clara y concisa informacion acerca de
la prestacion sanitaria que va a recibir el paciente. Su objetivo principal es captar e incorporar
al paciente al servicio de seguimiento farmacoterapéutico. El destinario de la oferta de este
servicio serd el paciente, el cual toma la decision de aceptar o no esta asistencia.

En muchos casos asistenciales, principalmente en centros hospitalarios y en centros de
atencion primaria, la oferta del servicio al paciente estara precedida por la oferta del servicio a
otros profesionales sanitarios, entre ellos, los médicos responsables de la salud del paciente que

con anterioridad deciden si es conveniente proporcionarle un nuevo servicio sanitario®.

En la farmacia comunitaria, la oferta del servicio es realizada directamente al paciente
por parte del regente farmacéutico. En este sector, el farmacéutico es el profesional sanitario
mas accesible y proximo al paciente. La aceptacion para recibir este servicio depende
exclusivamente del paciente, pues no existe ningin miembro del equipo de salud, a excepcion

del propio paciente, que pueda interceder en la aceptacién del servicio.

2.1.2.2 Entrevista Inicial

El paciente va a brindar su vision sobre sus problemas de salud y su tratamiento, lo cual
es informacion necesaria para que el farmacéutico la comprenda e interprete. El objetivo de
realizar una entrevista inicial consiste en obtener la informacion del paciente y abrir la historia

farmacoterapéutica.
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Se deben abarcar 3 fases importantes en la entrevista inicial, entre ellas, las
preocupaciones y problemas de salud, los medicamentos que el paciente esta utilizando, y para

finalizar, se debe realizar un repaso de toda la informacion recopilada de la entrevista.

2.1.2.2.3 Preocupaciones y problemas de salud: Esta fase de la entrevista permite que
el paciente ofrezca una respuesta amplia exponiendo sus ideas, dudas y realizando una

descripcion detallada de sus problemas de salud desde el principio.

2.1.2.2.4 Medicamentos: De acuerdo con los medicamentos que estd consumiendo el
paciente, se obtendra la informacion necesaria para indagar sobre su conocimiento y adherencia,
asi como sobre la efectividad y seguridad de la farmacoterapia. Se le debe preguntar al paciente
si toma o utiliza el medicamento, para qué lo utiliza, quién se lo prescribid, desde hace cuanto

toma el medicamento y si lo toma segun la prescripcion

2.1.2.2.5Repaso general por sistemas: Pretende realizar una serie de preguntas acerca
del funcionamiento o estado del organismo en general, con el fin de descubrir nuevos problemas
de salud y nuevos medicamentos que no fueron mencionados durante la entrevista, verificar la
informacidn obtenida, corregir errores o aclarar confusiones. También es un espacio para anotar
informacion como posibles alergias, el peso y la talla, en el caso de que no se haya preguntado

y el paciente no lo haya mencionado anteriormente®.

2.1.2.3 Estado de Situacion del paciente

El estado de situacion se elabora con la informacion de la historia farmacoterapéutica
del paciente. Permite evaluar la farmacoterapia del paciente, visualizar el panorama sobre su

estado de salud y exponer un caso en una sesion clinica.
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Figura 1. Documento de Estado de situacion del paciente, Método Dader

Estado de Situacion Fecha: Hoja: / O
Pacionte: coagonader: | [ [ [ J[ T[]]I
Iﬁl}llurn: I Edad: IIML: lkh:rgi.u. |

Problernas de Salud Medicamentos Evaluacidn I.F.

Medicaments wita Clasit. Fecha
lindgio Froblema de salud Controlado | Preccupa | Desde {principia aeve] Fe—— H|E|S RA Inido

Diagnastico Médic o Dooumentaio Preocupa: Pooo (Fy; Regula () Sastante (&) Evaksacidn: Meveidad (8 Bleahidad £ Seguidad (5)

DESERVALIONES FECHA PARAMETROS

Fuente: Recuperado a partir de la referencia®®.

Algunas recomendaciones para realizar el documento de estado de situacion del paciente:

Corresponde a una fecha determinada, por lo que la informacion empleada para su
elaboracion debe estar vinculada a fechas anteriores a la seleccionada, o a esta fecha como
méaximo. Cada medicamento se debe emparejar con aquel problema de salud que trata de
controlar, si fuera el caso de un medicamento que se utilice para mas de un problema de salud,

este debera aparecer emparejado con todos los problemas de salud para los cuales se usaZ.

Ademas, fia fecha de inicio del medicamento es aquella en la que se introduce el
medicamento, si este es nuevo o se ha producido alguna modificacion en cuanto a la potencia,
dosis, dosificacion o pauta, en caso de continuar siendo el mismo principio activo. Puede haber
problemas de salud para los que el paciente no esté utilizando medicamentos; no solo deben
anotarse los problemas de salud manifestados, sino también los no manifestados que tienen una

alta probabilidad de aparecer?.
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2.1.2.4 Fase de estudio

Esta fase permite obtener informacion objetiva sobre los problemas de salud y la
medicacion del paciente. Encuentra la mejor evidencia cientifica a partir de la bdsqueda de

informacion en las fuentes mas confiables y centrada en la situacion clinica del paciente.

El objetivo de la fase de estudio es evaluar criticamente la necesidad, la efectividad y la
seguridad del tratamiento que utiliza el paciente a una fecha determinada, para asi disefiar un
plan de actuacién €l y el equipo de salud, que permita mejorar y preservar los resultados de la
farmacoterapia de forma prolongada en el tiempo. También, promueve la toma de decisiones
clinicas basada en la evidencia cientifica durante todo el proceso del seguimiento

farmacoterapéutico®®.

La fase de estudio de los medicamentos debe ser exhaustiva y contener: Indicacion del
medicamento, accién farmacoldgica, mecanismo de accion y farmacocinética, objetivo
terapéutico del medicamento, dosis, dosificacion y pauta del medicamento, normas de uso,
efectos adversos, aspectos que pueden comprometer la efectividad y seguridad de los
medicamentos, interacciones farmacoldgicas con otros medicamentos que utilice el paciente o

interacciones alimento-medicamento.

2.1.2.5 Fase de evaluacion

La fase de evaluacién tiene como objetivo principal identificar los resultados negativos
asociados a la medicacion que presenta el paciente, asi como las sospechas de una reaccion

negativa a la medicacion.
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Figura 2. Diagrama de flujo identificacion de reacciones negativas a
medicamentos (RNM)

Fuente: Recuperado a partir de la referencia®.

Se deben seguir una serie de pasos para evaluar la situacion del paciente en relacion con
su medicamento; primero se debe determinar si estos son necesarios en funcion de lo que padece.
Luego, se debe indagar acerca de la efectividad del tratamiento, si esta siendo efectivo, asi como
su seguridad.
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Finalmente, es necesario destacar si hay algin problema de salud que no esté siendo
tratado farmacoldgicamente y no haya sido relacionado con alguno de los RNM identificados

hasta el momento. Si existen, se determinara si requieren ser tratados con medicamentos.

2.1.2.6 Fase de intervencién farmacoterapéutica

La fase de intervencion consiste en crear e implementar un plan de actuacion, el cual
esta disefiado con el paciente. El objetivo de esta fase es resolver o prevenir los resultados
negativos a medicamentos, preservar 0 mejorar los positivos y asesorar o instruir al paciente
para conseguir un mejor cuidado y seguimiento de sus problemas de salud y un mejor uso de

sus medicamentos?°.

Las intervenciones farmacéuticas requieren de una planificacion para determinar como
se iran introduciendo en el tiempo. Estas se deben incorporar de forma paulatina; a ese respecto,

deben acordarse las fechas de inicio, de revision y de valoracion del resultado de la intervencion.

2.1.2.7 Resultados de la intervencion

Para determinar los resultados de la intervencion es necesario conocer la respuesta del
paciente y del médico ante la propuesta realizada por el farmacéutico. Se debe comprobar la
continuidad de la intervencién farmacéutica asegurando que los cambios promovidos se

mantienen o contindan en el tiempo y también se debe obtener informacion sobre el resultado.
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Figura 3. Diagrama de flujo fases del Método Dader
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Fuente: Obtenido a partir de la referencia®.

El método Dader brinda un seguimiento farmacoterapéutico éptimo al paciente, pues

previene y soluciona situaciones relacionadas con su terapia que pueden afectar la calidad de

21



vida, asi como su adherencia al tratamiento farmacoldgico. La deteccion temprana de problemas
relacionados con medicamentos permite y facilita la intervencion, por parte de los profesionales

de la salud, para solucionar el problema de la manera méas oportuna para el paciente.

2.1.3 Problemas relacionados con medicamentos

Un problema relacionado con medicamentos, conocido por sus siglas PRM, es aquella
situacion que en el proceso de uso de medicamentos causa o0 puede ocasionar la aparicion de un
resultado negativo asociado a la medicacion. Existen términos relacionados con PRM. Un PRM
real es el que ya ha ocurrido, por lo que el farmacéutico debe intentar resolverlo. Entretanto, un
PRM potencial contempla cierta probabilidad de que ocurra algo, lo cual el paciente esta en

riesgo de desarrollar si el farmacéutico no realiza una intervencion?..

Se determinan diversas causas de los problemas relacionados con los medicamentos
(PRM), entre ellas, dependientes del medicamento, dependientes del paciente, del prescriptor,

del farmacéutico y del sistema, los cuales se ejemplifican en la tabla 1.
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Tabla 1. Criterios de clasificacion de problemas relacionados a medicamentos

Necesidad
PRM Problema de salud no tratado El paciente tiene un problema de salud
y no utiliza los medicamentos
Tipo 1 necesarios.
PRM Efectos innecesarios del El paciente sufre el efecto de un
medicamento medicamento que no necesita.
Tipo 2
Efectividad
PRM Inefectividad no cuantitativa El paciente presenta un problema de
salud y el medicamento que utiliza
Tipo 3 estd mal seleccionado, a pesar de estar
indicado para su situacion.
PRM Inefectividad cuantitativa El paciente presenta un problema de
salud y utiliza un medicamento con
Tipo 4 una dosis inferior a la necesaria
Seguridad
PRM Inseguridad no cuantitativa El paciente presenta un problema de
salud y usa una dosis mayor a la
Tipo 5 necesaria.
PRM Inseguridad cuantitativa El paciente presenta un problema de
salud y usa un medicamento que le
Tipo 6 provoca una reaccion adversa.

Fuente: Elaboracion propia a partir de la referencia®..

Segun se visualiza en la tabla anterior, en el caso de que se requiera una intervencion

farmacoterapeutica por la deteccion de un problema relacionado con medicamentos, se deben

tomar en consideracion ciertos criterios:
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2.1.3.1 Seguridad: Aborda los problemas de salud no tratados, efectos del medicamento

innecesario, previenen efectos adversos, interacciones y reacciones alérgicas.

2.1.3.2 Eficacia: Determina la inefectividad no cuantitativa e inefectividad cuantitativa,
también el inicio o suspension de un medicamento si existe duplicidad con otro del tratamiento
habitual, la modificacion de la dosis, la pauta posologica, el método de administracion o la

duracién del tratamiento.

2.1.3.3 Indicacion: Inseguridad no cuantitativa e inseguridad cuantitativa, determina las
intervenciones en las que se induce la prescripcién de un tratamiento necesario para la situacion

clinica del paciente o la suspension de un farmaco no indicado??.

2.1.4 Seguimiento Farmacoterapéutico

Existen diversas opciones para favorecer la adherencia en los pacientes. Los pacientes
cumplirdn mejor el tratamiento si tienen una buena relacion con su médico y su farmacéutico,

esto implica tener una adecuada comunicacion.

El paciente requiere de la comunicacion con los médicos y los farmacéuticos sobre como
deben tomarse los farmacos, el motivo por el cual se esta utilizando y cuales son las expectativas
del tratamiento?®. Al conocer todas estas caracteristicas de un farmaco, ademas de sus efectos
positivos y negativos mas probables, se lograra una mejoria que permita determinar con mayor

facilidad los efectos favorables y adversos que pueden influir en la terapia establecida.

El seguimiento farmacoterapéutico se define como “el servicio profesional cuyo objetivo

es la deteccion de problemas relacionados con medicamentos (PRM) para la prevencion y

24



resolucion de resultados negativos asociados a la medicacion (RNM)”*°. Se da un seguimiento
a problemas de salud y los medicamentos que utiliza el paciente, enfocandose en la valoracion

de necesidad, efectividad y seguridad de la farmacoterapia.

El farmacéutico es el encargado de realizar el SFT, el cual tiene como objetivo optimizar
la utilizacién del medicamento con la finalidad de conseguir mejoras en la salud del paciente.
El seguimiento farmacoterapéutico personalizado es la practica por parte de un profesional en
farmacia, el cual se responsabiliza de las necesidades del paciente relacionadas con los

medicamentos, mediante la deteccidn, prevencion y resolucién de los problemas atinentes.

Este servicio implica un compromiso y debe proveerse de forma continuada,
sistematizada y documentada, con el fin de alcanzar resultados concretos que mejoren la calidad

de vida de los pacientes.
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Tabla 2. Funciones del farmacéutico en el seguimiento farmacoterapéutico

Etapas

Procedimientos

Actividades previas

Seleccion de paciente
Oferta de servicio para atencion farmacéutica
Recopilacion de datos personales, historial de salud

Elaboracion historia terapéutica inicial

Primera visita

Completar datos de historial de salud y terapéutica

Registro de datos obtenidos

Andlisis y evaluacion de

datos

Identificacion y evaluacion de PRM

Elaboracion del plan terapéutico para el paciente

Visitas sucesivas

Establecer acuerdo con el paciente
Comunicacion con el médico tratante

Registro del plan establecido y datos adicionales

Evaluacioén de los resultados

Evaluar intervencion farmacoterapéutica
Discusion periddica de casos clinicos

Registro de resultados obtenidos

Educacion al paciente

Educacion al paciente sin PRM

Provision del consejo farmaceéutico

Fuente: Elaboracion propia a partir de la referencia.
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El conocimiento del profesional en farmacia permitird abordar todos los puntos

necesarios en el campo de medicamentos.

2.1.5 Papel del farmacéutico

El profesional en farmacia cumple con diversos factores en conjunto con el médico y el
paciente. Los farmacéuticos son profesionales con amplio conocimiento acerca de
medicamentos, por lo que su deber es velar porque se administren de forma correcta. Una de las
principales tareas es comunicarse efectivamente tanto con el paciente como con el cuidador o

encargado por parte de todos los miembros del equipo sanitario.

Se requiere, involucrar al paciente acerca de las decisiones sobre su medicacion,
posibles alternativas y en la toma de decisiones, asi como establecer vinculos con los demas
profesionales de la salud, médicos, enfermeros, farmacéuticos, manteniendo el acceso al
historial clinico del paciente, incrementar la educacion y uso de medicamentos en pacientes

mayores, asi como el asesoramiento en la farmacia para promover la adherencia al tratamiento?,

Ademas, es necesario mantener en contacto y seguimiento a los pacientes, con el fin
de verificar el cumplimiento adecuado de la terapia, o la prevalencia de efectos adversos,
brindar ayuda a pacientes adultos mayores en la toma de sus medicamentos, manteniendo

regimenes de medicacion.

El farmacéutico es el encargado de comprobar que la prescripcion es coherente segin el
régimen reciente del paciente (dosis, especificacion de la marca, formulacion, presentacion);
debe etiquetar el envase del medicamento o reenvasarlo en un sistema personalizado de

dispensacion, en caso de que el paciente esté tomando otros medicamentos; ademas, educarlo
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sobre el uso del medicamento, sus efectos y efectos secundarios comunes, en especial los de

mayor importancia, asi como responderle cualquier pregunta.

2.1.6 Intervencion Farmacoterapéutica

El concepto de intervencion farmacéutica (IF) hace referencia a todas las posibles
oportunidades de mejora de la farmacoterapia identificadas por el farmacéutico clinico, que
logren aportar una mejoria en la calidad del tratamiento del paciente®. Las IF deben ser
especificas para cada paciente, para un medicamento en especifico; el farmacéutico recomienda
al médico tratante la posibilidad de tomar una decision para iniciar, cambiar o suspender un

medicamento y tomar una solucion a los problemas planteados.

La intervencién farmacoterapéutica es el resultado después de realizar un seguimiento
farmacoterapéutico, considerando cada uno de los puntos importantes relacionados con la
terapia establecida y con el objetivo principal de obtener soluciones a los problemas que presente

el paciente.

2.2 Enfermedades reumaticas

Las enfermedades crénicas son procesos patologicos que poseen una evolucion
prolongada, por lo cual no se resuelven de manera espontanea y su proceso de curacion, por lo
general, no es completo, representa multiples factores de riesgo y su causa no en todos los casos
tiene origen infeccioso. Entre estas causas estan la hipertension arterial, la obesidad, diabetes,
enfermedad pulmonar croénica, hiperlipidemias, cancer y muchas de las enfermedades

reumaticas.
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Las enfermedades reumaticas son cronicas, de origen multifactorial y/o autoinmune. Su
principal afectacion es a nivel del tejido musculo esquelético y conectivo, lo cual causa
deformacion o disfuncionalidad.?” A su vez, pueden afectar de forma significativa el sistema
nervioso central y periférico. Son enfermedades de caracter sisttmico que involucran dolor

cronico, fatiga a nivel muscular y de articulaciones, asi como pérdida sistémica de la motricidad.

Muchas manifestaciones extraarticulares de las enfermedades reumaticas pueden
originar morbilidad y mortalidad graves en caso de que no se traten a tiempo y de forma
apropiada®®. La inflamacion crénica es el sintoma principal que comparten entre si las
enfermedades reumaticas; este va a ser independiente de la causa de la patologia, ya sea de
procedencia autoinmune, como en el caso de la artritis reumatoide y el lupus eritematoso
sistémico, o0 en casos de inflamacion crénica y metabdlica como lo es la artritis psoriasica y

gota.

2.2.1 Artritis Reumatoide

La artritis reumatoide es una enfermedad causada por el sistema inmunitario, de caracter
autoinmune, que ataca las células del propio organismo, debido a una respuesta inmune
exagerada contra sustancias y tejidos que normalmente estan presentes en el cuerpo. Se
caracteriza por presentar sinovitis que provoca destruccién del cartilago y hueso con
deformidades de las articulaciones?.

Existe una relacion con el reconocimiento proteico entre las superficies de las
membranas celulares del sistema inmunitario; pueden existir mutaciones o cierta predisposicion
genética que realiza codificaciones de proteinas diferentes, por lo que, cuando las glucoproteinas

de reconocimiento no coinciden, el sistema inmunitario ataca al propio organismo.
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2.2.1.1 Fisiopatologia

Existen interacciones entre células del sistema inmune innato y adaptativo que producen
inflamacidn crénica de la sinovial de la articulacion, con cambios estructurales, lo que ocasiona
destruccion del hueso y del cartilago. Las citoquinas juegan un papel muy importante en la
fisiopatologia de la artritis reumatoide.

Las citoguinas son glucoproteinas producidas en su mayoria por el sistema inmunologico
y por células de otros tejidos. Poseen un bajo peso molecular y una vida media corta. Son
mediadores de la transmision de sefales intercelulares. Las citoquinas implicadas en la artritis
reumatoide son diversas, entre ellas se encuentran la TNF-o, IL-1, IL-6, IL-7, IL-15, IL-17, IL-
18, IL-21, 1L-23, 1L-32, 1L-33 y GM-CSF?°,

Se produce una infiltracion por células inflamatorias en la membrana sinovial. Los
linfocitos Th17 secretan la citocina il-17 que tiene un papel de iniciacion importante al
interaccionar con células dendriticas, macréfagos y linfocitos B. Los macrofagos secretan el
factor de necrosis tumoral alfa, conocido por sus siglas (TNF- a) y la IL-1, implicadas en la

perpetuacion de la inflamacion crénica.

Los fibroblastos sinoviales son activados de forma local y posteriormente adquieren un
fenotipo pseudo-maligno con regulacién de oncogenes, inhibicion de la apoptosis y secrecion
de citocinas, quimiocinas, metaloproteinasas de la matriz y catepsinas, que median el proceso

inflamatorio crénico y catalizan la destruccion articular.

La IL-6 es una citoquina cuya funcion es controlar diversos factores bioldgicos entre
ellos, la respuesta inmune innata, especifica, la inflamacion y la hematopoyesis, por lo que tiene

un papel importante en la fisiopatologia de esta enfermedad. Las altas concentraciones de esta
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citoquinaen el liquido sinovial y en suero incrementa la destruccion ésea al favorecer la sinovitis

y la resorcién 6sea.

Se secreta mediante los linfocitos T (células T CD4), queratinocitos, células endoteliales,
fibroblastos, sinoviocitos, linfocitos B, monocitos, macrofagos, neutrofilos, células dendriticas,
y células tumorales. Desencadenan la produccion de IL-6, estimulos propios de las citoquinas
proinflamatorios (TNF-a, IFN-g e IL-1), la IL-32, infecciones virales o traumatismos. Se le
atribuye un papel determinante en la regulacion celular en las fases tempranas de la Artritis

Reumatoide, asi como en el desarrollo de manifestaciones sistémicas®.

2.2.2 Vasculitis

Las vasculitis son enfermedades que presentan inflamacién de los vasos sanguineos,
deterioro u obstruccion al flujo de sangre y dafio a la integridad de la pared vascular. Existen
diversos tipos de vasculitis y su clasificacion estd mediada por la localizacién de los vasos

afectados, la patologia y la lesion necrosante o granulomatosa®.

Las vasculitis de pequefios vasos asociadas a ANCA incluyen un conjunto de
enfermedades, entre ellas, Poliangitis microscopica, Sindrome de Churg-Straus , atribuibles a
infecciones y drogas, asociada con complejos inmunes, Sindrome de Wegener, Plrpura de
Schonlein-Henoch, Crioglobulinemia, Vasculitis urticarias, asociada a LES, artritis reumatoide

y sindrome de Sjdgren, Paraneoplasicas , asociada con enfermedad intestinal inflamatoria®.
Dentro de las vasculitis de vasos medianos se encuentran la Panarteritis nudosa (PAN),

Enfermedad de Kawasaki. Las vasculitis de vasos grandes Arteritis de Takayasu y la Arteritis

de Horton®°,
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2.2.2.1 Fisiopatologia

Las vasculitis se producen a causa de mecanismos inmunopatogénicos que se presentan
por reaccion a estimulos antigénicos. Se desconoce si hay predisposicion genética, al contacto
ambiental, a los mecanismos reguladores de la respuesta inmunitaria a ciertos antigenos. Sin
embargo, hay 3 mecanismos fisiopatoldgicos que se han estudiado y son fundamentales: el dafio

inmunoldgico, la infeccidn directa de los vasos y de causa desconocida.

2.2.2.2 Dafio inmunoldgico

Vasculitis mediadas por depdsito en las vénulas de complejos inmunes: la fraccion
constante (Fc) de la inmunoglobulina al fijarse a la superficie de la célula endotelial, la fraccién
constante de la inmunoglobulina fija el complemento e inicia la produccién de quimiotacticos
neutrofilicos C5a y C3a. Actuan fagocitando los complejos inmunes, liberando las enzimas
lisosomales y proteoliticas y provocando dafio tisular.

2.2.2.3 Formacion de inmunocomplejos patdgenos

Las enfermedades por inmunocomplejos estdn muy relacionadas con las vasculitis, con
otras, como la enfermedad del suero y algunas del tejido conectivo como el lupus eritematoso
generalizado. Existe la posibilidad de que los inmunocomplejos no se depositen necesariamente
en los vasos sanguineos; en algunos casos no tienen estos complejos demostrables en la

circulacion ni depositados en los vasos®.

2.2.3 Lupus Eritematoso Sistematico
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El lupus eritematoso sistémico es una enfermedad autoinmune inflamatoria cronica, que
se caracteriza por un compromiso multiorganico, en la que los 6rganos, tejidos y células se
dafan por adherencia de diversos autoanticuerpos y complejos inmunitarios que afectan a varios

de los sistemas del cuerpo, con un curso y gravedad variables en el tiempo y en cada persona®..

2.2.3.1 Fisiopatologia

La presencia de anticuerpos en una persona sana puede no ocasionar problemas, sin
embargo, en pacientes con lupus, la produccion de anticuerpos patdgenos esta ligada al dafio
tisular que provoca la enfermedad. La produccion de anticuerpos del tipo IgG es mediado por
antigenos que se unen a inmunoglobulinas en la parte superior de los linfocitos B. Esto resulta

ser estimulante para la proliferacion celular®:.

El proceso mediado por antigenos ocurre solo en linfocitos B, estimulados anteriormente
por los linfocitos T colaboradores, que hacen posible la produccion de autoanticuerpos IgG de
alta afinidad. Ademas, las citocinas producidas por las células T estimulan también la
produccion de células B, lo cual favorece la produccion de anticuerpos IgG e IgM y promueve
un cambio en la secuencia molecular del anticuerpo secretado. Entre mayor presencia de
antigenos estimulantes, existe un mayor favorecimiento continuo y selectivo para que las células

B se activen y secreten inmunoglobulinas en la superficie®.,

2.2.4 Otras enfermedades reumaticas

Existen diferentes patologias que hacen referencia a la espondiloartritis, incluidas las
entidades nosologicas clasicas como espondilitis anquilosante, artritis psoriasica, artritis

reactiva, artropatias enteropatias y espondiloartropatias indiferenciadas.
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La espondilitis anquilosante se caracteriza por ser una artropatia que presenta antigeno
reumatoideo negativo; se encuentra dentro del grupo de artropatias seronegativas. Los pacientes
presentan inflamacion crénica del esqueleto axial, dolor de tipo inflamatorio y rigidez
progresiva en espalda, caderas, hombros, articulaciones periféricas y entesis. Se conoce por este
nombre ya que espondilitis hace referencia a inflamacion de la vértebra o “espondilos” y
anquilosante se refiere al compromiso fibrotico o con osificaciones que forman uniones entre

articulaciones de la columna®2.

Un padecimiento muy frecuente es la fibromialgia. Esta enfermedad se caracteriza por
causar dolor crénico con o sin rigidez articular, respuestas aumentadas a estimulos percibidos
como nociceptivos y sintomas somaticos. Presentan sintomas acompafados de fatiga, trastornos
del suefio, disfuncion cognitiva y depresion. Algunos de los factores relacionados con la
fibromialgia son factores genéticos, ambientales, hormonales, neurales e inmunoldgicos, asi
como algunas infecciones como virus de Epstein-Barr, parvovirus, brucelosis y enfermedad de
Lyme®. La polimialgia reumatica es un sindrome osteomioarticular que se caracteriza por dolor

y rigidez de las cinturas escapular y pelviana.

2.2.5 Farmacoterapia en enfermedades reumaticas

La terapia farmacoldgica utilizada en el tratamiento de enfermedades autoinmunes es
variable segln las caracteristicas de la enfermedad, sintomas y su evolucién. El principal
objetivo es aliviar los sintomas, principalmente el dolor y la inflamacién. Se emplean
medicamentos como los antiinflamatorios no esteroideos (NSAID, nonsteroidalanti-

inflammatorydrugs), farmacos bioldgicos e inmunosupresores, antiinflamatorios esteroideos®*.

Segun la Guia elaborada por la Sociedad Espafiola de Reumatologia®®, para el manejo de

pacientes con artritis reumatoide los farmacos utilizados incluyen:

34



2.2.5.1 Antiinflamatorios no esteroideos (AINESs): Antiinflamatorios, analgésicos,
antipiréticos. Actlan inhibiendo la enzima ciclooxigenasa, bloqueando asi la
sintesis de prostaglandinas. La COX, es la encargada de convertir el acido

araquiddnico en prostaglandinas y tromboxanos.

2.2.5.2 Glucocorticoides: Antiinflamatorios e inmunosupresores.

2.2.5.3 Farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad (FAME): Son
un grupo heterogéneo de compuestos con diferentes mecanismos de accion y toxicidades que se
utilizan en la AR para detener la inflamacion y evitar los desenlaces de la enfermedad en todos

los aspectos.

El uso sistémico de glucocorticoides estd implicado por su efecto antiinflamatorio e
inmunosupresor. Actldan inhibiendo la produccion de prostaglandinas y leucotrienos, la
produccidn y accion de numerosas citoquinas proinflamatorias, ademas de reducir la activacion,

extincién, diferenciacion y sobrevida de macrofagos, monaocitos, linfocitos T.

En el tratamiento de la artritis reumatoide se utiliza principalmente por su efecto
antiinflamatorio inmediato y en conjunto con otros farmacos modificadores de la enfermedad
para potenciar su efecto®. Las dosis moderadas de corticoides pueden ser utilizadas para varias
manifestaciones del lupus eritematoso sistémico, en casos de compromiso articular, cutaneo,

hematoldgico, serosas.

Segun Sanmarti et al.*” en su publicacion en la Revista de Reumatologia, el uso de
glucocorticoides es la terapia mas empleada en el campo de reumatologia. Los mas prescritos
son principalmente prednisona y prednisolona, pero también otros como metilprednisolona,

dexametasona, acetato de cortisona o deflazacort.
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2.3  Glucocorticoides

Los glucocorticoides son farmacos con propiedades antiinflamatorias e
inmunosupresoras. Su mecanismo de accion es complejo, actian inhibiendo la produccion de

acido araquidénico, por lo tanto, no hay produccion de prostaglandinas inflamatorias®.

La inmunosupresion se debe a que intervienen inhibiendo los sistemas inmunitarios
innato y adquirido. Producen inhibicién de la migracion de fagocitos, apoptosis de eosinofilos,
disminucion de la produccion y funcion de macréfagos, decremento de la desgranulacién de
células cebadas y por lo tanto, menor produccion de citocinas proinflamatorias y disminucion
en el nimero de mediadores proinflamatorios®. También se presenta una disminucion en el
namero de células dendriticas, leucocitos T, aumento de la apoptosis de linfocitos CD4 y CD8,

disminucidn en el conteo de linfocitos B.

2.3.1 Cortisol

La corteza suprarrenal sintetiza dos clases de esteroides, entre ellos estdn los
corticosteroides glucocorticosteroides (GC) y los mineralcorticosteroides (MC) con 21 4&tomos
de carbono, y andrégenos, con 1914. El cortisol es una molécula lipidica, por lo que su paso por
via sanguinea requiere una proteina transportadora. El transportador de cortisol es la globulina
transportadora, también denominada transcortina. Esta es una alfa globulina de sintesis hepatica;
su sintesis esta mediada por un factor de transcripcion hepatico y por estrogenos. ElI 15% del

cortisol total utiliza albdmina como transportador°.

2.3.2 Mecanismo de accion
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Los corticoides actuan sobre receptores intracitoplasmaticos especificos que regulan la
expresion de genes, modificando la sintesis de proteinas en los tejidos sobre los que ejercen sus
acciones. Existen dos clasificaciones de receptores de corticosteroides, los mineralocorticoides

tipo 1 y glucocorticoides tipo 114,

La respuesta a los corticosteroides depende de la ocupacion de receptores; el tiempo para
obtener una respuesta terapéutica no depende de causas farmacocinéticas sino del tiempo
necesario para que la célula ponga en marcha sus mecanismos celulares orientados a la sintesis

proteica®.

La mayoria de las acciones de los glucocorticoides estardn mediadas por el receptor
glucocorticoide GR, con una afinidad baja a la aldosterona. Los corticoides sintéticos tienen,
por lo general, un mayor efecto glucocorticoide en relacion con su efecto mineralocorticoide; se

metabolizan més lentamente lo que les confiere unas vidas medias mas largas.

2.3.2.1 Mecanismo de accion genémico

Los glucocorticoides son altamente liposolubles, por lo que atraviesan facilmente la
membrana plasmatica hasta el citoplasma, para unirse al receptor citosélico de glucocorticoides,
con el fin de crear un complejo proteico fijado en el nicleo en diferentes puntos de ADN vy fijado
en el elemento de respuesta de los GC, que provocara la induccion de la sintesis proteica y la
inhibicion de la sintesis proteica; esto incrementa la expresion de varias proteinas, entre ellas
anexina, endonucleasas, enzima convertidora de la angiotensina, lipocortinas e inhibe citocinas

proinflamatorias*.

Los efectos gendmicos de los GC tienen un plazo de inicio de accion largo de al menos
30 minutos. Este efecto es cuantitativo y saturable, por lo que para dosis menores a 7,5 mg/dia,
la saturacion de los receptores es inferior al 50%. En dosis de 7,5-30 mg, estd comprendida entre
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el 50-100% vy es casi del 100% a partir de 30 mg/dia que son las dosis equivalentes de

prednisona*.

2.3.2.2 Mecanismo de accion no genémico

El cGR, en su estado basal, se fija en numerosas proteinas del tipo HSP. Durante la
formacion del complejo cGR/GC, estas proteinas son liberadas en el citoplasma y tienen una
accion que participa en el efecto clinico de los GC. Este efecto es mas rapido que los efectos

genomicos e interviene a dosis mas bajas*.

2.3.3 Efectos no gendmicos, no especificos, por interaccidén con las membranas

celulares

La mayoria de los GC liposolubles atraviesan de forma pasiva las membranas para llegar
al citoplasma celular. Sin embargo, una parte de los glucocorticoides permanece en el interior
de la membrana celular y altera la actividad de los transportadores transmembrana,
principalmente los responsables del ciclo transmembrana del calcio y del sodio 4,

Como resultado, se alteran las capacidades de accion y de activacion de los linfocitos y
es por tanto el que esta implicado en la accion inmunosupresora rapida e importante de los bolos

de dosis altas de glucocorticoides*.

2.3.4 Efectos de los glucocorticoides en el eje hipotalamo-hipofisis-adrenales

En respuesta a un ritmo circadiano y en condiciones normales, se produce la hormona

estimulante de corticotropina (CRH) en el hipotdlamo; esta estimula la liberacién de la hormona
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adrenocorticotropa (ACTH) en la hipoéfisis. La ACTH se encarga de la estimulacion de la
produccion y liberacion del cortisol en la corteza adrenal, caracteristico por tener un pico de
secrecion en la mafiana y otro mas pequerio en la tarde, por lo que, a través de una realimentacion
negativa, actua sobre el hipotalamo y la hipofisis, para regular la produccién de CRH y ACTH,

manteniendo sus concentraciones fisioldgicas®.

El cortisol participa en determinados procesos como en el metabolismo de los
carbohidratos, lipidos y proteinas, regulacion de la inflamacion, desarrollo celular, el
mantenimiento de la homeostasis, el buen estado cognitivo, la respuesta al estrés y la

modulacion del sistema inmune®®.

Figura 4. Proceso de inhibicién de la ACTH y CRH por parte del cortisol

HIPOTALAMO O
@ CRH ()

(+)

HIPOFISIS
ACTH ()

+) (+)

ADRENAL A A CORTISOL

Fuente: Recuperado a partir de la referencia®.

—

El manejo de corticoides es importante por su relacién directa con los efectos
terapéuticos. La potencia en los esteroides hace referencia a su capacidad de producir efectos

sobre el metabolismo de los carbohidratos, la respuesta inflamatoria y la dindmica de sodio y
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potasio®!. Se clasificacion como glucocorticoides a los que preferentemente tienen accion sobre
los carbohidratos y la inflamacion; mientras que se llaman mineralocorticoides los que afectan

al sodio y al potasio.

Figura 5. Usos terapéuticos de los glucocorticoides en la practica clinica

Insuficiencia <.'-1.1prarn.'na| ﬂgudﬂ v cronica

Enfermedades reumatolégicas: artritis reumatoidea, lupus eritematoso sistémico, esclerodermia, dermatomiosistis

Sindrome nefrético, nefritis autoinmune

Rechazo de trasplantes

Asma bronquial v enfermedad pulmonar obstructiva erénica (EPOC)

Reacciones alérgicas, como shock anafilictico, edema angioneurético, broncoespasmo grave, urticarias, dermatitis
de contacto

Coadyuvancia en el tratamiento de leucemias v en algunos linfomas

Paml::gf&&'- del SNC: esclerosis mﬁlrjp]e. lesion de médula uspinal, edema cerebral

Necrosis hepatica subaguda, cirrosis no alcohdlica en mujeres

Colitis ulcerativa

Gota

Sarcoidosis

Fuente: Recuperado a partir de la referencia®.

2.3.5 Viade administracion

Los corticosteroides se pueden administrar en diferentes vias, dependiendo del estado de
la enfermedad. En el caso de que se requiera un control inmediato, o en caso de afectacion
sistémica, se necesita la administracion por via intravenosa, mediante inyeccién de bolos,
también denominada terapia de pulso®. Se administra una dosis elevada alrededor de 1g o
15mg/kg de metilprednisolona, en 250 ml de suero fisioldgico o de suero glucosado al 5%, en

perfusion lenta entre 1-3 horas.

La via oral, es la mas utilizada para terapias a largo plazo y de mantenimiento. Su
dosificacion varia con respecto a la enfermedad y el tipo de corticosteroide que se esté

utilizando.
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2.3.6 Posologia, duracién del tratamiento y potencia

La dosis y duracion del tratamiento dependeré de la evolucion de la enfermedad. Se
considera dosis elevada cuando se requiere 1 mg/kg/dia, intermedia de 0,5 mg/kg/dia y baja 0,1
mg/kg/dia. Por lo general, se inicia el tratamiento a dosis elevadas, para inducir con rapidez la
inmunosupresion y posteriormente se inicia la reduccion de la dosis de forma paulatina y
controlada. Los glucocorticoides son medicamentos que se utilizan en el tratamiento de
enfermedades crénicas, sin embargo, debido a su elevada incidencia en efectos adversos no es

recomendable su administracion por periodos muy prolongados*.

2.3.7 Farmacocinética

Los glucocorticoides alcanzan una biodisponibilidad del 60% al 100% cuando se
administran por via oral, generalmente son profarmacos lipofilicos. Un gran porcentaje,
alrededor del 90% de los glucocorticoides, se unen reversiblemente a dos proteinas para su
distribucidn, entre ellas, a la albimina, la cual tiene una alta capacidad de unién; sin embargo,
posee una baja afinidad por el cortisol y la transcortina, cominmente llamada globulina de union

al corticosteroide (CBG), que posee una alta afinidad, pero poca capacidad®®.

La seccién libre de corticoides en sangre obtiene la interfase e interactia con los
receptores de membrana. El metabolismo de los glucocorticoides es un proceso compuesto por
dos pasos: en el primero, hay adicion de &tomos de oxigeno o hidrégeno vy, en el segundo, se da

la conjugacion y luego son excretados por el rifion en metabolitos inactivos hidrofilicos.
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Figura 6. Relacion potencia, dosis, y vida media de glucocorticoides

Accidn corta (8 - 12 hrs.)

Cortisol 0.8 0.8 25 B0-120
Cortisona (inactiva) 1 1 20 80-120
Hidrocortisona* 0.8 0.8 25 80-120
Accidn intermedia (12 - 36 hrs.)

Prednisolona 4 0.25 5 120-200
Prednisona (inactiva) 4 0.25 5 130-300
Metylprednisolona 5 <0.01 4 130-180
Deflazacort 5 <0.01 4 130 - 180
Triamcinolona 5 ] 4 120 - 180
Accién prolongada (12 - 36 hrs.)

Betametasona 30-40 =(.01 0.75 130- 330
Dexametasona 25 <0.01 0.6 150- 270

* Quimicamente idénrica a la cortisona

Fuente: Recuperado a partir de la referencia®.

El uso concomitante de otros farmacos influye en la farmacocinética de los
glucocorticoides, entre ellos, la coadministracidon de inductores enzimaticos, como barbitaricos,
carbamazepina, fenitoina, rifampicina, aumentan la depuracién y disminuyen la vida media de

la prednisolona y la metilprednisolona®®.

Los farmacos inhibidores del citocromo p450, como el ketoconazol y la claritromicina,
disminuyen la depuracion y aumentan la vida media de la metilprednisolona y la dexametasona.
En el caso de administracion de macrolidos a corto plazo no requiere reduccion de las dosis de
glucocorticoides. Mientras que los anticonceptivos orales disminuyen la depuracion de
prednisolonal®.
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2.4  Terapia a largo plazo con corticosteroides

El objetivo principal del tratamiento con corticosteroides es reducir los sintomas,
controlar la enfermedad y conseguir la remisién de esta. Al ser medicamentos con alta
prevalencia de efectos adversos en caso de ser usado de forma prolongada, es recomendable

hacer una reduccion progresiva de la dosis inicial con la intencion de suspenderlos.

Entre los efectos adversos méas importantes derivados de la terapia a largo plazo con
corticosteroides esta el sindrome de Cushing. El sindrome de Cushing enddgeno, es
caracterizado por la excesiva produccion de cortisol mediante la ACTH, a partir del estimulo de
tumores productores de la hormona, ya sea hipofisarios o0 ectpicos que también pueden
producir CRH o directamente por neoplasias adrenales. Entretanto, el exdgeno es iatrogénico y
se produce debido a la utilizacion inadecuada, excesiva y en forma cronica de los

glucocorticoides exogenos*.

Los glucocorticoides son metabolizados por un sistema enzimético hepético de
citocromos, en especial el citocromo CYP3A, al igual que muchos otros medicamentos, lo que
puede generar interacciones farmacoldgicas. Varios farmacos pueden afectar el metabolismo de
los glucocorticoides, independientemente de la via por la que se utilicen, lo que facilita la
aparicion de un sindrome de Cushing al aumentar su concentracion sérica o retardo en el

metabolismo*2.

Ademas, existe otro mecanismo menos frecuente del sindrome de Cushing a causa de
corticosteroides, que implica la presencia de polimorfismos o mutaciones en los receptores de
los glucocorticoides (ganancia de funcion), que amplifican el efecto del farmaco y la gravedad

del sindrome.
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Al estar expuestos a corticosteroides exdgenos de manera prolongada, ocurre una
supresion del eje hipotalamo-hipofisario-adrenal, por lo que el organismo dejara de producir
cortisol a nivel fisioldgico, principal motivo por el cual se debe realizar una retirada paulatina y
escalonada del medicamento, para recuperar los niveles de cortisol fisiologico y evitar el

sindrome de deprivacion corticoidea.

La recuperacion en la produccion de cortisol fisiolégico es variable, por lo que es
importante mencionar que el cuadro dependera de la potencia del corticosteroide utilizado, la

via de administracion y la duracién del tratamiento.

Una vez suspendido el tratamiento con altas dosis de glucocorticoides, es importante
considerar ciertos aspectos en la abstinencia al tratamiento, la recaida de la enfermedad de base
si la supresion del eje persiste largo tiempo, dependencia psicolégica o un sindrome de
abstinencia inespecifico a pesar de la funcién del eje normal y de recibir reemplazo con dosis

fisiologicas*®.

2.5 Prevalencia de efectos adversos

La prevalencia de efectos adversos se incrementa al mantener un consumo prolongado
de corticosteroides, en este caso, por prescripcion médica. Es necesario identificar estos efectos
no deseados a tiempo, ya que pueden influir en la adherencia que el paciente tenga al

medicamento, asi como en su salud.

Los glucocorticoides son medicamentos con un elevado perfil de efectos adversos. Entre los
mas importantes derivados de la terapia a largo plazo con corticosteroides esta el sindrome de
Cushing, también se pueden presentar reacciones gastrointestinales, inmunosupresoras,

cardiovasculares, alteraciones visuales y osteoporosis**
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La principal complicacion es el sindrome de Cushing, con sintomas como obesidad
central con acumulacién de grasa supraclavicular, grasa cervical, piel fina y adelgazada, estrias
violaceas, debilidad muscular, pérdida de masa muscular, fatiga, hipertension arterial,
intolerancia a la glucosa, acné, hirsutismo, alteraciones del ciclo menstrual, depresion,
irritabilidad emocional, alteraciones del suefio y déficits cognitivos*:.
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Tabla 3. Efectos adversos con mayor prevalencia en la terapia a largo plazo con
glucocorticoides
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Alteraciones endocrinas

Sindrome de Cushing exdgeno:

Hiperglucemia

Redistribucién de depositos grasos en la
region facial y cervical

Acné

Hirsutismo

Piel fragil y adelgazada

Alta tendencia a hematomas

Estrias

Aumento de apetito

Insuficiencia Suprarrenal:

Fatiga intensa

Néauseas

Debilidad muscular
Inhibicion de la hormona del

crecimiento

Gastrointestinales

Riesgo de sangrado gastrointestinal
Diarrea
Pancreatitis

Ulcera péptica

Inmunosupresion

Mayor riesgo de infecciones viricas y

bacterianas.

Psiquiatricos

Depresion, psicosis, ansiedad, insomnio,
irritabilidad, inestabilidad emocional,

confusién
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Alteraciones visuales Miopia
Riesgo de glaucoma

Cataratas

Cardiovasculares Hipertension arterial

Insuficiencia cardiaca

Osteoporosis
Obesidad
Retencion de liquidos

Alteraciones en el ciclo menstrual

Fuente: Elaboracion propia a partir de la referencia**

2.6 Adherencia terapéutica

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) *° describe la adherencia terapéutica como,
“el grado de comportamiento de una persona al tomar el medicamento, siguiendo un régimen
alimentario y ejecutando cambios del modo de vida, y que corresponden con las

recomendaciones acordadas de un prestador de asistencia sanitaria”*°.

El término incluye al médico tratante, al farmacéutico y al paciente. Se clasifica como
primaria o secundaria. La primaria es la frecuencia con la que los pacientes no cumplen con las
prescripciones cuando se inician nuevos tratamientos, relacionado con el reabastecimiento y el
inicio de la terapia con medicamentos. La falta de adherencia secundaria es el medicamento que

no se toma segun lo prescrito en las recetas.

La adherencia al tratamiento es determinada por la propagacion y el mantenimiento de
un programa de tratamiento, la asistencia a las citas de control, uso adecuado de la medicacién,

cambios en el estilo de vida y no seguir conductas inadecuadas. La adherencia se ve afectada
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por determinados factores, sin embargo, uno de los principales motivos esta relacionado

directamente con el tratamiento?®.

Los mas relevantes involucran al régimen médico, duracion de la terapia establecida,
evolucion de la enfermedad, cambios constantes en la medicacion, efectos adversos y la falta de
educacién al paciente por parte de los profesionales de salud encargados. Hay una mayor

prevalencia en pacientes con enfermedades cronicas.

La falta de adherencia genera como consecuencia que la enfermedad no tenga una buena
evolucion, con retraso en el periodo de recuperacion, aumento de las tasas de morbilidad y
mortalidad. La falta de adherencia se asocia con un incremento en el numero de

hospitalizaciones entre los pacientes y en el costo de los recursos sanitarios.

Por lo que, mejorar la adherencia requiere de intervencion por parte de los profesionales
de salud, para identificar el problema que estd afectandola, con el fin de solucionarlo. Se
reconoce la elevada magnitud que presentan las deficiencias en la adherencia terapéutica, sus
repercusiones para la salud de la poblacién; considera que su atencidn debe ser una estrategia
de trabajo priorizada por los sistemas de salud, los cientificos e investigadores de las disciplinas

de las ciencias de la salud.
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Tabla 4. Criterios para una buena adherencia al tratamiento

Medicamento Correcta prescripcion del medicamento.

_ Cumplimiento de la dosis establecida por el
Dosis o
médico.

. ] . . Preferencia por una formulacion y via de
Formulacion y via de administracion o y -
administracion en especifico.

» Constancia en especial con tratamientos a
Duracion

largo plazo.

) Prevalencia de efectos adversos
Efectos secundarios

relacionados a la terapia.

Fuente: Elaboracion propia a partir de la referencia®’.

2.7 Corticosteroides en Costa Rica

En el siguiente apartado se describen detalladamente algunos de los medicamentos
corticosteroides mas utilizados para la terapia y tratamiento en pacientes de enfermedades

reumaticas, que se encuentran disponibles actualmente en Costa Rica.

2.7.1 Prednisolona

La prednisolona es un glucocorticoide sintético que posee accion intermedia con actividad
antiinflamatoria y con moderado efecto mineralocorticoide. Ejerce su mecanismo de accion a
través de la inhibicidn de la sintesis de prostaglandinas y leucotrienos, sustancias que median
en los procesos vasculares y celulares de la inflamacion, asi como en la respuesta inmunoldgica.
Se absorbe de forma rapida luego de la administracion oral. Su vida media de eliminacion es de
2.5a3.5h%,
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2.7.1.1 Indicaciones

Se utiliza principalmente para el tratamiento de reacciones alérgicas, de enfermedades
autoinmunes, cutaneas, enfermedades pulmonares y para reemplazar esteroides en afecciones

con insuficiencia suprarrenal.

2.7.1.2 Nombres comerciales disponibles en Costa Rica

Prelone 5 mg

e Forma Farmacéutica: Tabletas

e Composicion cualicuantitativa: Cada tableta de prelone 5 mg contiene prednisolona 5
mg

e Laboratorio: Asta Médica

e Administracién: via oral

Prelone 20 mg

e Forma Farmacéutica: Tabletas

e Composicion cualicuantitativa: Cada tableta de prelone 20 mg contiene prednisolona
20 mg

e Laboratorio: Asta Médica

e Administracion: via oral®.
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2.7.1.3 Dosis en enfermedades reumaticas segun guia clinica

En pacientes con artritis reumatoide se recomienda la utilizacion de dosis de

glucocorticoides equivalentes a 10-30 mg/dia de prednisona®.

En lupus eritematoso sistematico la dosis depende del grado de enfermedades, en
actividad baja, dosis bajas <7,5 mg/dia, actividad moderada administrar dosis intermedias 7,5-

30 mg/dia y en actividad grave, dosis altas 30-100 mg/dia o bolos con dosis >250 mg/dia®L.

2.7.2 Metilprednisolona

Es un glucocorticoide de administracion sistémica por via oral, intramuscular,

endovenosa o topica con accion antiinflamatoria € inmunosupresora.

2.7.2.1 Indicaciones:

Se utiliza principalmente en el tratamiento de enfermedades reumaticas como artritis
reumatoide, espondilitis anquilosante, vasculitis, lupus, polimiositis y dermatomiositis.
También en enfermedades gastrointestinales, bronquiales y pulmonares, reacciones alérgicas

graves, enfermedades renales, dermatol6gicas®?.

2.7.2.2 Nombres comerciales disponibles en Costa Rica
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Medrol 16mg

e Forma Farmacéutica: Tabletas

e Composicion cuali-cuantitativa: Cada tableta de medrol 16 mg contiene
Metilprednisolona 16 mg
e Laboratorio: Pfizer

e Administracion: via oral®.

2.7.3 Deflazacort

El deflazacort es un glucocorticoide sistémico de administracion oral con accién
antiinflamatoria e inmunosupresora, con menor actividad sobre el metabolismo hidrocarbonado

y 0seo.

2.7.3.1 Indicaciones

Esta indicado para el tratamiento de enfermedades autoinmunes, lupus eritematoso
sistémico, hepatitis autoinmune, enfermedades musculares, articulatorias. En artritis reumatoide
y psoriasica, polimialgia reumaética, fiebre reumatica aguda, dermatomiositis grave, periarteritis

nudosa y otras enfermedades reumaticas®?.

Asma bronquial, sarcoidosis con afeccion pulmonar, alveolitis alérgica extrinseca,
neumonia intersticial descamativa. Trombocitopenia idiopatica, anemias hemoliticas,
tratamiento paliativo de leucemias y linfomas. Colitis ulcerosa, enfermedades de Crohn,

hepatitis cronica, sindrome nefrético®s.
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2.7.3.2 Nombres comerciales disponibles en Costa Rica

Zamen 6 mg

e Forma Farmacéutica: Tabletas
e Composicion cualicuantitativa: Cada tableta de Zamen 6 mg contiene deflazacort 6 mg
e Laboratorio: Menarini

e Administracion: via oral*.

Zamen 30 mg

e Forma Farmacéutica: Tabletas

e Composicion cualicuantitativa: Cada tableta de Zamen 30 mg contiene deflazacort 30
mg

e Laboratorio: Menarini

e Administracion: via oral*.

Flezacort 6 mg

e Forma Farmacéutica: Tabletas

e Composicion cualicuantitativa: Cada tableta de Flezacort 6 mg contiene deflazacort 6
mg

e Laboratorio: Stein

e Administracion: via oral®.
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Flezacort 30 mg

e Forma Farmacéutica: Tabletas

e Composicion cualicuantitativa: Cada tableta de Flezacort 30 mg contiene deflazacort30
mg

e Laboratorio: Stein

e Administracion: via oral®.

2.7.3.3 Dosis en enfermedades reumaticas

La dosis inicial de deflazacort en los adultos oscila entre los 6 mg al dia a los 90 mg al dia

y en pacientes pediatricos en un rango de 0,25 y 1,5 mg/kg.
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CAPITULO I1I-MARCO METODOLOGICO
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En el siguiente apartado se presenta la propuesta metodoldgica implementada para el
estudio, con el fin de realizar un anélisis acerca de la prevalencia de efectos adversos
relacionados con la terapia a largo plazo con corticosteroides, en pacientes con enfermedades
reumaticas y la importancia de la intervencion y el seguimiento farmacoterapéutico en esta

poblacion.

Se explica el enfoque y el disefio implementado en la investigacion, asi como los
criterios de inclusion y de exclusién de la muestra utilizada. Ademas, fuentes de informacion,
criterios de busqueda, instrumentos y técnicas empleadas y el procedimiento de recoleccion,
validacion y anélisis de datos.

3.1 Enfoque

La presente investigacion tiene un enfoque de tipo mixto, el cual incluye caracteristicas
cualitativas y datos cuantitativos. Un enfoque mixto implica que un tipo de datos es convertido
en otro, en el caso de esta investigacion, cuantificar datos cualitativos para posteriormente

analizar ambos conjuntos de datos bajo analisis tanto cuantitativo como cualitativo®*.

El enfoque cualitativo se sustenta en evidencias orientadas mas hacia la descripcion
profunda del fendmeno tratado con la finalidad de comprenderlo y explicarlo a través de la
aplicacion de métodos y técnicas derivadas de sus concepciones y fundamentos epistémicos®®.
Entretanto, el enfoque cuantitativo se denomina asi porque trata con fenOmenos que se pueden
medir, por ejemplo: niumero de hijos, edad, peso, estatura, aceleracién, masa, nivel de

hemoglobina, cociente intelectual, entre otros®®.
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Este enfoque utiliza técnicas estadisticas para el analisis de los datos recogidos, por lo
que su principal objetivo es la descripcidn, explicacion, prediccion y control objetivo de sus
causas Yy la prediccidn de su ocurrencia a partir del desvelamiento de estas; fundamentando las
conclusiones sobre el uso de la cuantificacion, tanto de la recoleccién de sus resultados como

de su procesamiento, analisis e interpretacion®®.

En esta investigacion, el enfoque mixto permite analizar primero datos cualitativos, que
ayuden a determinar qué datos cuantitativos se necesitan obtener y con esto realizar un analisis

de la informacién obtenida®.

Por lo que, con el fin de cumplir con el objetivo de analizar la importancia de la
intervencion farmacoterapéutica en pacientes con enfermedades reumaticas, ademas de conocer
la adherencia terapéutica de los pacientes a su tratamiento y la alta prevalencia de efectos
adversos, se buscO recolectar datos cualitativos y analizarlos, posteriormente utilizar los
resultados para construir un instrumento cuantitativo e implementar un instrumento a una

muestra probabilistica de una poblacion para validarlo.

3.2 Disefo

El disefio de esta investigacion fue de caracter mixto, ya que se tomaron en cuenta datos
tanto cualitativos como cuantitativos. El disefio exploratorio secuencial (DEXPLOS) fue el
implementado en el estudio, este disefio implica una fase inicial de recoleccion y analisis de

datos cualitativos seguida de otra donde se recaban y analizan datos cuantitativos®.

En el disefio exploratorio secuencial DEXPLOS derivativa, permite la recoleccion y el

analisis de los datos cuantitativos y luego se hacen sobre la base de los resultados cualitativos.
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La interpretacion final es producto de la comparacion e integracion de resultados cualitativos y

cuantitativos®.

Por lo que la mezcla mixta ocurre cuando se conecta el andlisis cualitativo de los datos

y la recoleccion de datos cuantitativos.

3.3 Fuentes de informacién

Para respaldar esta investigacion se utilizé una herramienta digital de recopilacion de
datos clinicos, articulos cientificos y bases bibliograficas sobre pacientes de enfermedades
cronicas, en especial, reumaticas, que estan bajo tratamiento con medicamentos

corticosteroides.

Entre las fuentes de informacidn primarias, se incluyen fuentes de autoria propia, como
lo es el cuestionario de Google Forms, las fuentes de informacion secundaria incluyen los
articulos de revision bibliografica, estudios publicados, y libros. Mientras que las fuentes de
informacién terciaria incluyen aquellas que analizan la informacion de fuentes primarias y

secundarias®.

3.3.1 Criterios de busqueda de la informacién

En la Tabla 5 se contemplan los criterios de busqueda implementados para la
investigacion; se refleja el objetivo y sus fuentes de informacion, considerando el idioma y el

periodo de estudio.
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Tabla 5. Criterios de busqueda utilizados, segun el objetivo.

Objetivo Descriptores Motores de |Periodo de|ldioma
busqueda estudios
Identificar el papel | Papel Redalyc 2017-2022 | Espafiol
del farmacéutico en |Farmacéutico _
la  educacion al Elsevier Ingles
paciente acerca de
los efectos PubMed
beneficiosos y .
adversos de  su Scielo
tratamiento. Google
Académico
Educacion al | Redalyc 2017-2022 | Espafiol
paciente
Elsevier Ingles
PubMed
Scielo
Google
Académico
Incidencia de | Redalyc 2017-2022 | Espaiiol
efectos adversos | Esevier
Ingles
PubMed
Scielo
Google
Académico

Fuente: Elaboracidn propia.

3.3.2 Criterios de inclusion y exclusion
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Se seleccionaron diversos criterios de inclusion y de exclusion para la seleccion de
articulos y para la seleccion de la muestra, con el fin de facilitar las caracteristicas de la

informacidn y la poblacion que se busca para realizar el estudio.

Tabla 6. Criterios de inclusion y exclusion para la seleccion de articulos

Criterios de inclusién Criterios de exclusién

Articulos acerca del uso de corticosteroides | Articulos sobre esteroides anabdlicos.

a largo plazo y a corto plazo.

Articulos acerca del uso de corticosteroides | Articulos sobre uso de corticosteroides en

en pacientes mayores de 18 afos. menores de 18 afios.

Articulos sobre la prevalencia de efectos | Articulos sobre la prevalencia de efectos
adversos en terapia con corticosteroides. adversos relacionados con la terapia con
AINES.

Articulos que  hablen acerca de|Articulos que hablen acerca de

enfermedades reumaticas. enfermedades endocrinas.

Fuente: Elaboracion propia.

3.3.3 Clasificacion de la informacion segun el nivel de evidencia

Los articulos utilizados en el estudio fueron clasificados segun el nivel de evidencia de
Sackett, que contempla 5 niveles. El 1 es el “mejor respaldo”, y el 5 la evidencia menos buena.
Se recopilaron 21 articulos acerca del uso de corticosteroides en pacientes por periodos
determinados de tiempo y el desarrollo de efectos adversos relacionados con su consumo. En la

siguiente tabla se detalla la clasificacion de articulos segun el nivel de evidencia.
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Tabla 7. Articulos segun clasificacion del nivel de evidencia de Sackett.

Nivel de|Tipo de estudio Cantidad Cantidad Porcentaje
evidencia segun tipo de [segun  nivel
estudio de evidencia
2 Estudio de cohorte 2 2 9,5%
3 Estudios observacionales 5 5 23,8%
4 Estudios transversales 4 4 19%
Estudios de enfoque mixto 1 1 4,8%
5 Revision bibliogréafica 7 7 33,3%
Estudios de caso individual 2 2 9,5%
Total 21 21 100%

Fuente: Elaboracion propia.

3.4 Pablacion

Una poblacién es el conjunto de todos los casos que concuerdan con una serie de
especificaciones planteadas®. La poblacion seleccionada para esta investigacion incluye a los
pacientes con enfermedades reumaticas tratados con medicamentos corticosteroides en el canton
de Alajuela, que cumplan con los criterios de inclusion establecidos para la elaboracion de esta

investigacion.
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3.5 Muestra

El tipo de muestra seleccionada es de tipo no probabilistico, esto debido a que, en las

muestras no probabilisticas, la eleccidn de las unidades no depende de la probabilidad, sino de

razones relacionadas con las caracteristicas y contexto de la investigacion®*. La muestra

obtenida para el estudio fue de 15 pacientes, con un rango de edad de 21 a 75 afios. Ellos

iniciaron su tratamiento con corticosteroides entre los afios 2020, 2021 y 2022; finalizaron la

terapia en el periodo de enero a julio de 2022 y fueron tratados en el cantén de Alajuela.

Tabla 8. Criterios de inclusion y exclusion para la seleccion de la muestra

Criterios de inclusion

Criterios de exclusion

Recopilacion de datos de pacientes con

enfermedades reumaticas tratados con

corticosteroides.

Recopilacion de datos de pacientes con

enfermedades endocrinas tratados con

corticosteroides.

Recopilacion de datos de pacientes tratados
en el cantdn de Alajuela.

Recopilacion de datos de pacientes tratados
en la provincia de San José.

Recopilacion de datos de pacientes mayores

de 18 afos

Recopilacion de datos de pacientes menores

de 18 anos.

Recopilacion de datos de pacientes en
tratamiento con corticosteroides durante el

periodo de enero a Julio de 2022.

Recopilacion de datos de pacientes que no
cuenten con tratamiento con corticosteroides

durante el periodo de enero a julio 2022,

Fuente: Elaboracién propia.

3.6 Variables de la Investigacion
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En la Tabla 9, se observan las variables establecidas para la investigacion, cada una en

relacion con los objetivos planteados, asi como su concepto, indicador e instrumento.
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Tabla 9. Operacionalizacion de variables
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Objetivo Variable Concepto Indicador Instrumento
Identificar el papel del | Educacion El  proceso de|Farmacéutico Revision
farmacéutico en la facilitar el bibliografica
educacion al paciente aprendizaje o la de articulos
acerca de los efectos adquisicion de cientificos.
beneficiosos y conocimientos.
adversos de su | Tratamiento Implica la| Farmacoldgico. |Revision
tratamiento. prevencion, control bibliografica

0 curacion de una de articulos

enfermedad. cientificos.
Revisar la informacion | Edad El  lapso  que|>18 afios Herramienta
encontrada en la base transcurre desde el digital  para
de datos brindada por nacimiento hasta el recopilacion
el médico acerca de la momento de de datos.
incidencia de los referencia.
efectos  secundarios | Pacientes Persona que padece | Con Herramienta
reportados por el uso fisica y | enfermedades digital  para
de medicamentos corporalmente, y|reumaticas recopilacion
corticosteroides en que se encuentra de datos.

pacientes en el periodo
de enero a julio de
2022.

bajo atencion
médica.

Medicamentos | Sustancia que | Corticosteroides | Herramienta
administrada digital  para
interior 0 recopilacion
exteriormente de datos.
previene, cura 0
alivia la
enfermedad.

Lugar Sitio Alajuela Herramienta
digital  para
recopilacion
de datos.

Género Conjunto de | Masculino Herramienta
personas 0 cosas|Femenino digital  para
que tienen recopilacion
caracteristicas de datos.
generales comunes.

Reacciones Respuesta no | Reacciones Herramienta

adversas deseada que se |adversas al | digital  para
produce tras la|medicamento recopilacion
administracion de de datos.
un farmaco.

66




Afo Periodo 2022 Herramienta
conformado por 12 digital  para
meses. recopilacion

de datos.

Médico Persona legalmente | Médico Herramienta

especialista autorizada para | especialista  en|digital  para
ejercer la medicina | reumatologia. recopilacion
bajo una de datos.

especialidad.

Analizar el grado de

Adherencia

Accidn de apego.

Tratamiento

Herramienta

enfermedades
reumaticas en el
canton de Alajuela.

adherencia al corticosteroide. |digital  para
tratamiento de los recopilacion
pacientes tratados con de datos.
corticosteroides en el

periodo de enero a

julio de 2022.

Elaborar un protocolo | Protocolo Conjunto de reglas | Protocolo Revision
con el fin de dar establecidas para | farmacoterapéuti | bibliogréafica
seguimiento a los sequir. co. de articulos
efectos adversos y a la cientificos.
adherencia al Herramienta
tratamiento con digital para
corticosteroides en recopilacion
pacientes con de datos.

Fuente: Elaboracidn propia.

3.7 Procedimiento de recoleccion y andlisis de datos

El procedimiento utilizado para la recoleccion de datos del presente estudio inicio

mediante una revision bibliografica exhaustiva, con el fin de recopilar datos cualitativos

relevantes para la investigacion con base a esto, posteriormente se elaboré e implementd una

herramienta digital de elaboracion para la recopilacién de datos clinicos de caracter cuantitativo,

la cual fue aplicada por un médico reumatélogo con base en sus pacientes con tratamientos

corticosteroides.
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La informacidn obtenida de la herramienta digital sera detallada en una ficha de analisis
de informacion, para posteriormente realizar un analisis cuantitativo y cualitativo de los

resultados obtenidos con respecto a los objetivos establecidos.

3.8 Instrumentos

Se implementd como instrumento del presente estudio la tecnologia digital. Se considerd
como herramienta principal la plataforma de Google Forms. Esta permite crear y compartir
facilmente formularios online y analizar las respuestas obtenidas en tiempo real. Permite
compartir, de manera sencilla, formularios con usuarios especificos o con un publico mas amplio
e insertandose en un sitio web, posibilita la seleccién entre distintos tipos de preguntas y de

respuestas.

Se realiz6 un cuestionario que consta de 18 preguntas cerradas dirigido a los pacientes
con enfermedades reumaticas en tratamiento con corticosteroides durante el periodo de enero a
julio del 2022, en el cantdn de Alajuela. El cuestionario fue aplicado en todos los pacientes por
parte del médico reumatologo tratante.

Con el fin de validar los instrumentos y técnicas para recolectar informacion, se solicito
la revision por parte de los profesores de la Universidad Internacional de las Ameéricas,
previamente a su aplicacion en la poblacion seleccionada. Los datos seran recolectados por parte
de un profesional en reumatologia, en Alajuela, con base en las opiniones de los pacientes que

tratan.
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CAPITULO IV-ANALISIS DE RESULTADOS
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En el siguiente capitulo se analizaran los resultados obtenidos por medio de la revisién
bibliografica exhaustiva, y del proceso de recoleccion de datos, por medio de la herramienta
digital, Google Forms.

Se expondran y discutiran los resultados obtenidos con el fin de dar respuesta a los
objetivos planteados en la investigacion, asi como el planteamiento de una posible solucion

mediante la elaboracion de un protocolo que responda a su vez al problema de investigacion.

4.1 ldentificacion del papel del farmacéutico en la educacion al paciente acerca de los

efectos adversos y beneficiosos de su medicamento.

Segun Ofiatibia et al.®, en su estudio elaborado en 2021, acerca del papel del
farmacéutico comunitario en la deteccion y disminucion de los errores de medicacion, determin6
que el farmacéutico comunitario es un profesional clave a la hora de identificar y disminuir
errores de medicacion en los diferentes puntos de la cadena terapéutica, en la dispensacion,

validacion, transmision asistencial, monitorizacion e indicacién a los pacientes.

Es importante la identificacion de problemas y la busqueda de alternativas para encontrar
una su solucién oportuna. La notificacion de efectos adversos aporta un valor afiadido a la
seguridad de la farmacoterapia del paciente y es un instrumento de auxilio a la gestion del

cuidado a la salud.

Un estudio de tipo observacional y longitudinal con una duracién de 9 afios, realizado
por el Departamento de Farmacia encargado de farmacovigilancia del Hospital Nostra Senyora
de Meritxell, en Andorra, recopilé 2.631 reacciones adversas a medicamentos en 2.436
pacientes (52% varones) con una media de edad de 63,3 [0-98] afios. Reportaron que alrededor

de un 92,8% de las reacciones fueron notificadas por el farmacéutico y el 7,2% por médicos,
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enfermeria y técnicos. El 63,7% se notificaron en hospitalizacién, el 19,2% en urgencias, el
10,6% en consultas externas, el 6,2% en hospital de dia y el 0,3% en radiologia®*.

Los grupos terapéuticos implicados fueron antineoplasicos (21,3%), antibacterianos
(12,3%), antitromboticos (7,7%), analgésicos (6,7%), corticosteroides (5,2%), psicolépticos
(5,2%), diuréticos (4,9%), antivirales (4,9%), antiinflamatorios y antirreumaticos (4,2%) e

inmunosupresores (3,3%) 4.

Se determina que el farmacéutico tiene un papel fundamental en la notificacién y el
seguimiento de efectos adversos relacionados con una terapia medicamentosa y es el principal
encargado de brindar a los pacientes una solucion y un seguimiento continuo a lo largo de su
tratamiento, mediante la implementacion de técnicas que permitan realizar una recopilacién de
datos clinicos y farmacoldgicos para asi llevar un control oportuno de la terapia y solucionar los
problemas relacionados con medicamentos (PRM).

4.2 Recopilacion de datos por parte de la herramienta digital Google Forms, acerca de la
incidencia de los efectos secundarios reportados por el uso de medicamentos

corticosteroides en pacientes, en el periodo de enero a julio de 2022,

Con el fin de cumplir con el objetivo numero dos propuesto para esta investigacion, se
implementd la herramienta digital creada para la recopilacion de datos por medio de un
formulario de Google Forms, fue aplicada en 18 pacientes, los cuales fueron atendidos por

presentar una enfermedad reumatica.

4.2.1 Recopilacion de datos por medio de la herramienta digital Google Forms.
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De acuerdo con los reportes y los datos recopilados por medio de la herramienta digital
Google Forms, se realizd la clasificacion de pacientes segin el lugar de atencion, como se

muestra en la grafica 1.

Gréfico 1. Clasificacion de pacientes segun el lugar de atencion

18
16
14
12

10

Pacientes

Alajuela

Lugar de atencion

Fuente: Elaboracion propia.

El grafico 1 refleja que se obtuvieron respuestas de 15 pacientes, los cuales fueron
atendidos en clinicas ubicadas en Alajuela. Ademas, en el anexo 1 se pueden visualizar los datos
totales obtenidos; hubo un paciente atendido en la Clinica Sanchez, la cual se ubica en el canton

de Grecia, por lo tanto, debid excluirse del estudio por no cumplir con este criterio de inclusion.

El rango de edades de los pacientes tratados con corticosteroides que participaron de este

estudio todos son mayores de edad.
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Tabla 10. Clasificacion de pacientes segun su edad

Pacientes Edad en afios
3 24
4 29
5 39
6 71
7 75
8 44
9 21
10 36
11 42
12 41
13 56
14 60
15 47
17 65
18 43

Fuente: Elaboracidn propia.

Segun la tabla 10, se observa que hay una mayor prevalencia de pacientes que se
encuentran entre los 40 y 49 afios. Segun los datos recopilados los pacientes nimero 1, 2 y 17,
fueron excluidos del estudio a pesar de ser mayores de 18 afios, por no cumplir con alguno de

los criterios de inclusion propuestos; esto se puede observar en el anexo 1.

Un estudio realizado por Solis et al.’, de tipo descriptivo en 827 pacientes con
enfermedades reumaticas atendidos en el Centro Nacional de Reumatologia, determino que la
media de edad obtenida fue de 49,3 afios. Reportaron edades tempranas para la aparicion de las
Espondiloartropias. El lupus eritematoso sistémico y la fibromialgia se describieron con mayor
incidencia en mujeres en edad fértil y por Gltimo, la artritis reumatoide y el sindrome de Sjogren

son reportadas con un pico de incidencia por encima de los 60 afios.
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Los reportes obtenidos por género describen la frecuencia de los casos en cuanto al
género, lo cual permite determinar el tipo de poblacion que manifiesta con mayor frecuencia

enfermedades reumaticas y reacciones adversas a causa del tratamiento con corticosteroides.

Gréfico 2.

Género

Femenino,73%

B Femenino M Masculino

Fuente: Elaboracion propia.

Segun el gréfico 2, de los pacientes estudiados, 11 de ellos eran pacientes del género
femenino, lo que corresponde a un 73%, mientras que un 4 eran del género masculino, por lo
que corresponde a un 27% del total.

De la informacion recopilada se puede determinar que el género femenino tiene mayor
incidencia en presentar una enfermedad reumatica que requiera a su vez de tratamiento con
corticosteroides.
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La artritis reumatoide es una enfermedad de distribucion universal, con una prevalencia
mundial de entre el 0,2 y el 1,2%, y mayor frecuencia en mujeres que en varones (relacion 3:1)

y en areas urbanas®’.

Segun Solis et al. 7, en su estudio de tipo descriptivo realizado en 2018 reporta que las
enfermedades reumaticas afectan al 43,3 % de la poblacion mundial, con una tendencia hacia el
incremento a medida que aumenta la edad y un marcado predominio en el sexo femenino, por
lo que hay una relacién de 6 mujeres por cada hombre; se obtuvo un predominio del sexo
femenino (75,7 %).

Segln una publicacién de la Sociedad Espafiola de Reumatologia en 2018, se ha
estimado una prevalencia del 0,5%, que es mayor en mujeres y en areas urbanas; se observo
menor prevalencia en areas rurales (0,2%) y una incidencia anual de 8,3 casos por cada 100.000

adultos mayores de 16 afios®®.

Las patologias reportadas por los pacientes seleccionados son variadas, todas las

respuestas cumplen con el criterio de inclusion de padecer enfermedades reumaticas.
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Grafico 3. Clasificacion pacientes segun patologia.
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Fuente: Elaboracidn propia.

Segun la gréfica 3, se muestra una mayor incidencia de artritis reumatoide ( 6 pacientes,
40%) en comparacion con las demas patologias reportadas, entre ellas, vasculitis (1 paciente
6.6%), lupus eritematoso sistematico (1 paciente 6.6%), espondilitis anquilosante (1 paciente
6.6%), fibromialgia (1 paciente 6.6%), sindrome de Sjogren (1 paciente 6.6%), espondiloartritis
(1 paciente 6.6%), polimialgia rematica (1 paciente 6.6%), sindrome doloroso regional complejo

(1 paciente 6.6%), y patologia mixta (1 paciente 6.6%).

La artritis reumatoide es una de las enfermedades reumaticas que mas afectan a la
poblacién. Un articulo publicado en 2018 por la Sociedad Espafiola de Reumatologia, indica
gue uno de los marcadores mas importantes de la AR es el factor reumatoide (FR). Este

marcador puede observarse en alrededor del 0,9% de la poblacion normal, pero se ha
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determinado que alrededor del 5% de los individuos con factor reumatoide positivo acaban
desarrollando artritis reumatoide entre los 9 y los 22 afios de la primera determinacion, por lo
que los portadores del FR tienen un riesgo relativo 10 veces superior de desarrollar la

enfermedad que los que no presentan este marcador®®.

Los corticosteroides son medicamentos muy utilizados en el campo de la reumatologia,
como una de las principales y mas frecuentes terapias para el tratamiento de este tipo de
enfermedades reumaticas. Todos los pacientes estuvieron en tratamiento con algun tipo de

corticosteroide®.
Graéfico 4.
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Fuente: Elaboracion propia.

Segin la grafica 4, la totalidad de los pacientes estuvo en tratamiento con
corticosteroides, 14 de los pacientes reportados estuvieron en tratamiento con Prednisona,

mientras que solo uno de ellos estuvo en tratamiento con deflazacort. En el anexo 1, se visualiza
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un grafico de elaboracion propia a partir de los datos obtenidos por medio de Google Forms,

con el fin de simplificar los resultados, pues se obtuvo una variacion de respuestas debido a que

la palabra “prednisona” fue escrita de distintas formas por parte del médico.

Ademas, es importante recalcar que 3 de los pacientes fueron excluidos del analisis por

no cumplir con los demés criterios de inclusion, sin embargo, 2 de ellos estaban en tratamiento

con prednisona, mientras que 1 estaba en tratamiento con depomedrol, cuyo principio activo es

metilprednisolona.

Los reportes obtenidos en relacion con la dosis y la frecuencia en la que se administraron

los corticosteroides en los pacientes participantes en el estudio son muy variables, por lo que se

busca identificar si estan recibiendo dosis elevadas del medicamento.

Tabla 11. Clasificacion de dosis y frecuencia segun paciente y corticosteroide

utilizado.
Paciente Dosis (mg) Dosis (mg) Frecuencia
Deflazacort Prednisona

3 - 5 Una al dia
4 - 100 Una al dia
5 - 5 Con crisis de dolor
6 - 2ab Dos al dia
7 30 - Una al dia
8 - 50 Cada 8 horas
9 - 15 Cada 12 horas
10 - 5 Una al dia
11 - 10 Una al dia
12 - 10 Una al dia
13 - 15 Una al dia
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14 - 10 Una al dia
15 - 15 Una al dia
17 - 5 Una al dia
18 - 10 Una al dia

Fuente: Elaboracion propia.

La Guia publicada por el Colegio Americano de Reumatologia para el tratamiento de la

Artritis Reumatoide®®, considera que el uso de glucocorticoides debe limitarse y no prescribirse

de forma sistémica, sin embargo, los miembros participantes reconocieron que los

glucocorticoides a corto plazo son necesarios para aliviar los sintomas al inicio de la terapia. El

tratamiento debe limitarse a la dosis mas baja que sea efectiva y durante el menor tiempo

posible.

Segun los resultados obtenidos, las dosis de corticosteroides administradas oscilan desde

los 2 mg a los 100mg. Las dosis entre 5 a 15 mg de Prednisona fueron las mas utilizadas por los

pacientes. Mientras que 1 de los pacientes utiliz6 30mg de Deflazacort. La frecuencia mas

utilizada fue la administracion una vez al dia.

Se buscaron pacientes que estuvieran en tratamiento con corticosteroides durante el

periodo en el cual se realizo el presente estudio, de enero a julio de 2022.
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Tabla 12. Clasificacion de pacientes segun la fecha de inicio y finalizacion de la

terapia
Paciente Fecha de Inicio de la Fecha de finalizacion de la

terapia terapia
3 26-08-2021 13-05-2022
4 01-03-2019 01-03-2024
5 01-01-2020 03-03-2022
6 16-07-2020 31-05-2022
7 14-05-2022 21-05-2022
8 03-02-2021 04-04-2022
9 16-03-2022 19-05-2022
10 10-04-2022 31-05-2022
11 18-03-2022 31-05-2022
12 18-04-2022 31-05-2022
13 18-05-2022 01-06-2022
14 04-04-2022 20-05-2022
15 04-03-2022 02-06-2022
17 12-04-2022 07-06-2022
18 06-04-2022 06-08-2022

Fuente: Elaboracion propia.

Segun la Tabla 12 se observan 15 pacientes dentro del criterio de inclusion, segun el
cual, deben estar en tratamiento con corticosteroides durante el periodo de enero a julio del afio
2022.

La prevalencia de efectos adversos relacionados con el tratamiento con corticosteroides
es muy frecuente, mayormente en aquellos pacientes que requieren una terapia por tiempo

prolongado.
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Efectos adversos

Gréfico 5. Clasificacion de efectos adversos reportados por los pacientes
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Fuente: Elaboracion propia a partir de la referencia?.

Se seleccionaron estos efectos adversos con base en una revision exhaustiva y
sistematica de articulos cientificos, que clasifican estos efectos como los méas prevalentes del
consumo de medicamentos corticosteroides en pacientes con este tratamiento por un tiempo
determinado. Sin embargo, a pesar de agregar estos efectos, se adiciond una opcién para que el
médico notificara algun efecto que no se encontrara dentro de las opciones colocadas.

Segun el grafico 6, se reportan varios efectos adversos que presentaron los pacientes
durante su tratamiento con corticosteroides. El efecto adverso reportado mas predominante entre
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los pacientes es la retencion de liquidos; de 15 pacientes, 8 de ellos presentaron esta reaccion
adversa. La segunda reaccion adversa méas reportada fue el incremento de apetito; de 15

pacientes la presentaron 7; ademas, 6 pacientes reportaron aumento de peso.

Segun un estudio realizado en 2021 publicado por la Universidad de Antioguia en
Medellin, Colombia, acerca de los efectos adversos de la terapia con corticosteroides, indican
que el 70 % de los pacientes que reciben glucocorticoides reportan un aumento de peso del 4-8
%, en su mayoria y principalmente con dosis de prednisolona, 0 su equivalente, por periodos

prolongados de tiempo?.

Los resultados obtenidos por medio del formulario indican que la retencion de liquidos,
en conjunto con el incremento de apetito y el aumento de peso, son los eventos adversos mas
frecuentes entre los pacientes que tienen tratamiento con corticosteroides a largo plazo en el

estudio, lo cual concuerda con el estudio realizado por la Universidad de Antioquia?.

Al ser efectos adversos frecuentes, se debe realizar un analisis en conjunto con el
paciente con respecto a la seguridad del medicamento por utilizar, la importancia que considera
tiene estos efectos y coémo se puede adaptar al tratamiento sin que intervengan en la adherencia.

La exposicion a glucocorticoides (GC) sintéticos promueve la hidrolizacion de
triglicéridos a glicerol y acidos grasos en el tejido adiposo blanco, lo cual resulta en dislipidemia,
esteatosis hepatica y resistencia a la insulina. Los GC poseen una accion lipolitica directa de
forma dependiente de la dosis y el tiempo, asi como un efecto permisivo en respuesta a diversas
hormonas, por lo que se obtiene como resultado un incremento en los &cidos grasos libres séricos
y triglicéridos, que se acumulan dentro de las células musculares y van reduciendo la absorcién

de glucosa al interferir con la sefializacion de insulina®:.
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Los glucocorticoides son medicamentos que desde la primera dosis incrementan el
apetito. Este mecanismo adaptativo ayuda a reemplazar la energia perdida al enfrentar una
situacion estresante. Con el paso del tiempo puede resultar en aumento de peso, disminucion de

la sensibilidad a la insulinay un mayor riesgo de diabetes tipo 2, inducida por glucocorticoides®?.

Segun Costello R. et al. %2, en su estudio transversal realizado mediante una encuesta en
una comunidad de salud online en el Reino Unido, en 2017, a pacientes adultos que estaban en
tratamiento con glucocorticoides o que en el ultimo mes tomaron glucocorticoides, obtuvo como
resultado que el efecto adverso méas reportado entre las 604 personas participantes fue el
aumento de peso, clasificado como un efecto de alta importancia con una mediana igual a 9 y
un IQR de 6-10 segun el estudio. Sin embargo, reportan que el incremento de peso de forma
gradual no se considera un efecto adverso clinicamente grave, pero si es importante para los
pacientes que estan en tratamiento, por lo que es un punto y un objetivo por considerar al
momento de administrar una terapia con corticosteroides, con el fin de brindar calidad de vida

al paciente y disminuir esa prevalencia.

Uno de los efectos no deseados del tratamiento con corticosteroides es la aparicion del
sindrome de Cushing por causa exdgena, en los pacientes que lo consumen; es, ademas, otra de
las complicaciones de la corticoterapia prolongada que requiere de un mayor cuidado para los

pacientes®.

Un estudio observacional descriptivo y transversal realizado en pacientes mayores a 18
afios en tratamiento con corticoides de forma prolongada, que consultaron en el Hospital
Nacional de Itaugua, entre enero de 2010 y octubre de 2017, reportd que el 97% presentaron
obesidad. La obesidad central es una manifestacion muy frecuente y que se presenta en la etapa
inicial del tratamiento. Los glucocorticoides incrementan los efectos lipoliticos y ocasiona un
aumento de los acidos grasos que circulan en forma libre en el plasma. Por lo general, la
corticoterapia genera una obesidad centripeta con acumulacion de los adipocitos en la espalda,

abdomen y la cara®®.
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Se conoce que el sindrome de Cushing (SC) exdgeno, a causa del consumo de
medicamentos corticosteroides, ya sea a dosis elevadas o por periodos prolongados de tiempo.
Es mas frecuente en mujeres que en hombres y se ha reportado una incidencia de 0.7 a 2.4 casos
por millén de habitantes al afio. Cuando se consideran poblaciones como diabéticos y obesos,
esta entidad es bastante com(n (2 a 5%) y su incidencia se incrementaria®?.

Gonzalez et al. 2, realizaron un estudio a un paciente de 40 afios con antecedente de
artritis psoriasica desde los 30 afios de edad, que un afio antes de su consulta presentd cambios
fisicos como obesidad central, estrias violaceas abdominales y facies de luna llena, asociados a
diabetes mellitus de dificil control glucémico e hipertension arterial severa, logré determinar
que el paciente estaba en tratamiento con corticosteroides y ese era el motivo por el cual

presentaba estas manifestaciones??.

El enrojecimiento facial y la facie de luna llena son manifestaciones muy frecuentes y
caracteristicas entre los pacientes que estan tomando corticosteroides y son de las primeras
manifestaciones del sindrome de Cushing entre los pacientes!2. En el grafico 6 se observa que
4 de los pacientes en el estudio reportaron enrojecimiento facial y facie de luna llena durante su

tratamiento.

Es importante recalcar que estos efectos adversos son dosis-tiempo dependiente, por lo
que, entre mayor sea la dosis administrada, mayor sera la prevalencia de efectos adversos y la

gravedad; de la misma forma, en los tratamientos por periodos prolongados de tiempo.

Un estudio de tipo transversal realizado con el fin de evaluar los efectos adversos de la
terapia con corticosteroides a largo plazo en pacientes atendidos en el Departamento de
Dermatologia del Hospital Universitario Joseph Raseta Befelatanana Antananarivo (UH/JRB)

en Madagascar, encontr6 una correlacion significativa ( p =0,04) entre la dosis diaria y el riesgo
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de efectos adversos, lo cual determind que la prevalencia de efectos adversos es mas frecuente
en los pacientes que recibieron una dosis de corticoide superior a 40 mg diarios o una dosis
acumulada elevada de corticosteroide, por estar en tratamiento prolongado (52,63% de los

casos)%.

A pesar de que, de los 15 pacientes participantes solo uno de ellos estuvo en tratamiento
con dosis muy elevadas de corticosteroides, alrededor de 100mg, todos estuvieron en
tratamiento por un periodo mayor a un mes, lo cual incrementa el riesgo de presentar efectos

adversos debido a la exposicion al cortisol exdgeno en cantidades superiores a las normales®.

Los efectos neuropsiquiatricos son manifestaciones mayormente frecuentes en pacientes
con tratamiento a dosis altas de corticosteroides, sin embargo, se han reportado igualmente al
estar en tratamiento con dosis bajas como 2.5 mg de prednisona®’. Segun los datos recopilados
del formulario de Google Forms aplicado, 4 de los pacientes notificaron, como uno de los

efectos adversos presentados, los cambios de humor.

En las neuronas se ha demostrado que el complejo receptor glucocorticoide-
glucocorticoides se transloca al nucleo y altera la transcripcion de genes de neurotransmisores,
lo que resulta en alteraciones en la produccion de dopamina y serotonina, asi como
neuropéptidos como somatostatina o beta-endorfin. Los sintomas depresivos se observan por lo

general, después de que se ha interrumpido el tratamiento, o durante tratamiento a largo plazo®’.

La adherencia es uno de los principales puntos de interés cuando los pacientes estan
tomando un medicamento, por ello, se planted conocer la opinion de estos con respecto a si su

adherencia al tratamiento con corticosteroides se vio afectada a causa de sus efectos adversos.
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Gréfico 6. ¢ Considera que estos efectos adversos intervienen en la adherencia que
tiene el paciente a su tratamiento?

MNo,47%

5i,53%

Eno WS

Fuente: Elaboracion propia.

Segun el gréafico 7, de los 15 pacientes participantes, 8 de ellos, alrededor del 53%,
consideraron que los efectos adversos causados por el consumo de corticosteroides si
intervienen en la adherencia a su tratamiento, mientras que 7 de ellos, un 47%, consideran que
no afecta la adherencia. El gréafico 7 se realizd con el fin de simplificar las respuestas, ya que se
excluyeron las respuestas obtenidas de 3 pacientes, porque estos no cumplian con todos los
criterios de inclusion; sin embargo, en el anexo 1 se pueden verificar los resultados totales

obtenidos del formulario de Google Forms.

Los efectos adversos que se pueden presentar y estan relacionados con la terapia con
corticosteroides son amplios, como se puede observar en el grafico 6. El 53% de los pacientes
en el estudio que consideraron estos efectos como un punto que incluye en la adherencia,
reportaron al menos 5 efectos adversos durante su tratamiento. Entretanto, el 47% de los

pacientes no consideraron que estos efectos influyen en su adherencia; al menos 6 de ellos
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reportaron entre 1y 2 efectos adversos durante su terapia y solo un paciente reporté mas efectos

adversos, sin embargo, no considerd que estos influyeran en su adherencia.

Grafico 7. ¢ Considera que estos efectos son importantes y requieren ser notificados con
el fin de dar un seguimiento de estos?

No,13%

Si,87%

MNo MsSi

Fuente: Elaboracidn propia.

Segun el Gréfico 8, un 87% de los pacientes consideraron que los efectos adversos tienen
importancia y requieren ser notificados a un profesional, mientras que solo el 13% no considera
necesario realizar una notificacion. El gréafico 8 se realizé con el fin de simplificar las respuestas

registradas.

Alrededor de 13 pacientes (87%) reportaron que los efectos son importantes y requieren
ser notificados para recibir un seguimiento; a pesar de que algunos no presentaron una incidencia
elevada, igualmente consideraron necesario realizar una notificacion de estos en caso de que se

presentaran.
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Graéfico 8. Durante el tratamiento, ¢el paciente ha tenido dudas acerca del
mecanismo de accién del medicamento utilizado y por qué ocasionan estas reacciones
adversas?

Si,73% |
HMNo WS

Fuente: Elaboracion propia.

Segun el Grafico 9, un 73% de los pacientes que participaron en el estudio tuvieron
dudas acerca del mecanismo de accion de los corticosteroides y por qué ocasionan reacciones

adversas, mientras que el 27% restante no tuvo esa duda.

La mayoria de los pacientes tuvo dudas acerca del medicamento que estaba tomando.
Los corticosteroides, al ser medicamentos con un perfil de efectos adversos elevado, incrementa
el miedo y la inseguridad en los pacientes, despierta la curiosidad y las ganas conocer un poco

mas acerca de su terapia, para de esta forma entender un poco mas a fondo sobre su tratamiento.

Es necesario recalcar que un medicamento no es solamente la sustancia quimica o
bioldgica que lo compone, este necesita tener informacion acerca de su composicion tanto para
los profesionales en salud, como para el paciente. La informacion se puede encontrar en el

prospecto, sin embargo, puede ser poco visible o pasar inadvertida por el paciente.
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Un estudio publicado por la Revista Trimestral de Farmacia Comunitaria, de la Sociedad
Espafiola de Farmacia Familiar y Comunitaria (SEFAC), de la Fundacion Pharmaceutical Care
Espafia y Correo Farmacéutico. Su objetivo era comprobar si el paciente conocia la indicacion,
posologia, forma de uso y duracion del tratamiento, asi como si la percepcion que el paciente
tiene sobre la efectividad y seguridad de su tratamiento esta relacionada con el conocimiento
basico sobre este, mediante administracion de cuestionario anénimo a 58 pacientes que

acudieron a nuestro servicio de Urgencias de Atencion Primaria®.

Se obtuvo como resultado que so6lo el 33% de los pacientes participantes en el estudio
conoce el nombre de los medicamentos que tiene prescritos, asi como la indicacion de cada uno
de ellos. Los pacientes reportaron que no conocen sus efectos adversos, contraindicaciones e

interacciones®.

Por lo tanto, se considera que la falta de informacion sobre el medicamento que se esta
utilizando en cuanto a la indicacion, posologia, forma de uso y duracién, hacen que la percepcion

del paciente sobre la efectividad y la seguridad de su tratamiento sea menor.

La falta de conocimiento del paciente sobre su la medicacion es uno de los principales
problemas del uso inadecuado, por lo que el éxito de un tratamiento no sélo depende de la

eficacia del fa&rmaco sino también de la informacion que el paciente haya adquirido sobre él.

La educacion al paciente incluye diversos factores tales como la enfermedad, su
fisiopatologia, causas, signos y sintomas; ademas, ayudar al paciente para que aprenda a
reconocerlos e identificar los periodos de crisis de la enfermedad. Informar acerca de los
tratamientos, cudl es el propdsito esperado y los posibles efectos adversos que se puedan
presentar durante su uso. La educacion es continua y personalizada y debe persistir durante todo
el tratamiento de tal forma que se logre reforzar cada uno de los puntos relevantes en los que se

pueda llegar a detectar falta de adherencia.
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El farmacéutico es en parte responsable de la falta de conocimiento que tiene el paciente
sobre su medicamento. En muchas ocasiones, el médico informa correctamente al paciente en
el momento de la prescripcion, sin embargo, el paciente no lo entiende en su totalidad y sale de
la consulta sin preguntarle todo lo que quisiera. Luego de la consulta, el paciente se dirige a la
farmacia donde se le dispensara el medicamento, por lo que el farmacéutico esta en la situacion
ideal para comprobar si el paciente posee toda la informacion necesaria acerca de su tratamiento

y brindarla en caso de que se detecte alguna carencia®®.

Esta mejora en la comunicacion contribuira con el cumplimiento terapéutico. La falta de
adherencia y el incumplimiento al tratamiento es un problema grave. La falta de informacion no
es su Unica causa, pero si se considera una de las mas importantes. Muchos pacientes son
Ilamados incumplidores porque no siguen las instrucciones del médico prescriptor, pero esto
puede ser porque no las han entendido y no han recibido una correcta atencion por parte del

farmacéutico.

En relacién con la pregunta realizada anteriormente, se buscd conocer la opinién de los
pacientes en estudio sobre la necesidad de recibir atencién farmacéutica para solucionar

problemas relacionados con la terapia con corticosteroides.
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Gréfico 9. ¢ Considera necesario que ademas de la atencion del médico, se brinde
atencién farmacéutica a los pacientes para solucionar problemas relacionados a los
efectos adversos que presenta esta terapia?

B No W Si

5i,100%

Fuente: Elaboracion propia.

Segun el Grafico 10, los 15 pacientes participantes (100%) consideraron que es necesario
que se les brinde atencion farmacéutica para solucionar los problemas que se presenten
relacionados a la terapia, esto con el fin de compensar y complementar la informacién ya

brindada por el médico en la consulta.

El gréafico anterior se realiz6 con el fin de simplificar las respuestas registradas, ya que
se excluyeron obtenidas de 3 pacientes por no cumplir con todos los criterios de inclusion, sin
embargo, en el anexo 1 se pueden verificar los resultados totales obtenidos del formulario de
Google Forms.

El papel del farmacéutico en la atencion al paciente es fundamental; es un profesional
sanitario con un rol central en la adherencia terapéutica. Los farmacéuticos poseen una
formacion y experiencia en medicamentos que permiten fomentar cambios en el

comportamiento de los pacientes de forma efectiva, mediante la adquisicion de destrezas y
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habilidades durante su actividad diaria. Son cualidades que van a facilitar su intervencion directa

con los usuarios de manera individualizada®®.

La implementacion de herramientas de intervencion farmacoterapéutica, asi como de
Seguimiento Farmacoterapéutico (SFT) permite obtener un mayor nivel de efectividad para
mejorar los resultados en la salud de los pacientes cuando se utilizan medicamentos?. El SFT
es una préctica clinica que tiene como objetivo monitorear y evaluar de forma continuada, la
farmacoterapia del paciente con el objetivo de mejorar la calidad de vida y brindar soluciones a

problemas que se presenten durante la terapia.

Con el fin de buscar una solucion al problema planteado en la investigacion, se buscé
conocer la opinién de los pacientes participantes del estudio, al respecto de si elaborar un plan
de trabajo en conjunto con el médico y el farmacéutico brindaria un mayor apoyo en la toma de

decisiones con respecto a su tratamiento.

Gréfico 11. ;Considera que elaborar un plan de trabajo en conjunto con el
médico y el farmacéutico brindaria un mayor apoyo en la toma de decisiones, asi como
en la forma de intervenir en el proceso de tratamiento del paciente?

B No wsSi

5i,100%

Fuente: Elaboracién propia.
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Segun el Gréafico 11, los 15 participantes (100%) del estudio consideraron que elaborar
un plan de trabajo en conjunto con el farmacéutico ayudara a la forma de intervenir en el proceso
de tratamiento. En el anexo 1 se puede encontrar el gréfico recuperado del formulario de Google

Forms.

La intervencion farmacoterapéutica en pacientes es sumamente importante. Se
constituye por un conjunto de estrategias usadas con el fin de identificar factores susceptibles
de intervencidn para promover el uso seguro de medicamentos, mejorar la adherencia a la terapia
y detectar problemas relacionados con medicamentos (PRM), ademas, es una herramienta que
permite implementar estrategias para minimizar la presencia de problemas durante el

tratamiento.

El profesional en farmacia posee un papel importante en la adherencia que tiene el
paciente al tratamiento. El farmacéutico puede actuar mediante la implementacién de manera
coincidente con otros servicios, como lo son la dispensacién, seguimiento farmacoterapéutico,

indicacion farmacéutica.

También, el farmacéutico puede ofrecer y brindar un servicio independiente a través de
una entrevista clinica que se realiza con el paciente. En el servicio de seguimiento
farmacoterapéutico (SFT) la adherencia es evaluada en etapas, por medio de la obtencion de
informacion sobre la toma de medicamentos del paciente en la primera entrevista o entrevistas
sucesivas, mediante la identificacion de la falta de adherencia ante la presencia de un problema

relacionado con los medicamentos (PRM) y un resultado negativo de la medicacion (RNM)®®.

Hay ciertos pasos por seguir para que el farmacéutico logre intervenir en la adherencia
terapéutica del paciente. Primero, debe detectar aquellos pacientes y situaciones mas
susceptibles de la intervencion farmacéutica, por medio de la interpretacion de diferentes sefiales

de alarma como registros de dispensacion no adecuados, la utilizacion incorrecta de
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medicamentos complejos, informacién brindada por el paciente o recopilada por el

farmacéutico.

Se debe evaluar el grado de adherencia al tratamiento, ya sea una adherencia
intencionada, no intencionada, 0 ambas. Es fundamental realizar un estudio con el fin de conocer
los motivos concretos de la falta de adherencia del paciente que estan actuando como barreras
o dificultades.

El farmacéutico debe seleccionar las estrategias méas adecuadas para mantener o mejorar
la adherencia encaminadas a la resolucion de los problemas encontrados durante el estudio.
Cada intervencion debe disefiarse de manera individualizada y debe ajustarse a un plan de

actuacion.

4.3 Analisis del grado de adherencia al tratamiento de los pacientes tratados con

corticosteroides en el periodo de enero a julio de 2022.

Los resultados obtenidos por medio del Google Forms para lograr analizar el grado de
adherencia al tratamiento de los pacientes tratados con corticosteroides, determinan que entre
mayor sea la prevalencia de efectos adversos mayor es su importancia y su influencia en la
terapia establecida; esto lo convierte en un factor importante de considerar al momento de que

el paciente continte tomando su medicamento.

Segun Ortega, M. et al.%’, en su estudio determinan que el grado de adherencia
terapéutica se ve afectado al no existir una adecuada informacién acerca de la duracion del

tratamiento, cambios en el estilo de vida que implica parte de tratamiento no farmacoldgico.
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Coinciden en que uno de los factores mas importantes para la no adherencia al tratamiento es el

nivel de educacién relacionado con escaso conocimiento de su enfermedad

Existen clasificaciones para describir el tipo de intervenciones farmacoterapéuticas que
pueden realizar los profesionales de la salud, en los pacientes con problemas de adherencia a su

tratamiento.

Las intervenciones técnicas se basan en simplificar el tratamiento mediante la pauta
posoldgica, es decir, buscar alternativas para reducir el nimero de las tomas diarias, sin

necesidad de modificar la dosis administrada por dia®.

Otra alternativa incluida en este apartado es recibir un recordatorio que indique la toma
del medicamento, por ejemplo, mediante el uso de una aplicacion movil, programar un
recordatorio en el teléfono que indique el momento de requiere la toma, o bien, la utilizacion de
un pastillero o un sistema de dosificacion personalizado. Todas estas técnicas pueden ser

conversadas con el farmacéutico para que este brinde la solucién al problema.

Las intervenciones de tipo conductual van muy relacionadas con las técnicas, pues
buscan que el paciente realice un cambio positivo con respecto a su perspectiva hacia su
tratamiento, ademas de la implementacion de rutinas diarias o la individualizacion del régimen

para adaptarlo al estilo de vida del paciente®®.

Por altimo, las intervenciones educativas permiten brindar informacion al paciente que
proporcione conocimiento acerca de su enfermedad, del medicamento que esta utilizando y del
porqué es necesario administrarlo. Esta intervencion se puede realizar mediante material visual,

material digital y con visitas personalizadas al médico y al farmacéutico®®.
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4.4 Elaboracién de un protocolo con el fin de dar seguimiento a los efectos adversosy a la
adherencia al tratamiento con corticosteroides en pacientes con enfermedades

reumaticas en el canton de Alajuela.

Un estudio observacional prospectivo transversal realizado en Colombia en sujetos con
enfermedad cardiovascular de una institucién de alta complejidad evalu6 la adherencia
farmacoterapéutica con las metodologias Dader, durante 9 meses. Se informaron un total de 484
problemas relacionados con el uso de un medicamento (PRUM) y 184 reacciones negativas a
medicamentos (RNM). Los PRUM a causa de una interaccion medicamentosa representaron el
56%, 10% se caracteriz6 como evitable, mientras que los PRUM por administracion errénea del

medicamento representaron el 20,7% y el 100% se caracterizd como evitable!®,

Las RNM de tipo inseguridad no cuantitativa abarcan el 30,6% y el 5% se consideraron
como evitables. Se les practicé la prueba de adherencia a los 265 pacientes como minimo dos
veces en el afio, se obtuvieron de resultados una no adherencia promedio inicial del 72% al

comienzo del programa, y una adherencia promedio del 93,6% al finalizar el programa®3.

Derivado de esta necesidad del paciente de tener un seguimiento farmacoterapéutico
activo en su tratamiento se elaboré un documento disponible en el anexo 2, el cual es un
protocolo elaborado para farmacéuticos y médicos que necesiten implementar este tipo de

terapias dentro de la brindada al paciente.

En este protocolo se incluyen algunas de las alteraciones mas frecuentes que ocasiona el
uso de corticosteroides. Entre ellas, las alteraciones endocrinas, cutaneas, gastrointestinales, y
osteoporosis, ademas de wuna secuencia de pasos para realizar un seguimiento

farmacoterapéutico adecuado segun cada tipo de alteracion.
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La implementacién de una herramienta que ayude al médico y al farmacéutico en el
seguimiento de efectos adversos relacionados con la terapia brindara un mayor apoyo al paciente
y ayudara en la toma de decisiones relacionadas con su terapia, con el fin de evitar y disminuir

los problemas relacionados con medicamentos.
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CAPITULO V-CONCLUSIONES Y
RECOMENDACIONES
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5.1 Conclusiones

A partir del analisis bibliografico realizado para elaborar este estudio, se determina que
el farmaceéutico tiene un papel fundamental en la educacion al paciente sobre su tratamiento.
Al ser un profesional con formacion y experiencia en medicamentos, esta capacitado para
brindar un adecuado seguimiento farmacoterapéutico y realizar intervenciones cuando estas

sean requeridas.

El uso de medicamentos corticosteroides para el manejo y tratamiento de enfermedades
reumaticas es muy frecuente. Segun las guias clinicas es uno de los tratamientos de inicio
recomendado, sin embargo, por la incidencia elevada de efectos adversos que se presentan
en los pacientes que los consumen, no es recomendable su utilizacion por periodos de tiempo

prolongados.

. Los principales efectos adversos reportados fueron aumento de peso, retencién de
liquidos, facie de luna llena, Sindrome de Cushing exdgeno, entre otros. La prevalencia de
estos adversos ocasionados por la toma de medicamentos corticosteroides es uno de los
puntos mas importantes que influyen en la adherencia de los pacientes a su tratamiento.
Ademas, su falta de conocimiento sobre estos efectos incrementa el riesgo de una no

adherencia.

El grado de adherencia de los pacientes en el estudio al tratamiento, se vio afectado a
causa de los efectos adversos ocasionados por los corticosteroides. EI farmacéutico puede
intervenir en la adherencia que tiene el paciente al tratamiento por medio de estrategias
usadas para identificar los factores causantes, las reacciones negativas a medicamentos
(RNM) vy los problemas relacionados con medicamentos (PRM); esto, con el fin de buscar

soluciones y brindar al paciente una mejor calidad de vida.
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La elaboracion de herramientas que ayuden y permitan llevar un seguimiento en los
pacientes en tratamiento con corticosteroides acerca de los efectos adversos relacionados a su
terapia farmacoldgica, permitiran brindar una guia al farmacéutico y al médico para abordar

estas situaciones de la mejor manera.

5.2 Recomendaciones

Debido a los pocos estudios realizados en Costa Rica acerca de la importancia del
seguimiento farmacoterapéutico en pacientes con enfermedades reumaticas tratados con
corticosteroides, se recomienda a los profesionales en farmacia seguir investigando sobre

este tema.

Los futuros investigadores del tema deben recopilar informaciéon clinica en una
poblacién mayor a la implementada en el presente estudio, con el fin de conocer con
profundidad las variaciones en el comportamiento de los pacientes tratados con

corticosteroides, por periodos prolongados de tiempo.

Se recomienda implementar técnicas que faciliten al farmacéutico dar un seguimiento
terapéutico a los pacientes, principalmente en terapias prolongadas, ya sea por medio de
herramientas digitales que permitan realizar un seguimiento personalizado, o técnicas como

el método Dader.

Ademas, se recomienda implementar en los pacientes con enfermedades reumaticas el
protocolo para el seguimiento de efectos adversos y adherencia al tratamiento con
corticosteroides realizado en esta investigacion, con el proposito de conocer los beneficios

que brindaria su implementacion en esta poblacidn, asi como las debilidades de este.
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A los futuros investigadores del tema, se les recomienda implementar un seguimiento
farmacoterapeutico en los pacientes desde el inicio de su tratamiento con corticosteroides;

de esta manera se obtendran respuestas continuas y actualizadas del estado de los estos.
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Anexo 1. Recopilacion de datos del formulario de Google forms sin alteraciones

Pregunta 1. Nombre del Médico

6
4
B8
(16.7%)
2 2 2
(11.1%) (11.1%)
0
Doctora Madrigal Dra Maria José Madrigal Maria Jose Madrigal Maria José Madrigal
Dra Maria Jose Madrigal Dra.Madrigal Maria José Madrigal Maria José...
Fuente: Recuperado del formulario de Google Forms.
Pregunta 2. Especialidad
10.0
9 (50%)
7.5
50 6 (33.3%)
25
0.0 1 (5.6%) 1(5.6%) 1 (5.6%)

Reumatologia Reumatologia Reumatologia Reumatologia Reumatdloga

Fuente: Recuperado del formulario de Google Forms.



Pregunta 3. Lugar de Atencion

8 8 (44.4%)
6
6 (33.3%)
4
2
1(5.6%) 1 (5.6%) 1(5.6%) 1 (5.6%)
0
Alajuela Clinica Sanchez Hospital San Rafael de Alajuela
Alajuela Hospital Rafael alajuela Hospital san Rafa...

Fuente: Recuperado del formulario de Google Forms.

Pregunta 4. Edad del paciente

1 (5.6%1 (5.6%1 (5.6%1 (5.6%) 1 (5.6%1 (5.6%1 (5.6%1 (5.6%1 (5.6%) 1(5.6%1 (5.6%1 (5.6%1 (5.6%1 (5.6%)

1

21 29 36 41 43 47 60 7

Fuente: Recuperado del formulario de Google Forms.



Pregunta 5. Género

@ Masculino
@ Femenino

Fuente: Recuperado del formulario de Google Forms.

Pregunta 6. Patologia

@ Artritis Reumatoide

@ Lupus Eritematoso Sistematico
@ Vasculitis

@ Sindrome de Sjogren

@ Espondilitis Aquilosante

@ Fibromialgia

® Polimialgia reumatica

® Mixta

12'¥

@ Sindrome doloroso regional complejo
@ Espondiloartritis

A 22

Fuente: Recuperado del formulario de Google Forms.



Pregunta 7. Corticosteroide utilizado

8 (44.4%)

4(22.2%)
3 (16.7%)

1(5.6%) 1(5.6%)

1(5.6%)

Deflazacord Depomedrol Prednisoclona Prednisona Prednisona Pregnisolona

Fuente: Recuperado del formulario de Google Forms.

Pregunta 8. Dosis

3
3 mem’/o)

2 (11.1%) 2 (11.1%)
2
1(5.6%)1 (5.6%)1 (5.6%) 1(5.6%)1 (5.6%)1 (5.6%) 1(5.6%)1 (5.6%)1 (5.6%) 1(5.6%)1 (5.6%)
1
0
1 10mg al dia 2de 5mg 50 ml
100mg 15 mg 30 mg vo cada dia

Fuente: Recuperado del formulario de Google Forms.



Pregunta 9. Frecuencia

5 (27.8%)

2 (11.1%)

1(5.6%) 1 (5.6%) 1(5.6%) 1 (5.6%) 1 (5.6%) 1(5.6%) 1(5.6%) 1(5.6%) 1(5.6%) 1 (5.6%) 1 (5.6%)

1 al dia

Aug 21

Apr22

May 22
Jan 2010
Mar 2019
Jan 2020
Jul 2020
Feb 2021
Aug 2021
Mar 2022
Apr 2022

May 2022

Al dia Cada 8 dias Cada dia Diaria

Fuente: Recuperado del formulario de Google Forms.

Pregunta 10. Fecha de inicio de la terapia

26

Fuente: Recuperado del formulario de Google Forms.

Una al dia

Una ve...



May 21
May 22
Jun 22

Mar 2022

Apr 2022

May 2022

Jun 2022

Aug 2022

Mar 2024

Pregunta 11. Fecha de finalizacion de la terapia

21

1n o1z 19 20 (EN4)

Fuente: Recuperado del formulario de Google Forms.



Pregunta 12. Reporte de efectos adversos relacionados con la terapia establecida
Marque las reacciones adversas que ha manifestado el paciente durante su tratamiento

Nalseas 4 (22.2%)
Diarrea 2 (11.1%)
Aumento de peso 8 (44.4%)
Estrias cutédneas 1(5.6%)
Acné 2 (11.1%)
Pérdida de apetito 1(5.6%)
Incremento de apetito 8 (44.4%)
Debilidad 4 (22.2%)
Enrojecimiento de la piel 4 (22.2%)
Hirsutismo|—0 (0%)
Cambios de humor 4 (22.2%)
Alteraciones en el ciclo m. .. 2 (11.1%)
Adelgazamiento de la piel 1 (5.6%)
Infecciones recurrentes|—0 (0%)
Respuesta terapéutica dis. .. 2 (11.1%)
Retencion de liquidos 9 (50%)
Hiperglucemias—0 (0%)
Retraso en el proceso de... 1(5.6%)
Facie de Luna llena 5(27.8%)
Enrojecimiento facial 5(27.8%)
Insomnio 3 (16.7%)
Aumento de vello corporal 1 (5.6%)
Pérdida de masa muscular 1(5.6%)
Retraso en el crecimiento—0 (0%)
Caida de cabello 7 (38.9%)
Hematomas 4 (22.2%)
Vision borrosa 5(27.8%)
Ninguno 1 (5.6%)

0 2 4 6 8 10

Fuente: Recuperado del formulario de Google Forms.

Pregunta 13, ;Considera que estos efectos adversos intervienen en la adherencia
gue tiene el paciente a su tratamiento?

®si
® No

Fuente: recuperado del formulario de Google Forms.



Pregunta 14. ; Considera que estos efectos son importantes y requieren ser
notificados con el fin de dar un seguimiento de estos?

® si
® No

Fuente: Recuperado del formulario de Google Forms.

Pregunta 15. Durante el tratamiento, ¢ el paciente ha tenido dudas acerca del
mecanismo de accion del medicamento utilizado y por qué ocasiona estas reacciones
adversas?

® si
® No

Fuente: Recuperado del formulario de Google Forms.



Pregunta 16. ;Considera necesario que ademas de la atencion del médico, se
brinde atencion farmaceutica a los pacientes para solucionar problemas relacionados con
los efectos adversos que presenta esta terapia?

®si
® No

_—

Fuente: Recuperado del formulario de Google Forms.

Pregunta 17. ; Considera que elaborar un plan de trabajo en conjunto con el
médico y el farmacéutico brindaria un mayor apoyo en la toma de decisiones, asi como
en la forma de intervenir en el proceso de tratamiento del paciente?

®si
® No

Fuente: Recuperado del formulario de Google Forms.



Anexo 2. Propuesta de protocolo para el seguimiento de efectos adversos relacionados
con la terapia con corticosteroides

Protocolo para el seguimiento de efectos adversos y
adherencia al tratamiento con corticosteroides en
pacientes con enfermedades reumaticas

Objetivo. Determinar la importancia de la intervencion farmacoterapéutica con el fin de dar
seguimiento a los efectos adversos y la adherencia al tratamiento con corticosteroides en
pacientes con enfermedades reumaticas. Metodologia. Se realizd una investigacion de tipo
mixta, con un disefio DEXPLOS, la cual incluye una revision bibliografica exhaustiva con
informacion actualizada acerca de las alteraciones que ocasiona el uso de corticosteroides,
ademas, se tomaron en cuenta los resultados obtenidos por medio de 15 pacientes gque tenian
tratamiento con corticosteroides. Resultados. Los pacientes tratados con medicamentos
corticosteroides reportaron una incidencia elevada de efectos adversos, con alteraciones
endocrinas, cutaneas, gastrointestinales, osteoporosis. La educacién al paciente acerca de su
tratamiento es fundamental para evitar que los efectos adversos relacionados con su terapia
afecten la adherencia. Las intervenciones farmacéuticas pueden realizarse directamente con el
paciente, cuando no sea necesario modificar aspectos esenciales de la farmacoterapia, sino solo
cuando se precisan cambios en su comportamiento y también pueden realizarse en conjunto con
el médico tratante. Conclusién. La implementacion de una herramienta que ayude al médico y
al farmacéutico en el seguimiento de efectos adversos relacionados con la terapia brindara un
mayor apoyo al paciente y ayudara en la toma de decisiones relacionadas con su terapia, con el
fin de evitar y disminuir los problemas relacionados con medicamentos.

Ariany Calderon Rojas

Universidad Internacional de las Américas, Facultad de Farmacia
INTRODUCCION

Las terapias con corticosteroides son utilizadas en el tratamiento de diversas enfermedades.
Algunas requieren de su administracion por periodos prolongados de tiempo, como las terapias
para pacientes con enfermedades reumaticas; en estas situaciones hay una mayor prevalencia de
efectos adversos que pueden llegar a afectar la adherencia hacia el tratamiento.

Las enfermedades reumaticas afectan el sistema musculoesquelético y el tejido conectivo; en
muchas ocasiones hay compromiso sistémico multiorganico a causa de problemas autoinmunes.
Son patologias caracterizadas por dolor, inflamacion crénica, alteracion de la capacidad
funcional y deterioro de la calidad de vidal.

El seguimiento farmacoterapéutico brinda una asistencia que involucra al farmacéutico y al
equipo médico en el manejo, deteccion y evolucion de problemas relacionados con el uso de los
medicamentos, con el fin de evitar o disminuir el impacto durante el tiempo que el paciente

1



requiera de su uso, tomando como referencia la evolucion de la enfermedad, farmacoterapia
utilizada y necesidades especificas del paciente?.

Es necesario monitorizar la prevalencia de efectos adversos y realizar una intervencion
farmacoterapéutica integral, que facilite un buen control, brinde seguimiento y acompafiamiento
farmacologico al paciente y al médico tratante, mediante la implementacion de un protocolo
para el seguimiento de efectos adversos relacionados con esta terapia.

El objetivo general de la investigacion es determinar la importancia de la intervencion
farmacoterapéutica con el fin de dar seguimiento a los efectos adversos y la adherencia al
tratamiento con corticosteroides en pacientes con enfermedades reumaticas. Se fijan como
objetivos especificos: identificar el papel del farmacéutico en la educacién al paciente acerca de
los efectos beneficiosos y adversos de su tratamiento, analizar el grado de adherencia al
tratamiento de los pacientes tratados con corticosteroides, elaborar un protocolo con el fin de
dar seguimiento a los efectos adversos y la adherencia al tratamiento con corticosteroides en
pacientes con enfermedades reumaticas

2.1 GLUCOCORTICOIDES

Son farmacos con propiedades antiinflamatorias e inmunosupresoras. Su mecanismo de
accion es complejo, acttan inhibiendo la produccidn de &cido araquidénico, por lo tanto, no hay
produccién de prostaglandinas inflamatorias, inhiben los sistemas inmunitarios, innato y
adquirido®.

Figura 1. Relacion potencia, dosis, y vida media de glucocorticoides

. Potencia .
Potencia Doasis

Glucocorticoide Clucocorticoide Nﬁni;a‘l];:orﬁ— e Vida media(Min)
Accidn corta (8 - 12 hrs))
Cortisol 0.8 08 25 80-120
Cortisona (inactiva) 1 1 20 80-120
Hidrocortisona* 0.8 08 25 80-120
Accidn intermedia (12 - 36 hrs.)
Prednisolona 4 0.25 5 120-200
Prednisona (inactiva) 4 0.25 5 130 - 300
Metylprednisolona 5 =0.01 4 130-180
Deflazacort 5 =0.01 4 130-180
Triamcinolona 5 0 4 120-180
Accién prolongada (12 - 36 hrs.)
Betametasona 30 - 40 =0.01 0.75 130-330

-

Dexametasona 25 =0.01 0.6 150-270

* Quimicamente idéntica a la cortisona

Fuente: Recuperado a partir de la referencia®.



2.2 EFECTOS ADVERSOS RELACIONADOS CON LA TERAPIA CON
CORTICOSTEROIDES

Los glucocorticoides son medicamentos con un elevado perfil de efectos adversos. Entre los
mas importantes derivados de la terapia a largo plazo con corticosteroides esta el sindrome de
Cushing; también se pueden presentar reacciones gastrointestinales, inmunosupresoras,
cardiovasculares, alteraciones visuales y osteoporosis®.

La prevalencia de efectos adversos se incrementa al mantener un consumo prolongado de
corticosteroides, en este caso, por prescripcion médica. Es necesario identificar estos efectos no
deseados a tiempo, ya que pueden influir en la adherencia que el paciente tenga al medicamento,
asi como en su salud.

Con el fin de identificar y disminuir los problemas relacionados con medicamentos (PRM),
es fundamental brindarle al paciente un seguimiento farmacoterapéutico, mediante la atencion
farmacéutica. La responsabilidad del farmacéutico sobre la obtencion de resultados dptimos de
la farmacoterapia debe realizarse en colaboracion con el resto de los profesionales de la salud,
y no de forma aislada, principalmente con médicos, otros profesionales de salud y con el propio
paciente®.

2.2.1 ALTERACIONES ENDOCRINAS

Una de las principales manifestaciones de alteraciones endocrinas es el sindrome de Cushing.
Esto se da por un consumo inadecuado, excesivo y en forma cronica de los glucocorticoides
exogenos, lo cual provoca un hipercortisolismo. Ademas, sintomas como obesidad central con
acumulacidn de grasa supraclavicular, grasa cervical, piel fina y adelgazada, estrias violaceas,
debilidad muscular, pérdida de masa muscular, fatiga, hipertension arterial, intolerancia a la
glucosa, acné, hirsutismo, alteraciones del ciclo menstrual, depresion, irritabilidad emocional,
alteraciones del suefio y déficits cognitivos’.

Los corticoides constituyen la causa mas frecuente de hiperglucemia y diabetes secundaria a
farmacos. Esto ocurre por una reduccién de la captacion de glucosa por resistencia a la insulina
tanto a nivel hepatico como periférico y causa a su vez, inhibicion de la secrecion de la insulina®.

Recomendaciones de seguimiento farmacoterapéutico

1. Elfarmacéutico debe evaluar, en conjunto con el médico, si el paciente requiere dosis
elevadas de corticosteroides por un periodo prolongado de tiempo. En caso de que
sea necesario, se debe considerar que el paciente tome una dosis dptima, con el fin
de disminuir las alteraciones endocrinas. Se debe intentar administrar esteroides
durante el periodo mas breve posible.

2. En el caso de que el paciente ya presenta manifestaciones relacionadas con el
sindrome de Cushing exdgeno y las notifique al farmacéutico, se debe notificar al
médico para evaluar si es necesaria una disminucion del corticosteroide administrado
en su dosis y frecuencia. Esta debe realizarse siempre bajo indicacion médica y de
forma paulatina.



3. Se debe considerar con el médico que los mecanismos son dosis-dependientes, por
lo que a mayor dosis de corticoide existira mayor resistencia a la insulina y mayor
inhibicion de su secrecidn; asi como también tiempo-dependientes, a mayor tiempo
de uso, mayor probabilidad de desencadenar estos mecanismos. Es necesario
considerar si el paciente presenta factores que incrementan el riesgo de desarrollar
hiperglucemias, como lo es el sedentarismo, IMC: > 27 kg/m2, glucosa alterada en
ayunas, intolerancia a la glucosa, antecedentes de diabetes gestacional.

4. Se debe llevar un control de las glucemias del paciente, ya que en pacientes con
diabetes preexistente hay un aumento rapido de los niveles de glucemia y hasta en
un 50-70% en pacientes sin diabetes conocida, mayormente en pacientes de edad
avanzada, con mayor duracion del tratamiento, con elevacion de proteina C reactiva
(PCR), obesidad abdominal o historia familiar de diabetes.

5. En caso de pacientes sin diabetes previa, cuando se administran glucocorticoides a
dosis bajas y las glucemias preprandiales son <200 mg/ dl, se puede mantener
tratamiento con hipoglucemiantes orales. En el caso de tratamiento con corticoides
de vida media intermedia en dosis matutina, farmacos de tipo incretina y las
glinidas, son més recomendables respecto a las sulfonilureas, debido al riesgo de
hipoglucemia nocturna, se debe evaluar en conjunto con el médico.

6. Enlos casos en que la hiperglucemia haya sido inducida por glucocorticoides de
accion intermedia en 2 0 mas dosis diarias, o por administracién de corticoides
de vida media larga, las sulfonilureas se podrian considerar como opcién
terapéutica por su efecto hiperglucemiante de 24 horas, y se debe evaluar en
conjunto con el médico®,

2.2.2 ALTERACIONES GASTROINTESTINALES

Los efectos gastrointestinales que ocasionan los esteroides se deben a una alteracion en
proliferacion celular, migracién, diferenciacion, formacién de nuevo epitelio, asi como a la
alteracion en la formacion de la matriz celular. Puede ocasionar Ulcera péptica (0,4-1,8 % de
los casos), hemorragia digestiva (1,05-3,38), pancreatitis (1,27-1,84 vs no usuarios de GC),
esteatosis hepatica®.

Recomendaciones de seguimiento farmacoterapéutico

1. Valorar si el paciente presenta algin factor de riesgo que incrementa la posibilidad de
desarrollar problemas gastrointestinales, como edad avanzada, antecedentes de
enfermedades gastrointestinales, uso de AINEs.

2. Encaso de que el paciente indique un uso conjunto con AINES, se debe indicar que existe
un riesgo 4 veces mayor de desarrollar Glcera péptica, asi como con el uso concomitante
de Aspirina, en pacientes con dosis altas acumuladas, y dosis de prednisona mayor a
>7,5mg/dia. Por lo tanto, se debe dar un seguimiento en conjunto con el médico para
evitar estas manifestaciones.



3. Con el fin de disminuir el impacto a nivel gastrointestinal, se puede recomendar la
utilizacion de un protector gastrico como inhibidor de la bomba de protones en pacientes
con alto riesgo.

2.2.3 ALTERACIONES CUTANEAS

Las alteraciones cutaneas se dan a causa de una menor proliferacion de fibroblastos y
queratinocitos, una alteracion en procesamiento de colageno, una menor expresion de proteinas
y lipidos en la matriz, asi como disminucion del factor de crecimiento de queratinocitos. Pueden
manifestarse como fragilidad capilar, dermatitis perioral, equimosis, adelgazamiento, atrofia,
prurito, cicatrizacion alterada, estrias pigmentadas, cara de luna llena, acné®.

Recomendaciones de seguimiento farmacoterapéutico

1. Realizar un andlisis del perfil clinico del paciente; si presenta factores de riesgo como
edad, o enfermedades como diabetes se debe considerar la terapia con corticosteroides.

2. Los pacientes con dosis de prednisona mayores a 7,5-10mg/dia tienen mayor riesgo de
presentar alteraciones cutaneas, por lo cual es necesario brindarles un seguimiento
continuo e indicarles que notifiquen al farmacéutico en caso de manifestar alguna de
estas. Analizar el riesgo-beneficio y considerar una disminucion de dosis en caso de que
los efectos adversos intervengan directamente en la adherencia.

3. Como recomendacion no farmacoldgica, se le sefiala al paciente mantener la piel siempre
hidratada, tomar agua y una dieta balanceada. Ademas, no exponerse al sol y usar
proteccion solar durante el dia.

2.2.4 OSTEOPOROSIS

La osteoporosis inducida por glucocorticoides es la causa mas comun de osteoporosis
secundaria. Afecta con mayor frecuencia las areas de hueso trabecular (columna lumbar y
fémur proximal). Las fracturas pueden ocurrir en aproximadamente el 30-50% de los pacientes
que reciben corticoides de manera prolongada®®.

Recomendaciones de seguimiento farmacoterapéutico

1. Se ha demostrado que el tratamiento prolongado con 2,5-5 mg diarios de prednisolona
eleva el riesgo de fractura vertebral y de cadera. Se debe realizar un seguimiento en estos
pacientes, implementar un adecuado consumo de calcio (1000-1200 mg/d) y vitamina D
(600- 800 UI/D).

2. Iniciar tratamiento profilactico para la prevencién de fracturas en pacientes con dosis
mayores de 2,5 mg/dia de prednisona durante mas de 3 meses y en pacientes con riesgo
alto e individualizar en pacientes con riesgo moderado.

3. Realizar evaluacion:



e Estado nutricional

o Factores de riesgo

« Valores de calcio, fosforo, albimina, y creatinina sérica
o Marcadores de resorcion y formacién osea

o Biometria hematica

4. Analizar los factores de riesgo del paciente durante el seguimiento farmacoterapéutico.
Evaluar historia personal de fractura, fumador actual, bajo peso, edad avanzada, ingesta baja de
calcio, poca actividad fisica, alcoholismo, caidas recientes, déficit visual, enfermedades
cronicas, niveles de densidad 6sea disminuidos.

5. Se debe hacer una densitometria 6sea o realizar una estimacion del riesgo de fracturas
como el FRAX (Fracture Risk Assesement Tool), antes de iniciar la terapia en todos los
pacientes que van a comenzar o a recibir GC por més de 3 meses.



Figura 2. Factores con alto riesgo de fracturas en enfermedades reumaticas

Factores asociados a ARF

Edad >70 afios

Fractura por fragilidad previa (sintomitica o asintomtica)
DMO baja (T-score <3}

Antecedente materno de fractura de cadera

Toma de corticoides =7,5 mg/dia durante més de 3 meses
Bajo peso (IMC <19 kg/m?)

Simaciones especiales y comunes en pacientes reumatologicos

AL LA S

v Enfermedad inflamatoria crénica con actividad persistente

¥ Polimialgia reumitica y/o arteritis de células gigantes

v Trasplante (distinguiendo entre el pre-trasplante y post-trasplante)
v Utilizacion frecuente de tratamientos que inducen osteoporosis

ARF en pacientes con enfermedades reumatolégicas

Osteoporosis inducida por glucocorticoides

¥ Daosis diaria de conticoides superiores a 15 mg

¥ Tiempo de tratamiento superior al afo

Artritis reumatoide:

Mujer postmenopdusica {especialmente con mis de 65 afios)

DMO similar al riesgo de osteoporosis postmenopiusica

Tratada con corticoides a dosis superiores a 15 mg/dia

Indice de discapacidad alto

Enfermedad extendida

Poca actividad fisica

Espondilitis anquilosante:

¥ Pacientes con una enfermedad de més de 10 afios de evolucicn

v Vardn =30 afios, tratado con conicoides

v Acusada pérdida de DMO en los primeros 5 afios, con una
enfermedad extendida

v Episodios de lumbalgia en los dltimos & meses

v Enfermedad inflamatoria intestinal asociada

Lupus eritematoso sistémico:

¥ Mujer postmenopdusica, con una enfermedad de larga evolucicn

v Inicio después de los 30 afios

¥ Poco expuesta al sol

v Utiliza filtros solares

v MO baja en cadera

Esclerosis sistémica:

v Edad =50 afios

v Mujer

¥ Menopausia precos

¥ Indice de masa corporal <25

v Uso de conicoides sistémicos

Polimialgia revmditica/arteritis de células gigantes:

v Edad =060 afios

Limitacién funcional {poca actividad fisica)

Uso de corticoides sistémicos (dosis acumulada elevada)

W
v
W
W
¥
W

Disminucitn de la fuerza

W
¥
W
v DMO reducida

Fuente: Recuperado a partir de la referencia®.

3.1 RETIRADA DE CORTICOSTEROIDES

El tratamiento con glucocorticoides inhibe el eje hipotdlamo-hipdéfisis-suprarrenal. Se puede
detectar la atrofia de la corteza suprarrenal después de unas semanas de tratamientos debido a
la falta del efecto trofico de la adrenocorticotropina (ACTH).

o Enpresencia de efectos secundarios graves relacionados con la terapia con esteroides,
se debe intentar administrarlos durante el periodo mas breve posible y la retirada debe
iniciarse lo antes posible.

e La enfermedad subyacente puede reactivarse durante la abstinencia de
glucocorticoides, lo que podria ocasionar la necesidad de reintroduccién de la terapia
con glucocorticoides.



o El paciente debe ser controlado periddicamente durante la abstinencia e incluso
después de su finalizacion. Por la posibilidad de reactivacion de la enfermedad, la
retirada solo se puede realizar con la cooperacion del médico tratante.

« Envistade los graves efectos secundarios de la terapia con esteroides, se debe intentar
administrar esteroides durante el periodo mas breve posible y la retirada debe
iniciarse lo antes posible!®,

4.1 Pasos para brindar un adecuado seguimiento farmacoterapéutico
1. Ofrecer el servicio al paciente

Indicarle al paciente como es el proceso, para qué es, qué se pretende conseguir
y sus caracteristicas.

2. Entrevista inicial
« Conocer datos personales y antecedentes del paciente.

o Medicamentos que utiliza o ha utilizado. (nombre del medicamento, quién se lo ha
prescrito, fecha de prescripcion y dispensacion, fecha de inicio del tratamiento, pauta
prescrita y la utilizada por el paciente, conocimiento del tratamiento y condiciones
de conservacion, asi como la adherencia al tratamiento).

« Enfermedades que padece y el grado de conocimiento y preocupacion.
3. Elaboracién del estado de situacion

Se debe relacionar cada medicamento con la enfermedad o problema de salud
referido.

4. Fase de estudio

Identificacién de resultados negativos asociados a la medicacion (RNM) y
problemas relacionados con los medicamentos (PRM).

5. Fase de evaluacion
« Clasificacion de RNM segun necesidad, efectividad y seguridad.

o Clasificacion de PRM segun una administracion errénea del medicamento,
contraindicacion, error en dosis, pauta y duracion del tratamiento, errores de
prescripcion, incumplimiento del tratamiento, problemas de adherencia,
prevalencia de efectos adversos.

6. Intervencion farmacéutica

Las intervenciones farmacéuticas pueden realizarse directamente con el paciente,
en casos que no sea necesario modificar aspectos esenciales de la farmacoterapia, solo
cuando se precisan cambios en su comportamiento (no adherentes al tratamiento, o
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cuando no se ha comprendido bien aspectos relacionados con el proceso de uso del
medicamento como la dosis, pauta, duracion o conservacion de los medicamentos).

También pueden realizarse en conjunto con el médico tratante, cuando se
requiera una modificacion en la terapia establecida.

Se pueden realizar mediante la facilitacion de informacion, ofreciendo educacion
sanitaria, derivando al médico comunicando las RNM y PRM, proponiendo cambios en
el tratamiento y notificando a farmacovigilancia

7. Evaluacién de los resultados de la intervencién

Aceptacion de la intervencion farmacéutica propuesta por parte del paciente o el
medico.

8. Registro

El procedimiento debe realizarse de forma documentada. Deben registrarse los
diferentes indicadores de proceso y de resultado; si es posible, demostrar la efectividad
del servicio brindado®*.

CONCLUSIONES

El uso de corticosteroides en altas dosis y por periodos prolongados de tiempo pueden
provocar diversos efectos adversos, entre ellos, alteraciones endocrinas, gastrointestinales,
cutaneas y 0steoporosis.

Las técnicas para realizar seguimiento farmacoterapéutico permiten al farmacéutico
intervenir en la adherencia del paciente al tratamiento.

La implementacion de un protocolo para el seguimiento de efectos adversos relacionados
con el tratamiento con corticosteroides brindara un mejor apoyo en las intervenciones
farmacoterapéuticas y en la toma de decisiones por parte del médico tratante y el
farmacéutico.

REFERENCIAS

1. Londofio J, Peldez I, Cuervo F, Angarita I, Giraldo R, Rueda J, et al. Prevalencia de
la enfermedad reumaética en Colombia, segun estrategia COPCORD-Asociacion
Colombiana de Reumatologia. Estudio de prevalencia de enfermedad reumatica en
poblacién colombiana mayor de 18 afios. Rev Colomb Reumatol [Internet]. 2018
[citado el 5 Febrero del 2022]; 25(4):245-56. Disponible en:
http://www.scielo.org.co/pdf/rcre/v25n4/0121-8123-rcre-25-04-00245.pdf

2. Chamorro C, Garcia L. Seguimiento Farmacoterapéutico de la dexametasona en
usuarios atendidos en las boticas del sector Huéscar en el distrito de San Juan de



http://www.scielo.org.co/pdf/rcre/v25n4/0121-8123-rcre-25-04-00245.pdf

10.

11.

12.

Lurigancho, 2021. [Tesis para Titulo de profesional Quimico Farmacéutico].
Huancayo — PerQ. Universidad Roosevelt. 2021.

Saadoun D. Corticoterapia sistémica. EMC - Tratado Med [Internet]. 2020 [citado el
2 de Marzo del 2022] ;24(1):1-8. Disponible en: http://dx.doi.org/10.1016/s1636-
5410(20)43348-3

Gomez S, Gutiérrez A, Valenzuela E. Corticoides: 60 afios después, una asignatura
pendiente. Rev cienc salud [Internet]. 2007 [citado el 18 Febrero del 2022];5(3):58—
69. Disponible en: https://www.redalyc.org/articulo.0a?id=56250306

Barbero N, Gdmez L. Uso de esteroides en neurooncologia. Rev Neurol [Internet].
2019;68(9):389-97. Disponible en: http://dx.doi.org/10.33588/rn.6809.2019083
Pages-Puigdemont N, Valverde-Merino 1. Adherencia terapéutica: factores
modificadores y estrategias de mejora. Ars Pharm [Internet]. 2018. [citado el 20 de
Junio del 2022];59(4). Disponible en: http://dx.doi.org/10.30827/ars.v59i4.7357
Mamani L, Chura S, Alejo H, Loza M, Fernandez G. Vista de Sindrome de Cushing
por consumo excesivo de corticoesteroides. CurrOpinNur Res [Internet]. 2021 [citado
el 2 de Marzo del 2022]. 3(1):16-26. Disponible en:
http://190.181.40.248/index.php/CONR/article/view/682/666

Urquizo G, Arteaga R. Diabetes e hiperglicemia inducida por corticoides. Rev médica
- Col Méd Paz [Internet]. 2017. [citado el 20 de Junio del 2022]; 23(1):60-8.
Disponible en: http://www.scielo.org.bo/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1726-
89582017000100011

Gutiérrez Restrepo J. Efectos adversos de la terapia con glucocorticoides.
latreia. [Internet] 2021 [citado el 5 febrero del 2022]; 34(2): 137-150. Disponible en:
http://www.scielo.org.co/pdf/iat/v34n2/0121-0793-iat-34-02-137.pdf

Maldonado G, Messina O, Moreno M, Rios C. Osteoporosis en enfermedades
reumaticas e inducidas por glucocorticoides. Rev OsteoporosMetabMiner: [Internet]
2017. [citado el 5 de Febrero del 2022];9(1). Disponible en:
https://dx.doi.org/10.4321/s1889-836x201700010000

Zambrano N, Ratti A, Campoverde H, Céardenas C. Tratamiento del sindrome de
cushing iatrogénico: cuestiones de abstinencia de glucocorticoides. RECIAMUC
[Internet]. 2020. [citado el 20 de Junio del 2022];4(4):170-9. Disponible en:
http://dx.doi.org/10.26820/reciamuc/4.(4).noviembre.2020.170-179

Sabater D, Silva M, Faus M. Método Dader. Guia de Seguimiento
Farmacoterapéutico. Tercera edicion [Internet]. 2007. Disponible en:
https://www.ugr.es/~cts131/esp/quias/GUIA%20FINAL%20DADER.pdf

10


http://dx.doi.org/10.1016/s1636-5410(20)43348-3
http://dx.doi.org/10.1016/s1636-5410(20)43348-3
https://www.redalyc.org/articulo.oa?id=56250306
http://dx.doi.org/10.33588/rn.6809.2019083
http://dx.doi.org/10.30827/ars.v59i4.7357
http://190.181.40.248/index.php/CONR/article/view/682/666
http://www.scielo.org.bo/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1726-89582017000100011
http://www.scielo.org.bo/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1726-89582017000100011
http://www.scielo.org.co/pdf/iat/v34n2/0121-0793-iat-34-02-137.pdf
https://dx.doi.org/10.4321/s1889-836x201700010000
http://dx.doi.org/10.26820/reciamuc/4.(4).noviembre.2020.170-179
https://www.ugr.es/~cts131/esp/guias/GUIA%20FINAL%20DADER.pdf

Anexo 3. Clasificacion de articulos consultados segun nivel de evidencia



1 i 2 f i i
A‘ﬂt‘;r /Revista Re* T|tu,Io del Tipo (.je N.'VEI o!es Poblacion Metodologia Resultados y conclusiones
Afio’/ articulo estudio evidencia
Escobar H, Flores| 13 |La importancia de | Estudio 3 Poblacion total | El estudio | EI objetivo del estudio fue

A, Urina M. /
Archvenezfarma
col /2020

la evaluacion de la
adherencia
farmacoterapéutic
a en sujetos con
enfermedad
cardiovascular.

observacional
transversal (RS
con
homogeneidad
de estudios de
casos y
controles).

265 personas
con
enfermedad
cronica.

observacional
prospectivo
transversal se llevo
a cabo en una IPS
de alta complejidad
de Medellin,
Colombia desde el
26 de marzo de

2018 al 30 de
noviembre de
2019, en 265
personas con
enfermedad
cardiovascular para
evaluar la
adherencia

farmacoterapéutica
con las
metodologias
Dader.

evaluar la prevalencia y los
indicadores de falta de
adherencia, por medio de un
programa de seguimiento
farmacoterapéutico de una

cohorte de sujetos con
enfermedad crénica. Se
identificaron los factores

asociados con mejoras en la
adherencia y evitabilidad.

Se lograron identificar los
problemas relacionados con
el medicamento, lo que
permitio implementar
estrategias para minimizar
estos errores durante su
tratamiento.




Pérez A, Gea E,
Roca A, Gil E,
Pérez A. / Grupo
Aula Médica /
2019

14

Integrating
pharmacovigilanc
e into the routine
of pharmacy
department:
experience of nine
years.

Estudio
observacional
longitudinal.

Poblacion total
personas.

Se evaluaron
2,436
pacientes.

Se realizd un
estudio
observacional
longitudinal,  por

parte del
Departamento  de
Farmacia del
Hospital

NostraSenyora de
Meritxell, en el
Principado de
Andorra durante el
afio 2008 al 2016,
en el que registran
el proceso de
farmacovigilancia
por medio de
estudios
prospectivos

notificacion
retrospectiva,
intensiva y
espontanea de
pacientes

hospitalizados vy
ambulatorios
(Urgencias,
hospital de dia,
consultas externas
y residencias de
mayores).

El estudio demostr6 que un
total del 92,8 % de los
eventos farmacoldgicos
fueron notificados por los
farmacéuticos y el 7,2 % por

los médicos, enfermeros y
técnicos, ademas, los
principales grupos

terapéuticos implicados en
eventos adversos de
medicamentos fueron
agentes antineoplasicos
(21,3%), antibacterianos
(12,3%), antitromboticos
(7,7%), analgésicos (6,7%),
corticoides (5,2%),
psicolépticos (5,2%),
diuréticos (4,9%), antivirales
(4,9%), antiinflamatorios y
antirreumaticos (4,2%), e
inmunosupresores (3,3%).

Se concluyd6 que la
incorporacion del programa
de farmacovigilancia vy
seguimiento
farmacoterapéutico, por parte
del farmacéutico, aporta un
valor afladido a la seguridad y
farmacoterapia del paciente.
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Eficacia y
seguridad de los
glucocorticoides
en la artritis
reumatoide:
revision
sistematica de la
literatura.

Revision
Bibliografica

N/A

Se realizd una
revision
sistematica de la
literatura con una
estrategia de
busqueda
bibliogréfica
sensible en
Medline, Embase y
Cochrane Library.
Se  seleccionaron
ensayos  clinicos
aleatorizados en los
que se analizaron la
eficacia vy la
seguridad de los
glucocorticoides en
pacientes con
artritis reumatoide.

Los resultados de la revision
determinaron que los
glucocorticoides pueden
mejorar la funcion y el dolor
y de esta patologia, aun sin
existir un tratamiento
estandarizado segun dosis de
inicio, desescalada y
duracion.  Ademaés, los
acontecimientos adversos de
estos farmacos son muy
frecuentes, los cuales son
dependientes de la dosis, de
la gravedad, muchos de ellos
leves. Por ello se realizaron 7
recomendaciones sobre el
uso y la gestion del riesgo de
los glucocorticoides.




Torres A, Alvares
M, Semper A,
Torres A, Otero
G. / Rev Med
Electron / 2019

42

Sindrome de
deprivacion
glucocorticoidea.

Estudio de caso
individual

1 paciente.

Evaluacion de un
caso clinico, de una
paciente femenina
de 54 afios de edad,
con esteroides
como tratamiento
prolongado.

Se determiné que la paciente
presentaba  sintomas de
deprivacion corticoidea a
causa de la retirada de
esteroides en un tratamiento
prolongado. Los sintomas
incluyen dependencia fisica
como anorexia, nauseas,
vomitos, pérdida de peso,
astenia, cefalea, mialgias,
artralgias, hipotension
postural, taquicardia, fiebre y
descamacion de la piel;
ademas de dependencia
psicoldgica, con cambios de
humor y la labilidad
emocional. Para evitar este
sindrome se requiere una
disminucion  gradual y
paulatina de los
glucocorticoides en pacientes
con més de dos semanas de
tratamiento.




Garcia Valle S. /
Rev
OFIL-ILAPHAR
/ 2020

45

Factores de riesgo
de no adherencia
al tratamiento en
pacientes mayores
de un ndcleo rural.

Mixto
enfoque
cualitativo
cuantitativo.

de

y

115 hombres y
128  mujeres
habitantes de
un medio rural,
portadores de
procesos

cronicos y que
se encuentran
en tratamiento
con varios
farmacos.

Se recolectaron
datos de portadores
de enfermedades
cronicas, que se
encuentran en
tratamiento con
varios  farmacos.
Los parametros se
recogieron
mediante encuesta,
valorando las
caracteristicas de
los portadores,
procesos medicos,
tratamientos a los
que estan
sometidos y
respuesta a los
distintos farmacos
en el periodo que
abarca desde el dia
1 de septiembre de
2016 hasta el 30 de
diciembre de 2018,
con una duracion
de 2 afios y 4
meses.

Determinaron que existe un
riesgo de no adherencia
cuanto mayor es el nimero de
farmacos prescriptos, en los
tratamientos cada 8 horas y
no significativo en las tomas
Unicas. Entre las causas de
interrupcién se encontré el
olvido, la desconfianza, la
mala tolerancia o cansancio
del tratamiento. Se concluyo
que las actuaciones seran mas
efectivas en intervenciones
de forma personalizada.




Mercedes C,
Bertoli A. / Rev.
Methodo / 2021.
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Riesgo de
fracturas en
pacientes con
enfermedades

reumaticas en
tratamiento  con
corticoides orales
cronicos.

Estudio
observacional,
retrospectivo,
de casos
controles,
analiticos.

y

110 pacientes
mayores de 18
afos,
ambulatorios,
con
diagnostico de
enfermedades
reumaticas en
tratamiento con
corticoides
orales en la
Clinica
Universitaria
Reina Fabiola.

Se evaluaron
pacientes mayores
de 18 afios con
enfermedades
reumaticas y
tratamiento con
corticosteroides en
dosis >5 mg de
prednisona 0
equivalente por al
menos tres meses,
mediante revision
de historias clinicas
en Clinica
Universitaria Reina
Fabiola.

Los diagnosticos de pacientes
con enfermedad reumatica
fueron de artritis reumatoide
38 (35%), artritis
seronegativas 7 (7%), lupus
eritematoso  sistétmico 7
(7%), polimialgia reumaética
2 (2%) y vasculitis 1 (0.9%).
Los resultados obtenidos
acerca de los pacientes que
recibieron  terapia  con
corticoides, 43 (39%) tenian
una dosis media 2.5 -7.5
mg/dia, 9 (8%) dosis alta >
7.5 mg/dia y 4 (3.5%) una
dosis baja menos de 2.5
mg/dia. Se concluye que la
presencia de fracturas se
encontr6 en 22 (20%)
pacientes del total a los 18
meses, por lo que se
demuestra que la terapia
cronica con glucocorticoides
aumentd el riesgo de
fracturas, asociadas con el
aumento de la edad y la
presencia de enfermedad
reumatica. Las dosis altas
fueron mayores a 7.5 mg/dia
y el IMC bajo las variables
independientes asociadas a
riesgo de fractura vertebral.




Gutiérrez
Restrepo J. / Rev
latreia / 2021

Efectos adversos
de la terapia con
glucocorticoides.

Revision
bibliogréafica

N/A

Revision de
caracter descriptivo
acerca de los
efectos derivados
del uso de estos
sobre el eje
hipotalamo-
hipdfisis-adrenales
y los diferentes
sistemas, con
énfasis en el
sistema
cardiovascular vy
0seo.

Los glucocorticoides son
medicamentos que, a pesar de
tener  mdaltiples  efectos
adversos, ofrecen grandes
beneficios en el tratamiento
de las enfermedades donde
son requeridos. Se concluye
mediante esta revision que es
necesario el conocimiento de
las complicaciones de esta
terapia para realizar una
intervencion integral, asi
como promover estilos de
vida saludables como la
actividad fisica, eliminacién
del cigarrilloy licor, asi como
una alimentacion balanceada.




Gonzalez A,
Fierro L, Alvarez
M, Moreno G,
Rodriguez S,
Tarquino D. /
Acta Med
Colomb / 2020

12

Sindrome de
Cushing exdgeno
de dificil
diagnostico.

Estudio de caso
individual.

1 paciente

Evaluacion de
paciente de 40 afios
con signos clinico-
tipicos de sindrome
de Cushing
exogeno.

El estudio determin6 que el
paciente consumia de forma
crénica “artrin”, un producto
natural, el cual fue analizado
en un laboratorio con
resultados positivos para
cortisol. Analizaron que la
exposicion cronica a
glucocorticoides exdgenos en
caso de que sea desconocida
0 prescrita ocasiona sindrome
de Cushing y provoca al
paciente multiples efectos
adversos, por lo que se
requiere notificar, identificar
y brindar seguimiento a
tiempo.




Costello R, Patel
R, Humphreys J,
McBeth J, Dixon
W. / BMJ Open /
2017.

62

Patient
perceptions of
glucocorticoid
side effects: a
cross-sectional
survey of users in
an online health
community.

Estudio
transversal
mediante
encuesta

una

604 pacientes
procedentes de

cinco  grupos
comunitarios,
entre ellos:
British

LungFoundatio
n (BLF)
(N=54), ITP
support

(N=17), Lupus
UK  (N=82),

NationalRheu

matoidArthritis
Society
(NRAS)
(N=229) y
Polymyalgia
Reumética vy
artritis de
células
gigantes  del
Reino  Unido.
(N=221). Un
81% tenia mas
de 50 afios.

Se evalub la
importancia de los
efectos adversos de
los
glucocorticoides

mediante una
encuesta

transversal. Se
califico la

importancia de
estos del 1 al 10;
con 10 como de alta
importancia  para
ellos.

Los resultados del analisis de
las encuestas determinaron
una importancia alta para el
aumento de peso, para las
enfermedades

cardiovasculares, diabetes,
enfermedades oculares e
infecciones, y una

importancia baja para el acne.
El efecto secundario de
mayor importancia fue el
aumento de peso, seguido de
insomnio y cara de luna llena.
Las enfermedades
cardiovasculares, la diabetes
y las infecciones se
clasificaron como de menor
importancia a pesar de su
gravedad. Se concluye que
los efectos adversos con
mayor importancia para los
pacientes no son graves, sin
embargo, reflejan un impacto
en la calidad de vida y la alta
prevalencia.
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Sendrasoa F,
Ranaivo l,
Raherivelo A,
Rapelanoro  F,
Ramarozatovo L.
/ Clin

Cosmetinvestig

Dermatol / 2021.

64

Adverse Effects of
Long-Term Oral
Corticosteroids in
the Department of
Dermatology,
Antananarivo,
Madagascar.

Estudio
Transversal

51  pacientes
tratados por el
Departamento
de
Dermatologia
de la UH/JRB.

Se aplicd un
estudio transversal,
durante 4 meses
para evaluar los
efectos adversos de
la corticoterapia a
largo plazo en
pacientes atendidos
en el Servicio de
Dermatologia,
tratados  durante
mas de 3 meses.

Se obtuvo una prevalencia de
uso de corticoides orales en el
Departamento de
Dermatologia de la UH/JRB
del 34,28%. EI 64,70% de los
pacientes presentaron efectos
adversos. Entre los mas
frecuentes se encontraron las
infecciones recurrentes y las
reacciones adversas cutaneas
con 23,52% vy el 11,76% de
los casos
respectivamente. Presentan
un mayor riesgo de efectos
adversos los pacientes que
recibieron una dosis de
corticosteroides de més de 40
mg diarios por méas de 3
meses, 0 bien, una dosis
acumulada alta de
corticosteroides. Para reducir
estos efectos, se puede
considerar la prescripcion de
la dosis efectiva méas baja,
ademas de la implementacion
de wuna dieta equilibrada,
suplementos de calcio vy
vitamina D, durante la terapia
con corticosteroides orales a
largo plazo.

11




Waljee A, Rogers| 61 |Short term use of | Estudio de Pacientes de 18 | Mediante un | Segun el estudio de 1 548 945
M, Lin P, Singal oral cohorte a 64 afos de |estudio adultos, alrededor de 327 452
A, Stein J, Marks corticosteroids retrospectivo y 2012 a 2014. |retrospectivo se | (21,1 %) recibieron al menos
R, etal. / BMJ / and related harms | caso analizd en la base | una prescripcién ambulatoria
2017 among adults in|autocontrolado de datos | para el uso a corto plazo oral
the United States: | Serie. ClinformaticsData |de corticosteroides, durante

population-based MartOptumlnsight, | tres afios, con un uso

cohort study. Eden Prairie, MN, | frecuente en adultos mayores

la prevalencia del |y mujeres. Durante de los 30

uso a corto plazo de | dias posteriores al inicio del

corticosteroides farmaco, hubo un incremento

orales durante|en las tasas de sepsis,

menos de 30 dias, | tromboembolismo venoso y

asi como la tasa de | fractura, los cuales

incidencia de | disminuyeron a lo largo de

eventos adversos |31-90 dias posteriores. Se

en usuarios y no |concluye que uno de cada 5

usuarios de | pacientes recibe terapias de

corticosteroides. 30 dias con esteroides y

presentan efectos adversos.

Onfatibia A,| 56 |EI papel del|Revision N/A Revisién Se determina que para
Aizpurua X, farmacéutico bibliogréfica bibliografica sobre |identificar y resolver los
Malet A, comunitario en la la errores de medicacion y se
Gastelurrutia M, deteccidn y La literatura mas | plantea una nueva

Goyenechea E. /

Ars  Pharm
2021.

/

disminucion  de
los errores de
medicacion:
revision
sistematica
exploratoria .

reciente sobre la
intervencion  del
farmacéutico en la
deteccion,

reduccién 0
eliminacion de los
errores de
medicacion.

clasificacion de los 7 puntos
de la cadena terapéutica que
se identifican como criticos
para la farmacia comunitaria.
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Yao T, Huang Y,
Chang S, Tsai S,
Wu A, Tsai H. /
Ann Intern Med /
2021.

68

Association
between oral
corticosteroid
bursts and severe
adverse events: A
nationwide
population-based
cohort study: A
nationwide
population-based
cohort study.

Estudio
cohorte

de

2 623327
adultos de 20 a
64 afios con
afiliacion
continua al
Seguro
Nacional  de
Salud a partir
del 1 de enero
2013 al 31 de
diciembre de
2015.

Se realizd un
estudio de cohorte,
a base de los
registros de
reclamos médicos
de pacientes
hospitalizados vy
ambulatorios  de
toda la base de
datos de
investigacion  de
seguros de salud

nacionales en
Taiwan, para
determinar la
incidencia de

sepsis, hemorragias
gastrointestinales e
insuficiencia
cardiaca en
pacientes tratados
con esteroides.

Se determindé que la
incidencia de 1000 personas
por afo en el uso de
esteroides fue

27,1, con un IC 95 %, 26,7 a
27,5, en hemorragia
gastrointestinal 1,5. En caso
desepsisunIC,1,4al6yen
insuficiencia cardiaca un IC
1,2 a 1,4. Estas aumentaron
de forma significativa de los
5 a 30 dias de iniciado el
tratamiento con esteroides.
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Rice J, White A,| 69 |Long-term Revision N/A Revision Se determind que el uso de
Scarpati L, Wan systemic bibliogréafica sistematica de la|corticosteroides en
G, Nelson W. / corticosteroid literatura de | enfermedades autoinmunes
Clin Ther / 2017. exposure: A publicaciones con pocas opciones
systematic recientes sobre la|terapéuticas, en las que se
literature review. carga de|aplican dosis bajas del
corticosteroides a| medicamento para minimizar
largo plazo, su|los efectos adversos, puede
exposicion, para asi | ser insuficiente para alcanzar
resumir los efectos | metas clinicas. Se concluye,
adversos. que se debe considerar la
relacion entre la dosis y la
duracion de la exposicion a
corticosteroides y resultados
adversos, asi como el medio
para mejorar el cumplimiento

de las pautas.
Noetzlin S,| 70 |Short-term Revision N/A Revision El estudio reviso los diversos
Breville G, glucocorticoid- sistemética actualizada acerca | sistemas afectados por el uso
Seebach JD, related side effects del uso de|de corticosteroides, las
Gastaldi G. / and adverse glucocorticoides | condiciones metabdlicas y el
Swiss Med Wkly reactions: a sistémicos (orales y | manejo de la hiperglucemia.
/ 2022 narrative review parenterales)  en|Esto permiti6 ayudar a los
and practical adultos (>18 afios) | médicos a controlar el amplio
approach. para clasificar la|espectro de efectos
informacion sobre | secundarios de la
efectos secundarios | administracion de

y reacciones
adversas a corto
plazo en menos de
un mes de
tratamiento.

glucocorticoides sistémicos a
corto plazo, definidos como
un tratamiento con
glucocorticoides de menos de
30 dias.
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Solis U,| 57 |Afectacion Estudio 827 pacientes|Se realizd una|El estudio determind que las
Calvopifa S, neuropsiquiatrica | descriptivo con entrevista enfermedades reumaticas
Martinez J. / Rev en las | transversal. enfermedades |semiestructurada |mas representadas fueron
cuba med mil / enfermedades reumaticas en la que se|artritis reumatoide, lupus
2018 reumaticas. atendidos en el | recogieron  datos | eritematoso  sistémico y
Centro sociodemograficos |fibromialgia. Hubo una
Nacional  de|y variables clinicas | mayor prevalencia  en
Reumatologia |como antecedentes | mujeres que en hombres.
en el periodo | patologicos
comprendido | personales,
entre enero -|consumo actual de
septiembre de | medicamentos, asi
2017. como presencia
manifestaciones
neuropsiquitricas
durante los ultimos
10 afos de
evolucion de la
enfermedad.
Larrosa M,| 58 |Prevalencia de las|Estudio Poblacion Se  seleccionaron |El estudio demostro un
InorizaJ, Valls R, enfermedades observacional, residente los pacientes | predominio de mujeres con
Armengol E, reumaticas en el |descriptivo vy durante los | mayores de 20 afios | enfermedad reumatica,
Nolla J, Coderch Baix Emporda. transversal. anos 2016- |y se analizaron 11|ademas de que la presencia
de Lassaletta J, et 2017 en la|agrupaciones de esta aumento

al. / Reumatol
Clin /2021

comarca  del
Baix Emporda.

diagndsticas de 28
enfermedades
reumaticas.

progresivamente con la edad
y resultd mayor en personas
de 55-75 afios.
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Garcia de| 59 |Artritis Revision N/A Revision El estudio determina que la
Yébenes MJ, reumatoide: bibliogréafica actualizada de | artritis reumatoide es una de
Loza E. / epidemiologia e factores las enfermedades reumaticas
Reumatol Clin / impacto importantes de lajmas prevalentes en la
2018 sociosanitario. artritis reumatoide, | poblacion, ademas, afecta en
como su|su mayoria a mujeres. Los
epidemiologia e |valores por sexo se situaron
impacto en el 0,6% para las mujeres y
socioeconémico. |en el 0,2% para los varones.
Benitez S, Aveiro| 63 |Complications of | Estudio Mujeres y|Se incluyeron 70|Se obtuvo como resultado
A. / Rev virtual long-term use of | observacional varones pacientes mayores | que los corticoides utilizados
Soc  Paraguaya corticosteroids: descriptivo, mayores a 18|de edad que|fueron la prednisona y
Med Interna / latrogenic transversal, afios que | concurrieron al | dexametasona. ElI 60% era
2018 Cushing. retrospectivo. reciben Hospital Nacional | por automedicacion y 40%

corticoides en
forma

prolongada vy
consultaron en
el Hospital
Nacional  de
Itaugud entre
enero de 2010
y octubre de
2017.

en el periodo 2010-
2017, con el fin de
describir las
indicaciones y
complicaciones de
la  corticoterapia
prolongada.

por prescripcién médica. La
complicacion més frecuente
fue la obesidad.
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Ortega M., 67 | Adherencia al Revision N/A Revision El estudio determina que
Moreno J, tratamiento en bibliogréfica. actualizada de|lafalta de adherencia al
Valdivieso S, enfermedades factores tratamiento constituye un
Cango C, cronicas importantes de que | problema de gran impacto a
Montoya K, Jaya afectan la|nivel mundial impidiendo
D, etal. /. adherencia al [obtener los beneficios de
PortalesMedicos. tratamiento en | medicamentos prescritos por
/ 2020. pacientes. los profesionales de la salud.
Ugarte M, 65 | Conocimiento de |Estudio N/A Revision Obtuvieron como resultado
Zuloaga M, los pacientes descriptivo actualizada acerca |que el 33% de los pacientes
Vergara M, Diaz sobre su transversal del conocimiento |conoce el nombre de los
P, Gonzalez D, medicacion de los pacientes|medicamentos que tiene
Garcia M. / Farm cronica. sobre su | prescritos, pero no conocen
Com. / 2018. medicacion en 58 |sus efectos adversos,

pacientes que | contraindicaciones e

acudieron a nuestro | interacciones.

servicio de

Urgencias de

Atencion Primaria.

Fuente: Elaboracién propia.
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