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I. RESUMEN

La ensefianza de la farmacocinética suele presentar dificultades cuando los procesos
se abordan principalmente desde ecuaciones, curvas y célculos, sin una representacion visible
del fenomeno que permita relacionar la administracion del farmaco con su comportamiento
concentracion-tiempo. A partir de esta necesidad, la presente investigacion se orientd al
desarrollo e implementacion de un recurso didactico que integrara un componente anatomico
al estudio de la administracion intravenosa rapida, con el propdsito de favorecer una
comprension mas articulada del modelo monocompartimental abierto dentro del curso de

Farmacocinética de la Universidad Internacional de las Américas.

El objetivo general consisti6 en implementar un modelo de visualizacion
farmacocinética de administracion intravenosa rapida adaptado a un brazo de flebotomia, con
el fin de fortalecer la comprension de procesos farmacocinéticos fundamentales en

comparacion con un equipo que carece del componente anatémico utilizado en el curso.

Metodolégicamente, se desarrolld un estudio con enfoque cuantitativo, de tipo
aplicado y experimental, con alcance descriptivo y comparativo. El trabajo se organizo en
fases que comprendieron el disefio del modelo, la optimizaciéon de sus condiciones de
funcionamiento, la comparacidon con el sistema clasico empleado en el laboratorio y la
valoracion de su potencial pedagdgico. Para ello se utilizaron como fuentes primarias los
registros experimentales generados durante los ensayos con ambos modelos, asi como una
guia observacional y un cuestionario dirigido al estudiantado. Como fuentes secundarias se
consultaron articulos cientificos, libros, tesis previas y documentos metodologicos
localizados en bases de datos como PubMed, ScienceDirect, Google Scholar, SciELO y

Redalyc, con prioridad para publicaciones entre 2020 y 2025.

Para la sistematizacion de los resultados se consider6 la organizacion de la literatura
segin niveles de evidencia, de acuerdo con la normativa institucional basada en la
clasificacion de David Sackett, lo que permitio respaldar la discusion con evidencia cientifica
jerarquizada y reciente. De forma complementaria, en el andlisis del componente
experimental y pedagogico se integraron los datos primarios generados durante la ejecucion

del estudio, incluyendo absorbancias, concentraciones calculadas, parametros



farmacocinéticos, tiempos de montaje, medidas de dispersion, desempefio observado y

respuestas del cuestionario aplicado a los participantes.

Los resultados mostraron que la condicién experimental seleccionada permitid
trabajar con una ventana analitica util para el estudio del perfil concentracion-tiempo. La
dosis de 8,00 mg mantuvo la mayor parte de los datos dentro del rango de calibraciéon y el
intervalo de muestreo comprendido entre 2,00 y 15,00 min permiti6 describir adecuadamente
la fase descendente de la curva. Bajo estas condiciones, el modelo presenté6 comportamiento

reproducible entre corridas, con valores promedio de k,; de 0,1711 min™, t; ,, de 4,05 min,

Co de 24,49 mg/L y V,;de 0,3267 L, con baja dispersion entre ensayos. También se observo
que el modelo novedoso conservo una relacion log-lineal definida y una caida de
concentracion mas lenta que la del sistema clasico, sin perder interpretabilidad

farmacocinética.

En la comparacion con el modelo tradicional, el sistema con fantoma mostré ventajas
operativas y didécticas. Su tiempo de montaje fue aproximadamente de 10 min, frente a 20 a
25 min del equipo clésico. Ademads, presentd una organizacion mas compacta, una relacion
anatomica directa con la administracion intravenosa rapida y mayor apoyo visual para la
explicacion del proceso farmacocinético. Estas caracteristicas favorecieron una mejor
adaptacion a la dindmica real del laboratorio y redujeron parte de la complejidad operativa

del sistema convencional.

En la valoracion pedagogica participaron 26 estudiantes en la sesion practica y se
obtuvieron 18 encuestas validas. El conocimiento sobre las partes del equipo alcanz6 un
promedio de 8,39 aciertos de 10 posibles, equivalente a 83,89%, con mejor identificacion de
los componentes visibles y mayores dificultades en la interpretacion de los canales y del
recorrido interno del sistema. La experiencia de uso fue valorada de forma favorable por el
estudiantado y el bloque de percepciéon mostré una consistencia interna muy elevada, con
alfa de Cronbach de 0,9954. De forma integradora, los resultados del cuestionario, la
observacion y los comentarios de los participantes mostraron que el recurso facilitd la
visualizacion del proceso, reforz6 la relacion entre teoria y practica y ofrecié una experiencia

de laboratorio mas comprensible y dindmica.



Los resultados generales permiten sostener que la incorporacion del brazo de
flebotomia dentro del modelo favorecid6 una representacion anatomica visible de la
administracién intravenosa rapida y una comprension mas clara de la secuencia entre
administracion, circulacion del sistema, toma de muestras e interpretacion de la curva
concentracion-tiempo. El modelo mostr6é condiciones experimentales reproducibles, menor
variabilidad que los sistemas cldsicos y ventajas didacticas en organizacion visual, tiempo de
preparacion y apoyo para la comprension de contenidos que suelen resultar abstractos en
farmacocinética. Desde esta perspectiva, el recurso desarrollado ofrece una alternativa 1til
para fortalecer el abordaje experimental de la administracion intravenosa rapida en la

formacion farmacéutica.
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CAPITULO I- INTRODUCCION
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1.1. Introduccion

En este primer capitulo se presenta una contextualizacion de la investigacion, con el
proposito de exponer aspectos principales como su problematica acompanada de la pregunta
de la investigaciéon, junto con su objetivo general y especificos que delimitan esta
investigacion. Asi mismo, expone la justificacion que respalda el aporte de esta propuesta a
la docencia y a la comprension de la farmacocinética, finalmente introduce los antecedentes

que serviran de base para el desarrollo de capitulos posteriores.

La formacién en ciencias de la salud ha avanzado hacia esquemas docentes mas
centrados en el aprendizaje activo y en la integracidon de contenidos, en lugar de depender
exclusivamente de modelos expositivos!. En ese proceso, la farmacocinética ocupa un lugar
relevante dentro de la carrera de Farmacia, ya que aporta herramientas para interpretar la
relacion entre dosis, exposicion y respuesta terapéutica; ademas, esa base sustenta desarrollos
contemporaneos como la dosificacion individualizada apoyada en modelos®. Aun asi, cuando
estos contenidos se presentan Unicamente a partir de formulas, definiciones vy
representaciones graficas, muchos estudiantes encuentran dificultades para explicar y
relacionar con claridad conceptos vinculados con parametros farmacocinéticos como la

biodisponibilidad, el aclaramiento, el volumen de distribucion, la vida media, entre otros®.

La simulacion ha ido ocupando un espacio cada vez mds visible dentro de la
educacion farmacéutica como apoyo para la teoria, practica y el razonamiento profesional®,
La evidencia reciente sefiala que el uso de pacientes virtuales y simulaciones computarizadas
puede favorecer resultados de aprendizaje relacionados con el conocimiento, las habilidades,
la confianza, el disfrute y el compromiso con el curso®. También se ha descrito un efecto
favorable en la seguridad percibida para desarrollar actividades clinicas® y en el
fortalecimiento de habilidades de comunicacion, percepcion y confianza durante la

formacion’.

Desde ese punto, la farmacocinética y la docencia se plantea en la presente
investigacion, orientada a la implementacién de un modelo de visualizacion farmacocinética
de administracion intravenosa rapida adaptado a un brazo de flebotomia, dirigido a

estudiantes del curso de Farmacocinética de la Universidad Internacional de las Américas
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durante el primer cuatrimestre de 2026. La propuesta parte de que ciertos procesos
farmacocinéticos fundamentales pueden comprenderse mejor cuando es posible observarlos
en una representacion tangible, sin desligarlos del razonamiento cuantitativo que los sostiene.
Por esto, el modelo no se plantea solo como una herramienta de demostracion, sino como un
recurso de ensefanza orientado a facilitar la interpretacion de un modelo

monocompartimental y de pardmetros farmacocinéticos abordados en el curso.

El componente anatomico es el aspecto que mas distingue esta propuesta, ya que
ofrece una representacion mas cercana al contexto de la administracion intravenosa rapida
que la brindada por un equipo que no incorpora este elemento. Estudios recientes sobre
entrenamiento en venopuncion han mostrado que los modelos de brazo impresos en 3D
pueden ofrecer una experiencia semejante a la de simuladores comerciales en términos de
realismo percibido y utilidad préctica, lo que respalda su incorporaciéon en escenarios de
ensenanza donde se busca hacer el procedimiento mas comprensible y cercano para el

estudiante®.

La incorporacion de recursos didacticos que permitan observar, repetir y discutir un
fendmeno farmacocinético en condiciones controladas resulta congruente con las tendencias
actuales de ensefianza en farmacia, donde se procura que el aprendizaje no dependa
Unicamente de la memorizacion de definiciones o del tratamiento de ecuaciones.’ La
posibilidad de situar la administracion intravenosa rapida dentro de una representacion mas
proxima al entorno técnico y anatdmico aporta un valor formativo, ya que favorece una
comprension mas integrada entre el procedimiento, el comportamiento del farmaco y la
interpretacion de parametros, aspecto especialmente pertinente en etapas de formacion en las

que todavia se esta consolidando el paso de la teoria a su aplicacion académica®.

De esta manera, la investigacion se plantea dentro de en un enfoque formativo
orientado a fortalecer la ensefianza de la farmacocinética mediante recursos que ayuden a
comprender mejor estos procesos en el &mbito académico. De este modo, se plantea valorar
el aporte de este modelo como apoyo didactico para el abordaje de contenidos que con
frecuencia resultan abstractos para el estudiante, sin dejar de lado los fundamentos teoricos

que los explican.
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1.2. Planteamiento del problema

La farmacocinética ocupa un lugar central dentro de la formacion farmacéutica, esta
rama permite interpretar el comportamiento de un firmaco en el organismo desde su
administracién hasta su eliminacion. Sin embargo, su ensefianza suele enfrentarse a una
dificultad persistente; buena parte de sus contenidos se apoya en procesos que no pueden
observarse de manera directa, sino que deben interpretar a partir de modelos, ecuaciones y
curvas concentracion tiempo. Esta condicion hace que muchos conceptos sean complejos de
asimilar, incluso cuando el estudiante logra resolver ejercicios numéricos. Un estudio
reciente sobre conceptos que suelen representar dificultades de aprendizaje en farmacologia
describi6 esta area como dificil y, en varios casos, contraintuitiva para el aprendizaje, lo que
ayuda a entender por qué su comprension no siempre se alcanza con la misma facilidad que

otros temas de la formacion®.

Esa dificultad se vuelve mas evidente cuando la ensefianza se concentra en el calculo
y en la representacion grafica aislada del fendmeno que intenta explicar. En ese escenario, el
estudiante puede identificar una pendiente, calcular una constante de eliminacion o estimar
una vida media, pero sin relacionar de manera suficiente esos resultados con el proceso
fisioloégico que representan. La comprension del proceso tiende a quedar dispersa entre
formulas, recipientes, curvas y datos, sin que el estudiante logre relacionar con claridad cada
uno de esos elementos. Esa brecha entre el razonamiento matematico y la visualizacion del
proceso farmacocinético limita la apropiacion de contenidos que resultan basicos para la

interpretacion terapéutica y clinica del comportamiento de los medicamentos.

La literatura reciente en educacion farmacologica ha mostrado que los métodos
centrados en la participacion del estudiante ofrecen ventajas frente a esquemas
exclusivamente expositivos. Un metaandlisis publicado en 2024 reuni6 33 estudios
comparativos con 4425 estudiantes de pregrado y encontrd que el aprendizaje basado en
problemas supero a la ensefianza magistral en puntajes de examen y satisfaccion estudiantil.!®
Aunque esos resultados no resuelven por si solos las dificultades propias de la
farmacocinética, si refuerzan la idea de que la comprension mejora cuando el contenido deja
de abordarse como una secuencia mecanica de operaciones y se vincula con experiencias de

aprendizaje mds interpretativas y aplicadas!’.
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A partir de esto, la simulacion se ha consolidado como una estrategia con potencial
para acercar conceptos abstractos a contextos de aprendizaje mas comprensibles. No
obstante, su desarrollo en educacion farmacéutica todavia muestra vacios. Una revision
narrativa sistematica de 2023 identifico 29 simuladores descritos en la literatura de ensefianza
en Farmacia, pero solo 8 estaban disponibles para uso real al momento del analisis!!. A esto
se suma que otra revision, también publicada en 2023, documento6 42 estudios y 4 reportes
de documentos complementarios no indexados sobre barreras para la implementacion de
simulacion computarizada, entre ellas limitaciones financieras, tiempo, soporte técnico y

dificultades de integracion curricular!?,

La percepcion de docentes y estudiantes también muestra que, aunque la simulacion
es bien valorada, su integracion en la formacion todavia es limitada. Un estudio internacional
de 2024 recopil6 respuestas de 152 docentes de 38 paises y 392 estudiantes de 46 paises.
Aunque el recurso fue valorado positivamente por ambos grupos, mas de la mitad del
profesorado y una proporcion todavia mayor del estudiantado consideraron que la simulacion
computarizada seguia subutilizada en la formacion farmacéutica. Esto sugiere que no basta
con disponer de tecnologia educativa; también es necesario que esta responda al tipo de
dificultad que se busca atender y que se adapte a las condiciones reales del proceso de

ensefanzal’.

En farmacocinética, la dificultad no radica Unicamente en resolver ecuaciones o
construir curvas concentracion tiempo, sino en relacionar esos resultados con el proceso que
representan. En la administracion intravenosa rapida, el estudiante debe comprender que
parametros como la concentracion inicial C, la constante de eliminacion (k,;), 1a vida media
(t1/2) o €l volumen de distribucion (V) corresponden a distintas expresiones de un mismo
comportamiento cinético, que inicia con el ingreso inmediato del farmaco al compartimento
central y se manifiesta posteriormente en la disminucidn progresiva de la concentracion a lo
largo del tiempo. Cuando la ensefianza se apoya en modelos convencionales sin componente
anatomico, esa relacion entre el dato y el proceso tiende a debilitarse, la experiencia de
aprendizaje se concentra en la representacion matematica del fendmeno, pero no en su

visualizacion integrada. De este modo, la interpretacion farmacocinética puede reducirse a
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una secuencia de calculos correctos, aunque desvinculados del sentido fisiologico y didactico

que les da origen.

El uso de recursos con referencia anatomica ha mostrado resultados favorables en
otras areas de formacion en salud. En un estudio aleatorizado por conglomerados sobre
entrenamiento en venopuncion, el grupo que recibid formacién con simulacion
procedimental ejecutd correctamente mas pasos de la técnica que el grupo entrenado solo en
el entorno clinico habitual (19,36 + 3,87 frente a 15,57 + 4,95; p < 0,001)!*. Aunque ese
trabajo se orient6 al desarrollo de habilidades procedimentales y no al aprendizaje
farmacocinético, sus resultados respaldan la utilidad didactica de integrar un componente
anatomico en el proceso de ensefianza, ya que este favorece una representacion mas concreta

del procedimiento y su secuencia.

En la Universidad Internacional de las Américas, el método convencional utilizado
en laboratorio para abordar la administracion intravenosa rapida permite trabajar el
comportamiento del modelo y efectuar calculos farmacocinéticos, pero carece del
componente anatomico. Bajo estas condiciones, la comprension del proceso depende en gran
medida de la capacidad del estudiante para relacionar de forma mental recipientes,

conexiones, curvas y parametros numeéricos.

Debido al contexto sobre el estudio de la administracion de farmacos de
administracién intravenosa rapida y la determinacion de los pardmetros farmacocinéticos
fundamentales se plantea la siguiente pregunta de investigacion: ;De qué manera la
implementacion de un modelo monocompartimental abierto de administracion
intravenosa rapida, basado en un brazo de flebotomia, contribuye a fortalecer la
visualizacion y la comprension de procesos farmacocinéticos en estudiantes del curso
de Farmacocinética en la UIA, en comparacion con métodos convencionales sin

componente anatomico?
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1.3.

Objetivos

1.3.1. Objetivo General

Implementar un modelo de visualizacion farmacocinética de administracion

intravenosa rapida adaptado a un brazo de flebotomia fortaleciendo la comprension de

procesos farmacocinéticos fundamentales en comparacion con un equipo que carece del

componente anatémico utilizado en el curso de farmacocinética.

1.3.2. Objetivos Especificos

1.3.2.1.

1.3.2.2.

1.3.2.3.

1.3.2.4.

Disefiar un modelo de visualizacién farmacocinético que simule la administracion
intravenosa rapida de un farmaco monocompartimental, incorporando un brazo
de flebotomia como componente anatomico funcional.

Optimizar el modelo farmacocinético disenado mediante la estandarizacion y
control de las condiciones experimentales, que incluyen variables como dosis e
intervalos de muestreo.

Comparar el desempefio del modelo farmacocinético novedoso con el modelo
clasico en la simulacion de la administracion intravenosa en bolo, evaluando la
concordancia de los parametros farmacocinéticos con el modelo teodrico y la
factibilidad didéctica de su implementacion.

Evaluar el potencial pedagdgico del modelo de visualizacion farmacocinético en
estudiantes de Farmacia, valorando la percepcion de los participantes y la
usabilidad del recurso mediante instrumentos aplicados fuera de la evaluacion

regular del curso.
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1.4. Justificacion

En la siguiente seccidn se argumentan las razones que impulsan esta investigacion,
resaltando su importancia desde la evidencia cientifica, educativa y social, y mostrando cémo
la formacion en ciencias de la salud necesita ajustarse de manera constante a los cambios

tecnoldgicos y a las nuevas formas de aprendizaje.

La formacion universitaria en ciencias de la salud exige cada vez mds estrategias que
permitan comprender fenomenos complejos sin reducir el aprendizaje a la repeticion de
definiciones o formulas. En el caso de la educacion farmacéutica, esta exigencia se vuelve
especialmente notoria debido al crecimiento del conocimiento disciplinar, la aparicion
continua de nuevos farmacos y dianas terapéuticas, asi como la actualizacion frecuente de
lineamientos clinicos, lo que ha hecho mas demandante la ensefianza de estos contenidos!>.
A ello se suma la sobrecarga curricular descrita en programas de formacion farmacéutica,
donde el aumento de contenidos no siempre se acompafia de mejores condiciones para su

asimilacion ni de experiencias que faciliten su aplicacion'®.

Dentro de ese panorama, la farmacocinética ocupa un lugar particularmente delicado,
pues obliga a los estudiantes a relacionar procesos fisioldgicos y farmacologicos con curvas,
modelos y pardmetros que requieren de interpretacion y no solo célculo. La literatura reciente
sobre ensefianza de la farmacologia plantea que el aprendizaje mejora cuando los contenidos
se organizan alrededor de conceptos fundamentales, de modo que los estudiantes no solo los
comprendan, sino que también logren relacionarlos con el razonamiento profesional'’.
Cuando esa relacion no se logra, los temas tienden a experimentarse como abstractos y
distantes, aun cuando tengan una relevancia directa en el uso seguro y racional de los

medicamentos!?.

La exploracion de estrategias educativas mas eficientes ha abierto la oportunidad de
consolidar la simulacion clinica practica como herramienta de aprendizaje. Esta metodologia
ha mostrado un efecto positivo en el aprendizaje en distintas areas de la salud y, de manera
particular, en la farmacia, al demostrar que la participacion en actividades de simulacion
favorece la asimilacion de contenidos y promueve el aprendizaje activo. Hidalgo et al.

realizaron un estudio donde los estudiantes de farmacia que participaron en las actividades
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de simulacidon obtuvieron mejores resultados en evaluaciones posteriores, reafirmando la
validez de los métodos como un recurso complementario a las técnicas tedricas
convencionales'® De la misma forma, Diaz et al. sefialan que la simulacion genera un espacio
seguro donde es posible experimentar, cometer errores y reflexionar sobre ellos sin

comprometer la integridad de un paciente real'®.

La importancia de esta investigacion se entiende, en primer lugar, desde esa dificultad
formativa. La farmacocinética no solo introduce al estudiante en el comportamiento temporal
de los farmacos, sino también permite interpretar la relacion entre administracion,
concentracion, distribucion y eliminacidn, elementos que sostienen posteriormente la
comprension de la terapia farmacologica'. Por esa razon, cuando la ensefianza se apoya casi
exclusivamente en representaciones matematicas o graficas, puede generarse una distancia
entre la ejecucion experimental y la comprension real del proceso. La conveniencia de
estudiar nuevas formas de ensefianza didéctica radica precisamente en reducir esa distancia

y favorecer una comprension mas articulada del fenémeno farmacocinético!”.

La literatura reciente sobre educacion farmacéutica ha mostrado que los métodos de
aprendizaje activo ofrecen una respuesta pertinente ante este tipo de retos. En una revision
de alcance sobre ensefianza del cuidado farmacéutico, se sefialdo que los métodos centrados
en el estudiante permiten alcanzar los resultados de aprendizaje con especial utilidad en el
desarrollo de habilidades practicas. En ese mismo analisis se observo que estrategias como
el estudio de casos, el role play y los ejercicios de simulacion figuran entre los recursos mas
utilizados cuando se pretende vincular el conocimiento con el desempefio®. Este marco
resulta valioso para la presente investigacion, debido a que la propuesta de un modelo de
visualizacién farmacocinética no se limita a modificar un equipo, sino que apunta a

transformar la forma en que el estudiante interactia con el contenido durante la practica.

La simulacion refuerza esa posibilidad al ofrecer ambientes seguros, repetibles y
controlados para el aprendizaje. Una revision sistemdtica sobre simulacion digital en
educacion farmacologica indicé que este tipo de recursos se ha utilizado para valorar
conocimiento, satisfaccion y confianza en estudiantes de ciencias de la salud®'. De forma

complementaria, una revision amplia sobre simulacion en educacion médica describid que
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estos entornos favorecen la adquisicion de destrezas, disminuyen el margen de error durante
el entrenamiento y permiten repetir procedimientos sin comprometer la seguridad de
pacientes reales??. Estas caracteristicas son especialmente valiosas cuando se trabaja con
procedimientos o secuencias que deben comprenderse paso a paso antes de ser interpretadas

desde el plano teorico.

Ademas, los recursos inmersivos han mostrado resultados alentadores. En un estudio
cuasi experimental con estudiantes de Farmacia, la realidad virtual proporciondé una
experiencia de aprendizaje estandarizada y efectiva, con mayores niveles de satisfaccion y
mejores resultados autorreportados en el grupo expuesto a la intervencion?’. Aunque un
entorno virtual y un modelo fisico no son equivalentes ambos comparten un fundamento
pedagbdgico comun: aumentar la participacion del estudiante, mejorar la relacion con el
escenario de aprendizaje y ofrecer una experiencia menos abstracta que la explicacion
completamente tedrica y expositiva?!. Desde esa perspectiva, un modelo farmacocinético con
componente anatdmico funcional puede justificarse como una alternativa coherente con las

tendencias contemporaneas de innovacion didéctica.

La relevancia del estudio se vuelve todavia mas clara al considerar las
particularidades del modelo clasico con el que se compara. Aunque dicho modelo permite
desarrollar la practica experimental, su estructura depende en mayor medida de instrumentos
de laboratorio, mangueras y un sistema de armado que para el estudiante puede resultar lejano
al acto de administracion y al proceso de muestreo. Esa configuracion no invalida su utilidad,
pero si condiciona la experiencia de aprendizaje, ya que el procedimiento puede percibirse
como una secuencia abstracta mas que como una simulacion cercana a un contexto anatomico
reconocible. En cambio, la incorporacion de un brazo de flebotomia afiade un referente visual
y tactil que acerca la practica al punto de administracion intravenosa y permite que la toma

de muestras se entienda dentro de una logica mas concreta y participativa.

Ese aporte didactico es especialmente pertinente en una practica de administracion
intravenosa rapida de comportamiento monocompartimental. En este tipo de ejercicio no
basta con obtener datos y construir una grafica; es necesario comprender qué representa cada

etapa del procedimiento y coémo esa secuencia se traduce luego en una curva concentracion-
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tiempo y en parametros farmacocinéticos fundamentales. Un recurso que permita visualizar
mejor la administracion, el recorrido del sistema y la l6gica del muestreo puede favorecer
que conceptos como concentracion inicial, constante de eliminacion, vida media y volumen
de distribucion se interpreten con mayor sentido dentro de la practica®!. La investigacion, por
tanto, resulta importante porque contribuye a unir dos planos que con frecuencia aparecen

separados en la ensefianza; la experiencia experimental y el andlisis farmacocinético derivado

de ella.

Actualmente, esta investigacion resulta necesaria debido a que la formacion
farmacéutica no solo enfrenta una ampliacion constante de contenidos, sino también la
necesidad de priorizar estrategias que ayuden a comprenderlos de manera mas aplicada. La
discusion reciente sobre educacion farmacoldgica y farmacéutica ha insistido en la necesidad
de organizar los aprendizajes alrededor de conceptos centrales, reducir la sobrecarga
curricular y favorecer metodologias activas que permitan al estudiante relacionar teoria,
interpretacion y practical®>. De esta manera, desarrollar un modelo de visualizacion
farmacocinética con componente anatomico funcional no responde unicamente a una
intencion innovadora, sino a una necesidad docente concreta de ofrecer una via de

aprendizaje mas cercana al proceso que se pretende comprender.

En el ambito internacional se observa una tendencia hacia la incorporacion de
modelos de simulacién en la formacion farmacéutica. En Europa se han incorporado
laboratorios de simulacion como parte de programas regulares, los cuales muestran
resultados satisfactorios al motivar a los estudiantes a comprender a detalle los pardmetros
farmacocinéticos y farmacodinamicos 2°. Paredes et al, evidenciaron como permitio el
desarrollo de competencias comunicativas y la gestion de incidentes en escenarios que
pretendian simular y acercar mas al estudiante a una situacion real de atencion, estos
hallazgos demostraron como la simulacion aporta los beneficios multidimensionales,
permitiendo la adquisicion de habilidades profesionales especificas como el fortalecimiento

de habilidades blandas?*.

En América Latina, la incorporacion de la simulacion ha aportado un valor estratégico

en la educacion superior, sobre todo en tiempos de incertidumbre, Paredes et al, evidenciaron
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cémo durante la pandemia del COVID-19, la implementaciéon de simulacion remota en
internados de Farmacia en Chile asegurd la continuidad académica en un contexto de fuertes
limitaciones. Por medio de esta experiencia la innovacion metodologica resultd esencial no
solo en la mejora continua de la ensefanza, sino en la resiliencia a los programas formativos
y el impulso al progreso, convirtiendo la simulacién en un recurso educativo y estratégico

para la sostenibilidad educativa®.

En Costa Rica, la situacion presenta una perspectiva distinta. Las universidades han
avanzado en la implementacion de metodologias activas de ensefianza en diversas areas, sin
embargo, la visualizacion de la farmacocinética predomina su base en calculos matematicos
y ejercicios a realizar en clase. La falta de modelos experimentales que resulten accesibles
restringe las posibilidades de los estudiantes a una representacion visual de los pardmetros
farmacocinéticos que genere un acercamiento a situaciones de la vida real. Por esto, la
incorporacion de dispositivos de visualizacion farmacocinética con componente anatomico
no solo representa una alternativa innovadora, sino también una posibilidad de

fortalecimiento para la docencia farmacéutica en el pais?®.

En el contexto costarricense, la experiencia reportada por Sdenz y Sénchez en la
Universidad de Costa Rica describid la simulacion clinica como una técnica de amplia
utilidad didéctica e indic6 que favorece, entre otros aspectos, el trabajo en equipo y el
pensamiento critico del estudiante. Si bien ese antecedente se desarroll6 en la ensefianza de
farmacologia para Medicina, muestra que el entorno académico nacional ya reconoce el valor
formativo de la simulacién en contenidos relacionados con medicamentos?. De esta manera,
la presente investigacion aporta una propuesta especifica para el area farmacéutica, centrada
no en un escenario clinico general, sino en la comprensién de procesos farmacocinéticos

fundamentales mediante un recurso adaptable a la docencia universitaria.

Kirsch et al. desarrollaron un médulo de farmacologia basado en simulacién, lo que
permiti6 la identificacion y correccion de deficiencias en el razonamiento terapéutico de los
estudiantes. Esto demuestra no solo la claridad de los conceptos que aporta la simulacion,
sino también la potenciacion de los estudiantes ante el pensamiento critico y la resolucion de

problemas de analisis e interpretacion. Por otra parte, el efecto positivo de la posibilidad de
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complementar con modelos fisicos impulsa a los estudiantes en sus destrezas como futuros

profesionales?’.

Resulta esencial considerar la fidelidad de los modelos de simulacion, pues su eficacia
depende de la consistencia entre los objetivos pedagdgicos y el grado de realismo que se
quiere lograr. El uso de equipos de flebotomia es usual en diferentes disciplinas de las
ciencias de salud para la practica de los estudiantes, la flebotomia moderna establece una
conexion pedagodgica entre el estudiante y el laboratorio involucrando dispositivos
especializados, garantizando la calidad de las muestras, técnicas de puncion y la seguridad
del procedimiento. La estandarizacion del uso de equipos de flebotomia y de su ensefianza
favorece la disminucion de fallos en las técnicas de extraccion de sangre, reforzando la

seguridad del procedimiento en estudiantes y pacientes?®,

No desarrollar este tipo de recursos implicaria mantener una ensefianza donde varios
de los procesos farmacocinéticos continuan percibiéndose como fendomenos lejanos o
excesivamente abstractos para los estudiantes y, sobre todo, para los futuros profesionales.
Esto puede limitar la comprension integrada de la administracion, el muestreo y la
interpretacion de los datos, y sostener una brecha entre lo que se calcula y lo que realmente
se observa durante la practical>. En una experiencia educativa, no hacerlo supondria
renunciar a una oportunidad de fortalecer el razonamiento farmacocinético desde una
experiencia mas amigable, mas participativa y cercana a la realidad profesional®!.

El fortalecimiento del conocimiento de la farmacocinética en los estudiantes
universitarios es importante para un ejercicio profesional més seguro y para una mejor
preparacion en el manejo racional de farmacos. La comprension de los principios tedricos
del modelo monocompartimental de administracion intravenosa traslada ese contenido a una
practica mas cercana y activa. De esta forma, la innovacion educativa puede traducirse en la
formacion de profesionales con mayor capacidad de analisis y mejor criterio, lo que favorece

una atencion mas segura, mas eficiente y con una base cientifica mas solida®’.

El impacto de estas propuestas trasciende el aula y puede proyectarse hacia una
practica profesional mas solida y hacia un beneficio social mas amplio. Una preparacion mas

consistente en farmacocinética favorece una mejor interpretacion de parametros
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farmacocinéticos, una participacion mas informada en decisiones relacionadas con la
dosificacion y una integracion mas Util en equipos de trabajo vinculados al uso de

medicamentos>.

Los beneficiarios directos de este estudio son los estudiantes del curso de
Farmacocinética y el cuerpo docente que dispone de un recurso adicional para la ensefanza;
de manera indirecta, también se benefician los futuros espacios clinicos y asistenciales en los
que estos profesionales participaran, al contar con egresados con mayor familiaridad para
interpretar procesos relacionados con la administracion y el comportamiento temporal de los

farmacos.

La implementacién de un modelo de visualizacion farmacocinética también abre la
posibilidad de nuevas lineas de investigacion en docencia farmacéutica, fomenta proyectos
colaborativos y sienta bases para futuras iniciativas de innovacién educativa en el pais. En
distintos contextos se han planteado simulaciones de bajo costo como herramientas viables
para la ensefanza de las ciencias de la salud, lo que demuestra que la creatividad
metodoldgica puede contribuir a superar limitaciones materiales y ampliar oportunidades

formativas’.

El alcance de esta investigacion radica en valorar si un sistema simulado con
componentes anatomicos puede constituirse en una herramienta de ensefianza apta para la
comprension de la instrumentacion, de los procesos fisiologicos ligados a la administracion
parenteral. Asi mismo, busca apoyar el razonamiento farmacocinético capaz de describir la
respuesta temporal de los farmacos. Los modelos pueden acoplarse a un enfoque
monocompartimental al representar de manera observable y medible el comportamiento
dindmico de un medicamento, favoreciendo asi la interpretacion de pardmetros que con

frecuencia resultan dificiles para el estudiante?®.

El aporte diferencial de esta investigacion no radica unicamente en emplear
simulacion, ya que eso ha sido ampliamente descrito en la literatura, sino en proponer un
modelo de visualizacion farmacocinética orientado a la administracion intravenosa rapida de
un fArmaco con comportamiento monocompartimental, incorporando un brazo de flebotomia

como componente anatomico funcional y situandolo en un contexto concreto de docencia
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farmacéutica costarricense. Ese elemento le da al estudio un valor propio, porque desplaza la
discusion desde la simulacion entendida de forma general hacia una experiencia enfocada en
la comprension de procesos farmacocinéticos especificos, con una aplicacion directa en la

formacion de los estudiantes de Farmacia de la Universidad Internacional de las Américas.

Por esto, a nivel nacional, la incorporaciéon de modelos anatdmicos de este tipo
representa una oportunidad real para fortalecer la ensefianza practica en programas complejos
de Ciencias de la Salud. Mas que afiadir un recurso novedoso, permite acercar conceptos
tedricos a una experiencia visible, manipulable y didacticamente mas significativa para el
estudiante. Dado que el acceso a laboratorios con dispositivos de alta fidelidad puede ser
limitado, propuestas de esta naturaleza pueden convertirse en una alternativa
académicamente pertinente y metodologicamente util para ampliar el acceso a estrategias

activas de formacion3?,
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1.5. Antecedentes

1.5.1. Antecedentes Historicos

Taniguchi et al. (2008)!, en su estudio titulado “Clinical training: a simulation
program for phlebotomy” desarrollaron un programa de entrenamiento en flebotomia los
cuales reunieron moddulos de aprendizaje asistidos mediante computadoras con practica
sistematica en simuladores y evaluacion tipo OSCE (Objective Structured Clinical
Examination), con el objetivo de estandarizar los pasaos criticos en las técnicas y la
disposicion de un sistema de retroalimentacion que permitiera la correccion de errores sin el

riesgo a los pacientes.

La metodologia empleada por los investigadores se estructuro por medio de una ruta
formativa con CBT (contenidos breves y revision de comprension), sesiones de part-task
trainers y una OSCE final por medio de rubricas de desempefio. La poblacion de estudio se
conform¢ por estudiantes de ciencias de la salud en sus inicios académicos, los resultados
mostraron una mejor adherencia a la secuencia técnica, reduccion en los fallos y una

percepcion positiva del aprendizaje guiado.

Dicho antecedente aporta una oportunidad operativa al homogenizar las técnicas de
puncién y el muestreo antes de la practica permitiendo un espacio para la concentracion y

razonamientos de los parametros con datos confiables.

Seybert et al. (2011)*2, en su articulo el cual lleva el titulo “Patient Simulation in
Pharmacy Education” exploran si la simulacién con un paciente virtual mejoraria la toma de
decisiones en los estudiantes de farmacia, evaluaron los contenidos de farmacoterapia en
relacién con la farmacocinética en un entorno de aprendizaje activo de manera que los

estudiantes efectuaron el calculo, ajuste y justificacion de regimenes previo a un caso real.

El estudio se llevo a cabo por medio de una implementacion educativa donde los
estudiantes fueron evaluados antes y después en el curso clinico, de manera que utilizaron
escenarios estandarizados los cuales permitian la discusion de alternativas, comunicacioén
efectiva y valoracion de dosis. Se realizoé el andlisis por medio de rubricas y pruebas

objetivas, ademas de la percepcion de los estudiantes sobre la confianza y preparacion para
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la ejecucion del ejercicio. Los resultados demostraron mejorias en el razonamiento
terapéutico y en la precision de los céalculos, ademés se contempld una comunicacion clinica
mas efectiva al deliberar las decisiones, finalmente, el ensayo en simulacion no solo mejord

en las calificaciones de los estudiantes, este aporté un pensamiento mas objetivo.

Este antecedente muestra como un entorno simulado permite a los estudiantes que
mejoren el desempefio académico fortaleciendo los conceptos teodricos, asi como, el
razonamiento clinico al experimentar un modelo hibrido de aprendizaje determinando los

beneficios adicionales de estas técnicas pedagogicas.

Persky et al. (2012)*, en su estudio titulado “The Impact of Team-Based Learning on
a Foundational Pharmacokinetics Course” analizaron el efecto del aprendizaje basado en
equipo (Team Based Learning, TBL) en un curso de farmacocinética, con el fin de que los
estudiantes renovaran sus conocimientos en cuanto al andlisis y aplicacion matematica
evitando las técnicas de memorizacion. Valoraron si la estructura TBL lograria mejoras
medibles en cuanto al rendimiento y actitudes profesionales. Ademads, examinaron si la
dindmica modificaba la manera de razonar respecto a la dosis y parametros en situaciones

similares a la practica.

La metodologia utilizada incluy6 un disefio cuasiexperimental, este se aplico a 154
estudiantes matriculados en el periodo de implementacion y se compar6 el desempefio con
los estudiantes del afio anterior. Se trabajé con TBL mediante IRAT (prueba individual de
preparacion), TRAT (resolucion de la misma prueba en equipo) en combinaciéon con una
practica guiada para la aplicacion de célculos como CL, Vy, t ,, asi como casos guiados. Se
evalu6 el rendimiento con items y rubricas de trabajo en equipo, ademas de la percepcion
sobre la utilidad de la actividad, evidenciando significativamente una mejor valoracion del
trabajo colaborativo y sintesis de preguntas, reportando mayor claridad para vincular las

ecuaciones teoricas con las decisiones de dosificacion.

Dicho antecedente sustenta aumentos significativos en las preguntas de evaluacion y
mejoras en el profesionalismo. El uso de aprendizaje basado en equipos promovié un

aprendizaje profundo y facilita la comprensiéon a los diversos contextos clinicos,
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estableciendo un precedente directo para actividades activas en farmacocinética, facilitando
la reproductibilidad entre equipos, alineando el aprendizaje tanto en técnica como tedrico y

en la toma de decisiones para un mismo ejercicio.

Mehvar (2012)**, en su publicacion “Effects of simulations on the learning of
pharmacokinetic concepts” explora si el uso de simulaciones computacionales favorece la
comprension de conceptos farmacocinéticos. La finalidad del estudio consistié en dejar el
énfasis memoristico hacia un razonamiento mas cuantitativo de manera que los estudiantes
alcanzaran una mayor visualizaciéon del comportamiento de las curvas de concentracion
tiempo al modificar pardmetros como aclaramiento, volumen de distribucién, dosis,
intervalos de tiempo, adicional se examind si la experiencia facilitaba la transicion de la teoria

a un andlisis aplicado.

Para llevar a cabo el estudio se implement6 un disefio pre-post en un curso de

3

farmacocinética con escenarios “;qué pasaria?”’ mediante la aplicacion de cuestionarios
conceptuales y problemas practicos permitiendo explorar cambios en dosis, tiempo y
visualizacion de acumulacion y concentraciones pico valle. La poblacion estudiada consistid
en estudiantes de farmacia en un contexto guiado y con ejercicios de simulacion en
computadora, demostrando mejoras en la eleccion de modelos, interpretacion de perfiles y
seguridad al explicar los ajustes de dosificaciéon, demostrando como los estudiantes

interpretaron de mejor manera los parametros.

Este antecedente resulta esencial ante la utilizaciéon de modelos farmacocinéticos que
apoyan la visualizacion de los procesos respaldando una secuencia didactica donde la
activacion conceptual, ejecucion del problema y un analisis critico de los parametros reduce
el riesgo de errores y optimiza el tiempo para el aprendizaje del estudiante, mejorando la

comprension de la cinética y de las decisiones por parte de los estudiantes.

Hayden et al. (2014)%, presentaron su estudio titulado “The NCSBN National
Simulation Study: A Longitudinal, Randomized, Controlled Study Replacing Clinical Hours
with Simulation in Prelicensure Nursing Education”. Donde estudiaron si la simulacion logra
sustituir una parte de las horas clinicas sin afectar los resultados de la formacién en los

estudiantes, examinaron durante un prolongado programa de pregrado si el reemplazo de la
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practica tradicional por escenarios simulados mantenia el nivel de competencia y el

rendimiento académico.

La metodologia empleada en este estudio consisti6 en un estudio longitudinal,
multicéntrico y aleatorizado, comparado con grupos comparativos con 0%, 25% y 50% de
cambio en cuanto a las horas clinicas por simulacion. Durante el periodo de aprendizaje de
los estudiantes se dio un seguimiento detallado a través de pruebas de conocimiento,
valoraciones de desempefio clinico, donde los grupos con 25% y 50% de simulacién no
mostraron diferencias significativas en comparacion al modelo tradicional, los resultados al

finalizar el programa se mantuvieron comparables.

Dicho estudio avala la importancia de una experiencia simulada disefiada y
estandarizada de calidad solventa la practica real, donde en ese espacio y de manera segura
y reproducible logrando establecer los parametros de muestreo mientras se acompaia de
ribricas objetivas, prebriefing y debriefing. De esta manera se convierte en una evidencia
comparable en grupos de estudio facilitando una evaluacion pedagogica clara sin la privacion

de la calidad formativa y realismo didéctico.

Meyer et al. (2017)%, en su articulo “Interprofessional education in pharmacology
using high-fidelity simulation” propusieron constatar si la simulacion interprofesional en
areas como farmacia y enfermeria, fortalecerian el razonamiento farmacologico en las
decisiones de dosificacion. La investigacion se centr6 en dos aspectos, la evaluacion en el
rendimiento y la comunicacion clinica, y determinar si la colaboracion interprofesional

contribuye a la argumentacion de los ajustes de dosificacion dentro de las simulaciones.

Los investigadores utilizaron como metodologia un disefio pre/post sin asignacion
aleatoria, con estudiantes de Farmacia y de Enfermeria los cuales se formaron en equipos. El
estudio consistid en casos clinicos simulados que implementaban célculo y ajuste de
dosificacion, articulados con un esquema de comunicacidon estructurada (SBAR) y un
debriefing guiado. El desempefio se muestreo con rubricas como célculo correcto, coherencia
de la recomendacion, seguridad del paciente y la aplicacion de pruebas validados para
corroborar el trabajo y aprendizaje. Los resultados mostraron mejoras entre la coordinacién

durante el caso y comunicacion clinica més ordenada al justificar cambios de dosis. Ademas,
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los estudiantes demostraron mas confianza en sus decisiones y una percepcion positiva del

ejercicio formativo de la simulacién conjunta.

Este antecedente demuestra que la simulacion guiada y con debriefing claro, fortalece
el razonamiento posoldgico y la comunicacion clinica. Al estandarizar tiempos, secuencias e
instrumentos, permite comparar grupos y medir el efecto educativo, ofreciendo un marco
practico para interpretar curvas concentracion tiempo, estimar parametros y justificar

decisiones de dosificacion con evidencia.

Ferrone et al. (2017)*, en su estudio titulado “Implementation of a virtual dispensing
simulator to support US pharmacy education” valoraron la incorporacion y adaptacion de un
simulador de dispensacion (MyDispense) en cursos de la carrera de Farmacia. Con la
finalidad de determinar si las decisiones farmacoterapéuticas y el razonamiento numérico en
un marco seguro, digital y estandarizado cumplian con el objetivo de utilidad y realismo sin

emplear la memorizacion.

Para esto la metodologia empleada por los investigadores corresponde a una
implementacion curricular con una muestra de estudiantes de pregrado, por medio de
encuestas de escalas tipo Likert, sobre la facilidad de usos, realismo percepcion de utilidad y
ensayo-error del aprendizaje, ademas reunieron datos cualitativos sobre la funcion docente y
la integracion del estudio. Los resultados reflejaron una alta aceptacion y percepcion mas
segura para retroalimentacion al equivocarse y corregir, impulsando a la toma de decisiones
con mas confianza, mientras que los docentes consideraron viable la implementacion de

casos con la creacion de guias y plantillas para evaluar.

Este estudio resalta la evidencia de los escenarios de simulacion, estructurados por
parte de los docentes como instrumentos de evaluacion activa y consistente, favorece la
practica deliberada, ademads, el uso de mediciones mixtas permitid6 plasmar un efecto
educativo definido para el estudio farmacocinético por medio de criterios explicitos,

seguridad y mejoras recurrentes.
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Zuna & Holt. (2017)38, presentaron en su estudio titulado “ADAM, a hands-on patient
simulator for teaching principles of drug disposition and compartmental pharmacokinetics”
el desarrollo y validacion de un simulador llamado ADAM orientado a la ensefanza de
modelos farmacocinéticos de uno y dos compartimentos. El objetivo de este estudio radica
en que los estudiantes puedan observar, manipular y medir una respuesta cinética con un
mejor entendimiento de parametros como CL, Vj,, k., sin la necesidad de un estudio

completamente teorico.

Dicho estudio los investigadores desarrollaron una metodologia de disefio y
validacion con la participacion de expertos para su validez, asi mismo, con estudiantes de
ciencias de la salud para su uso y concepto de la actividad, realizando ajuste de parametros y
la seleccion de modelos generados por el dispositivo, se recolectaron datos pre/post de la
actividad sobre su comprension, estimaciones y tiempos de resolucion. Los resultados
demostraron mejoras significativas en la interpretacion de curvas, identificacion de los
modelos apropiados y en la exactitud de los calculos adicionalmente a la aprehension

formativa.

El presente antecedente contribuye a potenciar la comprension de los procesos
compartimentales por medio de un simulador fisico, mejorando la calidad de los parametros
al definir los procedimientos con mayor solidez. De igual manera aporta la validacion de
etapas y evaluacion mixta para una mayor percepcion educativa, finalmente la visualizacion
farmacocinética con los resultados obtenidos entre los grupos resulta transferible en las

decisiones sobre la dosificacion.

Pelloux et al. (2017)*°, en su investigacion la cual esta titulada “Peripheral venous
catheter insertion simulation training: A randomized controlled trial comparing
performance after instructor-led teaching versus peer-assisted learning” tuvo como objetivo
la determinacion de la tutoria entre estudiantes, con una guia clara y criterios definidos,
lograria alcanzar los equivalentes en destreza, tiempo de realizacidn, seguridad, sin una
pérdida de la calidad formativa. Su enfoque en el aprendizaje mixto de la ensefianza

tradicional y la adquisicion de la técnica en un entorno de simulacion.
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Dicho antecedente presentd como metodologia una intervencion educativa de
habilidades en el laboratorio, con grupos asignados de dos maneras, instrucciones
convencionales dirigidas por el docente a cargo, frente a una evaluacion guiada y con
checklist para los estudiantes. El estudio incluyo los tiempos de procedimiento, resultado
favorable al primer intento y los errores cometidos por medio de rubricas observacionales,
ademas, de una encuesta de percepcion y satisfaccion. Los resultados mostraron ventajas en
la fluidez de la técnica y el uso del tiempo al grupo guiado contrarrestando al grupo dirigido
convencionalmente. Mostrando una percepcion positiva en cuanto a la retroalimentacion y

oportunidades de llevar a cabo las secuencias de manera repetitiva.

Este antecedente resulta critico en el aporte de ideas para el disefio de practicas con
criterios claros, tiempos predefinidos, el desarrollo entre pares sostiene el desempefio y
mejora en la organizacion de las sesiones de aprendizaje. Adicionalmente resalta que el
documentar el efecto educativo por medio de objetivos y la percepcion de los estudiantes

imparte una logistica a la operacion de técnicas como esta.

Ambroziak et al. (2018)*, en su estudio titulado “Virtual simulation to personalize
student learning in a required pharmacy course” desarrollaron un simulador de dispensacion
en un curso de farmacia, con el propdsito de comprobar en qué medida el desempefio por
medio de tareas afines y a su vez el compromiso y aceptacion de los estudiantes favorecia un

aprendizaje constante.

La metodologia implementada por los autores consistidé en la incorporacion de la
simulacion en un curso con 16 ejercicios obligatorios y 30 opcionales. Automaticamente la
plataforma registré 2457 intentos de los ejercicios opcionales y en promedio los estudiantes
completaron alrededor de un 28,9 por estudiante, cada estudiante completd 16,6 + 7,9 de los
ejercicios opcionales. Los resultados fueron favorables, la aprobacion completa de la
promocion de estudiantes en la seccion del examen relacionado a la simulacion. Los
estudiantes consideraron la herramienta de manera eficaz para el desarrollo de destrezas y
una adaptacion al curso positiva, el principal contratiempo identificado fue el tiempo docente
para la optimizacion de la actividad. Los autores concluyeron que la simulacion resulta eficaz

al integrarse con fluidez y de manera objetiva sin disminuir la calidad de la evaluacion.
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Dicho antecedente resalta la integracion organica de la simulacidon a los cursos
habilitando destrezas a los estudiantes en cuanto al progreso, errores e intentos con una
evaluacion objetiva basada en rubricas y resultados observacionales. Con el fin de aportar
actividades con metas y retroalimentacion inmediata a los criterios comunes facilitando la

capacidad de aprendizaje de los estudiantes a prueba.

Han et al. (2018)*', en su publicacion “Development of a user-friendly training
software for pharmacokinetic concepts and models” investigaron si la creaciéon de un
software para docencia en farmacocinética permitiria simular la curvas concentracion tiempo
tras dosis unicas y multiples, como herramienta para estudiantes y docentes al adaptar

escenarios con retroalimentacion y nuevas metas alcanzables para el aprendizaje.

Los autores en su metodologia desarrollaron un software como herramienta docente
para implementar un modelo monocompartimental concentracion tiempo. Los estudiantes

ajustaron dosis y parametros observando el cambio de pendiente, Cy, t;,, y AUC, lo que

permitid la discusion de regimenes y los efectos de las modificaciones, la herramienta
concedid a visualizaciones mas rapidas mejorando la comprension de las relaciones entre los
pardmetros farmacocinéticos. Los autores concluyen que el uso en docencia facilita la
comprension en los estudiantes y proponen la difusion como herramienta abierta para

diversas areas.

Este antecedente hace una contribucion mas abierta a la visualizacion didéctica de la
cinética monocompartimental, agilizando el aprendizaje al comprobar y estimar pardmetros,
observar las curvas de tiempo, mayor comprension de las ecuaciones y la integracion de

actividades para las decisiones de los estudiantes en relacion con las dosificaciones.

Cropp et al. (2018)*>, en su investigacion titulada “Interprofessional
Pharmacokinetics Simulation: Pharmacy and Nursing Students’ Perceptions” evaluaron si
la simulacion interprofesional enfocada en la farmacocinética de la dosificacion de farmacos
de margen estrecho lograria fortalecer el calculo de dosis, la comunicacion en los estudiantes

de farmacia y enfermeria en conjunto, cuyo objetivo principal consistia en observar el
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razonamiento numérico, la seguridad en los ajustes y las actitudes colaborativas en la

practica.

Dicho estudio empleo una metodologia pre-post en el laboratorio, se formaron
equipos mixtos con el propdsito de que cada equipo estimara pardmetros como
concentraciones pico valle, dosis y la discusiéon de criterios de sus recomendaciones
empleando simuladores de mediada. El desempefio de los estudiantes fue evaluado por medio

de rubricas, pruebas de conocimiento breves en las disciplinas.

Este estudio evidencia como la simulacion con roles definidos, criterios comunes y la
comunicacion activa, mejoran las competencias de los profesionales en sus habilidades tanto
en las variables numéricas, asi mismo, en las decisiones posologicas demostrando el mérito

de la evaluacion mixta como herramienta didéactica en el desarrollo de los profesionales.

Lindenmaier et al. (2018)*, en su estudio titulado “The effect of an e-learning module
on health sciences students venipuncture skill development”, compararon la ensefianza
tradicional con un moédulo de e-learning para flebotomia, con el objetivo de comprobar si la
preparacion digital breve lograba homogenizar la técnica y de esta manera mejorar el
rendimiento en los estudiantes de ciencias de la salud, cuestionando si la practica en un

entorno guiado mejora las habilidades previo a escenarios en el laboratorio.

Los autores disefiaron una metodologia comparativa entre los estudiantes de pregrado
asignados de la siguiente manera; e-learning que comprenden la visualizacion de videos
breves, checklist y autoevaluaciones, frente a un modelo mas convencional previo al ejercicio
practico. La poblacion del estudio se conformé por grupos moderados de una institucion
europea; se midio el desempeio practico mediante rubricas que median la secuencia de los
pasos, tiempos y errores, asi como, su conocimiento tedrico. Los resultados mostraron que el
grupo de e-learning alcanz6 mejores rendimientos en las pruebas tedricas y una mejor
adherencia de las técnicas, presentando menos errores en los pasos criticos durante la practica

supervisada.

Este autor hace una contribuciéon fundamental al sugerir la incorporacion de un

modelo previo y homogéneo para garantizar igualdad de competencias en la simulacion,
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reduciendo la variabilidad inicial, la implementacion de rabricas y una mejora en la eficiencia

del tiempo empleado en el laboratorio.

Offiah et al. (2019)*, en su publicacion titulada “Evaluation of medical student
retention of clinical skills following simulation training” exploran la durabilidad del efecto
de las practicas con simuladores cuando estas se dejan de ejercer durante un tiempo. Su
objetivo fue medir la retencion de habilidades clinicas que se adquieren por medio de task-
trainers y la estimacion de la perdida de las capacidades si carecen de sesiones de refuerzo,

verificando paralelamente si sutiles recordatorios practicos amortiguaban esa deficiencia.

Los autores emplearon una metodologia de seguimiento longitudinal con
evaluaciones no anunciadas en distintos intervalos a los estudiantes de ciencias de la salud
que fueron expuestos previamente evaluados con simuladores. La metodologia utilizd
ribricas de desempefio y pruebas breves de conocimiento. Los resultados mostraron un
descenso significativo en la calidad de la actividad a medida que aumentaba el intervalo sin

practica, al introducir sesiones de repaso los niveles fueron mas aceptables.

Este estudio aparto la importancia de planificar evaluaciones breves y exposiciones
espaciadas a la simulacion a lo largo del periodo académico para mantener un desempefio
constante. El aprendizaje técnico mejora con la practica inicial, pero esta debe consolidarse

en un mantenimiento peridédico de las destrezas y técnicas practicas.

Thompson et al. (2020)*, en su investigacion llamada “Interactive Clinical Avatar
Use in Pharmacist Preregistration Training: Design and Review” describieron el disefio y la
revision de tres modelos clinicos interactivos para la formacion de farmacéuticos con el
proposito de ofrecer un entorno mas estandarizado, seguro u 1til en la toma de decisiones, en
dicha practica se abordaron casos de anticoncepcion hormonal de emergencia, calculo
funcién renal y enfermedades infantiles, con el objetivo de una experiencia cercana pero
controlada a la practica profesional dando oportunidad a un razonamiento clinico y

matematico controlado y sin riesgo en los pacientes.

La metodologia empleada por los autores presentd un proceso de multietapas donde

se desarrollaron casos, revisados por farmacéuticos ya colegiados validando su contenido. Se
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emplearon estadisticas descriptivas y andlisis de contenido con un cuestionario de alta
fiabilidad. Los resultados mostraron que los modelos fueron valorados como usables, con un
disefio apropiado para la etapa formativa y favorecedores en el desarrollo de conocimientos

y habilidades.

Este antecedente aporta una guia para el disefio, validacion y evaluacién de
experiencias educativas, mostrando como el desarrollo de objetivos precisos, la revision de
expertos y los instrumentos potencian el aprendizaje, especialmente en el caso centrado de
ajuste renal, donde estos pardmetros farmacocinéticos aportan el valor formativo de las
actividades para el fortalecimiento del razonamiento cuantitativo, tedrico y las decisiones

tomadas.

1.5.2. Antecedentes Internacionales

Romero et al. (2020)%, en sus estudio titulado “Teaching of Biopharmaceutics in a
Drug Design Course” el cual se llevod a cabo en California, Estados Unidos, desarrollaron
una experiencia docente con el proposito de integrar biofarmacia y farmacocinética en un
curso de disefio de farmacos mediante un software profesional llamado “GastroPlus y
ADMET Predictor”, el objetico fue un acercamiento a los estudiantes a herramientas de la
industria con el fin de fortalecer el razonamiento cuantitativo sobre los parametros
farmacocinéticos, ajustes de dosificacion el enlazamiento molecular y perfiles concentracion

tiempo en un ambiente formativo.

Dicho estudio presento una metodologia que combind pequefias lecciones y
demostraciones guiadas del software y trabajo practico para que los estudiantes estudiaran
un farmaco, incorporando tanto las supuestas estructuras y los parametros ADME, esta
experiencia fue aplicada a pregrado avanzado y postgrado temprano durante un periodo
prolongado en las iteraciones curriculares, Los resultados de estos mostraron la viabilidad
del enfoque y su utilidad formativa, el uso activo de la simulaciéon PBPK la cual permite la
visualizacion de concentracion tiempo, exploracion de escenarios y las decisiones de diseio

considerando las variables PK de manera inmediate fortaleciendo el curso.
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Este estudio da como respaldo la incorporacion de una fase de visualizacion
anticipada al comportamiento farmacocinético con herramientas de simulacién mejora la
comprension conceptual y la toma de decisiones en las dosificaciones, estos modelos y datos
favorecen un aprendizaje mas significativo al ser mas analitico, aportando un sustento solido
para integrar actividades que vinculen y fortalezcan el razonamiento cuantitativo y permitan

evidenciar el efecto educativo.

Souza Junior et al. (2020)*’, en Brasil, presentaron su estudio llamado “VIDA-Nursing
v1.0: immersive virtual reality in vacuum blood collection among adults” el cual pretendia
desarrollar y validar una simulacion de realidad inmersiva para la venopuncion con sistema
de vacio en adultos. El objetivo de los autores consistia en construir un recurso didactico
estandarizado que guiara la secuencia de los procedimientos, ofreciendo una experiencia

segura y con retroalimentacion para los estudiantes de ciencias de la salud.

La investigacion presentd una metodologia guiado a la validez del contenido y
apariencia de la simulacion, en esta se estructuraron 14 etapas para el procedimientos y se
sometieron a revision de expertos y estudiantes para evaluar la claridad realismo,
interactividad y utilidad educativa, los resultados obtenidos reportaron un alta aceptacion y
viabilidad del recurso como apoyo al entrenamiento, resaltando el potencial de combinarse
con estrategias docentes y de esta manera disminuir errores en los pasos criticos con la ayuda

de una guia estructurada.

Dicho antecedente evidencia como la aplicacion de la simulacion estandarizada logra
uniformar las técnicas a actividades aplicadas, en los cursos enfatizados en la farmacocinética
se mejora la claridad de los datos, proporcionando una mejor interpretacion de las curvas

concentracion tiempo y de los parametros de interés.

Gao et al. (2023)*, en su estudio titulado “Effects of virtual reality simulation on
medical students' learning and motivation in human parasitology instruction: a quasi-
experimental study” realizado en China, analizaron si una simulacion en realidad virtual
mejoraria el aprendizaje y sobre todo la motivacion de los estudiantes en estudiantes en un

curso de parasitologia humana, el objetico de estos pretendia en primer lugar estimar el efecto
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de la simulacion sobre el desempefio en cuanto a los contenidos del curso, a su vez, valorar

la percepcion de los cambios de acuerdo al valor de la tarea por realizar.

Los investigadores empelaron una metodologia de disefio cuasiexperimental en
comparacion entre estudiantes de medicina, incorporando la actividad de RV en sesiones
regulares. Los resultados de esos evaluaron instrumentos cognitivos y motivacionales,
registrando mejoras significativas en el rendimiento académico y aumento en el valor de las
tareas tras la intervencion, finalmente el uso de la RV mostrd ser viable con una buena
aceptacion por partes de los estudiantes mostrando un estudio mas activo de los contenidos

exigentes.

La investigacion descrita respalda una fase de la simulacion logra incrementar la
motivacion y orientar a los estudiantes lo que relaciona a mejores resultados de aprendizaje,
esto se respalda ademas la incorporacion de estrategias activas y estandarizadas que facilitan
medir el efecto educativo con mayor claridad favoreciendo la adaptacion de metodologias

innovadoras en entornos formativos de ciencias de la salud.

Nguyen et al. (2023)*, en su estudio realizado en Vietnam titulado “Perception of
learners on the effectiveness and suitability of MyDispense: a virtual pharmacy simulation
and its integration in the clinical pharmacy module in Vietnam” analizaron el uso de un
simulador de dispensacion de “MyDispense”, y su aporte dentro del mddulo de la farmacia
clinica, el objetivo de los investigadores consistid en el conocimiento de quienes aprenden,
si la herramienta mejora destrezas vinculadas a la dispensacion y el valor de integrarlo como

parte estable del curso.

La investigacion presentd un enfoque mixto con entrevistas y cuestionarios a
estudiantes de Ultimo afio y profesionales invitados, de los cuales 92 de 99 participantes
dieron su respuesta con resultados que destacaban que alrededor de 70.6 % percibié una
mejora en el consejo farmacéutico y 85.9 % en la recoleccion de informacion del paciente;
ademads, 84.8 % consideré adecuada la integracion de “MyDispense” en el modulo.
Concluyendo que la herramienta proporciond efectividad en la afinacion de las habilidades

y para su incorporacion curricular.
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El anterior estudio resalta el uso de la simulacion en la preparacion de los futuros
profesionales antes de las practicas aplicadas, reduciendo errores frecuentes favoreciendo el

razonamiento cuantitativo y la optimizacion de los procesos operativos.

Morningstar et al. (2023)°, en Estados Unidos en su estudio titulado “Teaching of
drug disposition using physiologically based pharmacokinetic modeling software:
GastroPlus as an educational tool” analizaron una experiencia docente al ensefiar la
disposicion de farmacos mediante un modelo PBPK con GastroPlus, para un curso de
posgrado temprano, el objetivo de esta tuvo como finalidad, primeramente el acercamiento
de los estudiantes a preguntas clinicas concretas con la herramienta de simulacion utilizada
en la industria para reforzar los fundamentos de dareas como la farmacocinética,

indispensables para un modelo con criterio.

La metodologia de los investigadores consistio en un disefio pre-post dentro del curso,
el cual evalud los objetivos de aprendizaje explicitos y tareas practicas para la respuesta de
preguntas con los simuladores PBPK. La poblacion estuvo conformada por estudiantes de
farmacia quienes fueron valorados por su desempefio mediante evidencia de uso competente
del software y una evaluacion de comprension conceptual. Los resultados demostraron un
majefio eficiente de la herramienta para la resolucion de casos y mejoras en la comprension

de principios cientificos.

Este antecedente incorpora los modelos PKPB como marco didactico tanto para la
teoria como para los problemas clinicos, de manera que fortalece el razonamiento
cuantitativo y la toma de decisiones, ademds, muestra como el uso guiado de simuladores
facilita evidencias observables del aprendizaje antes y después de las simulaciones,
permitiendo mayor claridad en la adquisicion de competencias, de este modo, ofrece una base
para la incorporacion de metodologias novedosas en cuanto a la ensefianza activa en futuros

profesionales de la salud.
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Carris et al. (2023)°!, en su estudio titulado “Vancomycin Flight Simulator: A Team-
Based Learning Exercise” realizado en Estados Unidos, evaluaron una actividad de
aprendizaje basado en equipos enfocada en la dosificacion de vancomicina en un curso de
habilidades farmacéuticas. El objetivo del estudio consistia en estimas si un TBL disefiado
como simulador prototipo con preparacion previa, pruebas IRAT/TRAT y guias, estimulaba
el aprendizaje aplicado en farmacocinética clinica cuando se media el rendimiento a través

de examenes en dicho curso.

Los autores utilizaron como metodologia un estudio retrospectivo descriptivo el cual
compard el desempefio por temas entre en afio previo y el afio de implementacion de TBL en
una poblacion de 101 estudiantes contra 84 estudiantes, se incluyeron cuestionarios de
preparacion IRAT y TRAT, resolucion en equipos y debrienfing con debate en las decisiones.
Los resultados mostraron que en el afo de la implementacion del TBL la media del IRAT
fue 5.5/10 y el TRAT obtuvo 10/10; lo que los autores interpretan como apoyo moderado al

aprendizaje especifico promovido por la actividad.

Esta investigacion resalta la estructuracion de etapas para afinar el razonamiento
farmacocinético aplicado. Ademas, el andlisis de resultados por tema y el uso de indicadores
mixtos evidencias mejoras en los promedios, ademas sugiera que los instrumentos favorecen

los criterios farmacocinéticos.

Kodikara et al. (2024)'4, en Sri Lanka, en su estudio titulado “Procedural simulation
in venipuncture for medical undergraduates and its transfer to the bedside: a cluster
randomized study” propusieron si el entrenamiento en venopuncién con simulador antes del
aprendizaje mejora el desempefio técnico en los pacientes reales. El objetivo consistio en la
medicion de la transferencia de lo aprendido en un brazo de entrenamiento, por medio de una
secuencia guiada y retroalimentacién a la practica clinica para asi explorar los posibles

efectos en la comunicacion con los pacientes.

La metodologia utilizada por los autores consistid en un ensayo aleatorizado por
conglomerados ciego. En este participaron estudiantes de segundo afio de medicinas los
cuales fueron divididos en dos segmentos; intervencion y control. Los resultados valoraron

pasos técnicos y la comunicacion con el CAT (Communication Assessment Tool) reportados
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por los pacientes; el grupo de simulacion efectué mas pasos correctos y obtuvo mejores

puntuaciones.

Dicho estudio destaca la incorporacion de un bloque previo y breve de entrenamiento
con simulador para efectuar una mejor técnica de muestreo antes de actividades aplicadas, al
mantener una secuencia clara y los tiempos definidos se mejora la claridad de los datos y

facilita la interpretacion de los pardmetros.

Kuang et al. (2024)*2, en su estudio llamado “CPhaMAS: An online platform for
pharmacokinetic data analysis based on optimized parameter fitting algorithm” realizado en
China, presentaron CPhaMAS, una plataforma para el analisis farmacocinético orientado en
la docencia e investigacion, su objetivo es ofrecer un entorno accesible al ajuste de modelos,
esta propuesta busco disminuir las barreras en las técnicas para que los estudiantes y el
personal académico puedan visualizar y cuantificar las concentraciones tiempo estimando los

pardmetros con mayor fluidez.

Los autores en su metodologia implementaron moddulos de andlisis no
compartimentales, modelos compartimentales y ajuste optimizados sensibles a valores
iniciales, ademas, documentaron los tiempos de respuestas, estabilidad y exactitud de los
ajustes representativos, la plataforma genero6 curvas y los resumenes de parametros con un
buen desempeiio técnico proyectando los modelos como una practica 1til en el desempeino

de los ejercicios.

El estudio respalda la integracion de los andlisis estandarizados, facilitando la
herramienta en pre-post de conocimientos, con el apoyo de rubricas de interpretacion y los
argumentos de las decisiones de las dosificaciones a partir de la estimacion de parametros
como ke, ty/2, Co y AUC y contrastar informes entre equipos con formatos de salida

uniformes.

Ahmed et al. (2024), en su estudio realizado en colaboracion internacional, titulado
“Population Pharmacokinetics and Model-Based Dose Optimization of Vancomycin in
Sudanese Adult Patients with Renal Impairment” estimaron los pardmetros poblacionales de

vancomicina en adultos que padecen de insuficiencia renal, por lo que propusieron dosis
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iniciales ajustadas a la funcion renal, el objetivo del estudio pretende caracterizar la
farmacocinética de la poblacion poco descrita y ademds interpretar al modelo las
recomendaciones posologicas que aumentan las posibilidades de alcanzar objetivos de

exposicion.

La metodologia del estudio fue observacional, retrospectivo, de un solo centro en
Jartum, Aliaa Specialist Hospital, analizaron 194 concentraciones de vancomicina a 99
adultos, desarrollando un modelo poblacional con MonolixSuite. Los datos ajustaron a un
modelo monocompartimental con eliminacion lineal donde las estimaciones resultaron CL
2.02 L/hy volumen de 65 L. La depuracion de creatinina (CL,.) surfe como covariable para
la CL, demostrando que a menor CL,., menor aclaramiento. Mediante simulaciones de Monte
Carlo, los autores propusieron dosis diarias estratificadas por CL., (aprox. 200-1650
mg/dia); con lo anterior cerca del 45% de los pacientes alcanzaria el AUC objetivo, lo que
respalda el valor de iniciar con dosis informadas por el modelo para posterior monitorizar y

ajustar.

Dicho antecedente proporciona un énfasis directo a la farmacocinética, donde los modelos
monocompartimentales para la vancomicina son idoneos al contexto de la investigacion,
ademas de los parametros bdsicos se vuelven decisiones concretas para alcanzar las
concentraciones requeridas, el impacto de la visualizacién de la funcion renal sobre la
pendiente de eliminacion en los estudiantes mejora los escenarios para considerar como

cambian las dosis iniciales cuando los parametros de los pacientes se desajustan.

Du et al. (2024)° presentaron el articulo “An augmented reality mobile application
designed for pharmacology teaching”, realizado en China, en el que describieron el
desarrollo de una aplicacion moévil de realidad aumentada denominada AR Drug para la
ensenanza de farmacologia. El propdsito del trabajo fue ofrecer una alternativa didactica mas
visual e interactiva, capaz de facilitar la comprension de contenidos que suelen percibirse

como abstractos o dificiles dentro de la formacion biomédica.

Los investigadores realizaron una metodologia enfocada en el disefio e

implementacion de la aplicacion como recurso didactico para la educacion. Los autores
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explicaron que el sistema fue concebido como apoyo para la instruccion de la farmacologia
mediante representaciones aumentadas del contenido, y de acuerdo con la informacion
disponible, los hallazgos indicaron una mejor comprension del mecanismo de accion cuando
los estudiantes utilizaron el recurso educativo, de esta manera, el trabajo destaco el valor de
la realidad aumentada como herramienta complementaria para reforzar el aprendizaje en

estudiantes de ciencias de la salud.

Este antecedente demuestra una relevancia debido a que muestra como el uso de las
tecnologias de visualizacion favorecen la comprension de contenidos complejos en el area
de la farmacologia, ademas, respalda la incorporacion de recursos didacticos innovadores
que logran mas claridad en la relacion entre conceptos tedricos y sus aplicaciones, aspecto
especialmente valioso en investigaciones educativas que buscan fortalecer el aprendizaje de

procesos farmacocinéticos.

En Marruecos Mahou et al. (2024)> en su estudio titulado “The effects of screen-
based simulation on nursing students' acquisition of medication administration and dosage
calculation skills: a randomized controlled trial” evaluaron el efecto de una simulaciéon en
pantalla sobre la adquisicion de destrezas relacionadas con la administracion de
medicamentos y el célculo de dosis en estudiantes de enfermeria. El objetivo del estudio fue
determinar si esta herramienta podia fortalecer conocimientos y habilidades en un tema
sensible dentro de la formacion clinica, y al mismo tiempo explorar su influencia sobre la

satisfaccion, la confianza en el aprendizaje y la ansiedad de los estudiantes.

La investigacion se desarrolld mediante un ensayo controlado aleatorizado,
multicéntrico, ciego simple y estratificado. Inicialmente se incluyeron 480 estudiantes, de los
cuales 351 cumplieron los criterios y fueron distribuidos en dos grupos. El grupo de
intervencion trabajo con la plataforma SIMDOSE, utilizando cuatro casos clinicos centrados
en perfusion, administracion de medicamentos y calculo de dosis, mientras que el grupo
control recibi6 el mismo contenido con el método tradicional realizado en papel. Los
resultados mostraron que la simulacion en pantalla puede utilizarse como un método
complementario de ensefianza, con ventajas importantes en la satisfaccion y la confianza del

estudiantado al enfrentarse a este tipo de tareas.
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El presente antecedente resulta valioso debido a que demuestra que una simulacion
estructurada puede fortalecer habilidades de calculo y toma de decisiones en procedimientos
relacionados con la administracion de medicamentos. Ademads, pone en evidencia que el uso
de herramientas estandarizadas no solo favorece el aprendizaje técnico, sino que también
mejora la seguridad y la confianza con la que el estudiantado se aproxima a contenidos que
exigen precision, de esta manera, aporta una base util para sustentar estrategias educativas
que busquen hacer mas comprensibles y aplicables los procesos farmacologicos dentro de la

formacion de estudiantes en ciencias de la salud.

Weber et al. (2024)¢ realizaron en Australia y Suiza, su estudio llamado “Pharmacy
students’ perceptions of computer-based simulation in light of the rise of online learning”
realizaron su estudio sobre la percepcion estudiantil del uso de simulaciéon computarizada en
farmacia, analizaron cémo el recurso Pharmacy Simulator era valorado por estudiantes de
maestria en un contexto marcado por el auge del aprendizaje virtual. El objetivo consistié en
explorar si esta herramienta realmente contribuia al desarrollo de habilidades profesionales
y de comunicacion, asi como valorar su utilidad dentro de la formaciéon farmacéutica en un

momento de creciente digitalizacion de la ensenanza.

La metodologia combinoé un enfoque cualitativo y descriptivo. En 2019 se realizaron
entrevistas con estudiantes de maestria de la University of Western Australia tras trabajar dos
escenarios del simulador, y en 2021 se aplico una encuesta derivada de esas entrevistas con
nuevos escenarios clinicos. En total, se analizaron datos de 51 participantes. Los resultados
mostraron que el simulador fue percibido como una herramienta util, atractiva y facil de usar,
ademas de favorecer la relacién entre teoria y practica. En la cohorte mas reciente, los
estudiantes también manifestaron confianza en las habilidades de consejo farmacéutico
desarrolladas mediante esta estrategia. Los autores concluyeron que la simulacion
computarizada constituye un recurso bien aceptado y valioso para la ensefianza farmacéutica,

incluso mas alla de las exigencias del aprendizaje virtual.

La relevancia de dicho antecedente proviene de la evidencia que las herramientas de
simulaciéon pueden fortalecer el aprendizaje profesional en farmacia y favorecer una

integracion mas clara entre conocimientos tedricos y aplicacion practica. Ademas, aporta
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sustento al uso de estrategias educativas innovadoras que mejoran la percepcion de los
estudiantes sobre su propio aprendizaje y respaldan la incorporacion de recursos simulados

dentro de procesos formativos en facultades de salud.

Gharib et al. (2024)"? en su estudio titulado “Exploring global perspectives on the use
of computer-based simulation in pharmacy education: a survey of students and educators”
realizado en Australia, analizaron el uso de la simulacion computarizada en la educacion
farmacéutica desde una perspectiva global, con el proposito de conocer como la perciben
tanto estudiantes como docentes. El objetivo del estudio fue explorar el valor de este tipo de
recursos en la formacion profesional, asi como identificar las principales ventajas y barreras

asociadas a su incorporacion en los programas de farmacia.

La investigacion se desarrolld mediante una encuesta transversal en linea dirigida a
estudiantes y educadores de farmacia de distintos contextos. El instrumento incluyd 20
preguntas y fue difundido a través de organizaciones académicas, redes sociales y contactos
profesionales, con el fin de recoger percepciones sobre accesibilidad, utilidad, integracion
curricular y limitaciones de la simulacién computarizada. Los resultados mostraron que este
tipo de simulacion fue valorado como una estrategia ttil, flexible y segura para fortalecer el
aprendizaje, aunque también se sefialaron retos relacionados con su integracion curricular, la
disponibilidad de recursos y la capacitacion del profesorado. Los autores concluyeron que la
simulaciéon computarizada representa una alternativa prometedora para ampliar
oportunidades de aprendizaje en farmacia, especialmente cuando las practicas clinicas

presenciales son limitadas.

El anterior estudio muestra la relevancia que las estrategias de simulacion pueden
ampliar y fortalecer los procesos formativos en farmacia cuando se integran de manera
planificada. Ademads, aporta sustento a la incorporaciéon de recursos innovadores que
favorecen un aprendizaje mas activo, seguro y estructurado, algo especialmente valioso en
investigaciones educativas que buscan mejorar la comprension y aplicacion de contenidos

farmacocinéticos.

Foucault-Fruchard et al. (2024)>7 en Francia desarrollaron la investigacion titulada

“The impact of using simulation-based learning to further develop communication skills of
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pharmacy students and pharmacists: a systematic review” evaluaron el impacto de la
educacion basada en simulacion sobre el desarrollo de habilidades de comunicacion en
estudiantes y profesionales de farmacia. El propdsito del estudio fue identificar qué tipos de
simulacion se han utilizado, qué resultados se han documentado y en qué medida estas
experiencias contribuyen a fortalecer la percepcion, la confianza y el desempefio

comunicativo dentro de la practica farmacéutica.

Para ello realizaron una revision sistematica con busquedas en MEDLINE, LISSA,
EMBASE y PsycINFO, incluyendo estudios centrados en estudiantes de farmacia o
farmacéuticos graduados que emplearan simulacion en el campo de la farmacia clinica y
describieran de forma completa sus resultados. En total se revisaron 20 estudios, con una
muestra acumulada de 3337 participantes. Los autores encontraron que los disefios
cuasiexperimentales fueron los més frecuentes y que la simulacion se utilizo, sobre todo, para
mejorar la interaccién con pacientes, familias y otros profesionales de la salud. La revision
concluyd que este tipo de formacidon mejora de manera significativa la percepcion de la
importancia de la comunicacion, la confianza y las destrezas comunicativas, aunque también

sefialo la necesidad de instrumentos de evaluacion mas estandarizados.

Este antecedente aporta un elemento distinto relevante al poner en evidencia que el
valor de la simulacion no se limita al dominio técnico, sino que también alcanza dimensiones
que condicionan la calidad del aprendizaje, como la comunicaciéon y la argumentacion
profesional. Esto resulta importante para la presente investigacion ya que permite entender
que una experiencia formativa puede generar efectos mas amplios que la simple ejecucion de
un procedimiento, al influir también en la forma en que los estudiantes interpretan, explican
y sustentan sus decisiones. De esta manera, el estudio amplia la comprension del impacto
educativo de la simulacion y ofrece un respaldo para valorar sus resultados desde una

perspectiva mas integral.

Salahuddin (2025)®, en Estados Unidos realizaron el estudio titulado “Bridging
theory and practice: Enhancing pharmacology education through simulation-based learning
and statistical analysis training”, evaluo el impacto de una propuesta docente que combind

simulaciéon y formacion en andlisis estadistico dentro de un curso de farmacologia
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experimental. El propdsito fue valorar si esta integracion fortalecia el aprendizaje, el
compromiso del estudiantado y el desarrollo de competencias relacionadas con la

interpretacion de datos y la comprension farmacoldgica.

La investigacion se desarrolld con un enfoque mixto a lo largo de dos semestres de
2024, en el curso Simulation-Based Experimental Pharmacology, con participacion de 20
estudiantes del programa de Doctor of Pharmacy: 5 en primavera y 15 en otofio. Para la
recoleccion de informacion se emplearon encuestas antes y después, reflexiones escritas de
los estudiantes y presentaciones finales, con el fin de valorar interés, confianza, comprension
farmacoldgica y capacidad de analisis. Los resultados mostraron una mejora marcada en el
conocimiento farmacoldgico, mayor confianza en el uso de herramientas de simulacion y
mas seguridad para interpretar datos y formular hipdtesis; ademas, las reflexiones cualitativas

reforzaron la idea de una mejor conexidn entre teoria y practica.

Este antecedente resulta valioso debido a que demuestra que la simulacion, cuando se
acompaia de actividades orientadas al analisis e interpretacion de datos, puede favorecer un
aprendizaje mas solido y reflexivo en farmacologia. Ademas, pone en evidencia la utilidad
de combinar instrumentos cuantitativos y cualitativos para valorar cambios en comprension,
confianza y aplicacion de los contenidos, algo especialmente pertinente en investigaciones

educativas que buscan demostrar el efecto formativo de estrategias innovadoras.

Tokumine et al. (2025)°, en su estudio titulado “QOutcome-based simulation training
for ultrasound-guided central venous catheter placement: clinical impact on preventing
mechanical complications”, realizado en Japdon, analizaron el efecto de un entrenamiento en
simulacion orientado por resultados sobre la colocacion de catéter venoso central guiada por
ultrasonido. El objetivo fue determinar si una formacidon estructurada, apoyada en
simuladores y en criterios de certificacion técnica, podia contribuir a disminuir

complicaciones mecénicas en la préctica clinica real.

La investigacion se desarrolld6 como un estudio observacional en el Hospital
Universitario Kyorin, en Tokio. A partir de un sistema institucional de registro y seguimiento
de procedimientos, en 2016 se establecio una evaluacion formal de habilidades y, desde 2017,

se introdujo un programa de entrenamiento en simulacion con evaluaciéon basada en
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resultados. La formacion incluia practica en laboratorio con simulador, equipo de ultrasonido
y material de cateterizacion, ademads de una prueba técnica sustentada en guias de la Japanese
Society for Medical Simulation. Los hallazgos mostraron que, tras incorporar esta estrategia,
la tasa de complicaciones mecénicas descendio de 2.2 % en 2015 a 1.2 % en 2023, mientras
que la proporcion de multiples intentos también se redujo. Los autores concluyeron que la
simulacion orientada por resultados puede aportar beneficios concretos en la seguridad

procedimental.

Este antecedente aporta que la simulacion no solo funciona como recurso de préctica,
sino también como una estrategia para demostrar resultados formativos concretos cuando se
vincula con criterios de evaluacion bien definidos. Se refuerza la importancia de estructurar
la experiencia de aprendizaje de manera que permita observar cambios reales en el
desempefio mas alla de la percepcion subjetiva. Asi, su principal valor para esta tesis radica
en respaldar que una intervencion simulada, bien organizada y evaluada, puede generar
evidencia clara sobre su efecto educativo y sobre la utilidad de incorporar metodologias

activas en la ensefianza de contenidos complejos.

1.5.3. Antecedentes Nacionales

A nivel nacional no se registran investigaciones disponibles a este enfoque. La
literatura consultada se centra en Trabajos Finales de Graduacion realizados en la

Universidad Internacional de las Américas en la Gltima década.

Chavarria (2020)%°, en su trabajo titulado “Implementacion de un modelo
farmacocinético de administracion extravasal en dosis multiples como metodologia de
aprendizaje en el curso de Farmacocinética de la Universidad Internacional de las Américas
en el primer cuatrimestre de 2020” tuvo como objetivo desarrollar un modelo experimental
que representara la administracion extravasal de firmacos en dosis multiples, con fines

didacticos en el curso de Farmacocinética de la UIA.

El estudio se basé en el disefio de un sistema monocompartimental utilizando
soluciones trazadoras de azul de bromotimol, en el cual se implementé metodologias de
simulacion que permitieron calcular pardmetros farmacocinéticos a partir de

administraciones intravenosas y extravasales, tanto en dosis tnicas como multiples. La
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poblacion de referencia consistid en estudiantes de Farmacia, quienes participaron en
encuestas de validacion de la estrategia de ensefianza. Los resultados evidenciaron que el
modelo facilitdé la comprension de la cinética de absorcion, distribucion y eliminacion,

mostrando repetibilidad y robustez en las mediciones obtenidas.

Este estudio constituye un primer paso a nivel nacional a la incorporacion de modelos
experimentales en la ensefianza de la farmacocinética. Su aporte a la investigacion actual
radica en haber demostrado la viabilidad de integrar simuladores experimentales como
recurso pedagogico, dando espacio a la creacion de modelos mas anatomicos y realistas que

potencien la visualizacion del proceso de administracion de farmacos.

Rodriguez (2022)%!, en su investigacion “Disefio de un fantoma de brazo que pueda
emplearse para simular la administracion intravenosa de firmacos que muestran un ajuste
farmacocinético al modelo abierto de un compartimento, para ser empleado de forma
experimental en el curso de Farmacocinética de la Universidad Internacional de las
Américas” tuvo como propdsito innovar en la enseianza de la farmacocinética mediante la

construccion de un brazo anatomico impreso en 3D para practicas en laboratorio.

La metodologia utilizada por la autora fue el disefio de un fantoma acoplado a un
sistema monocompartimental, donde se evaluaron administraciones de azul de bromotimol y
dexametasona fosfato. Se realiz6 curvas de calibracion espectrofotométricas y pruebas de
optimizacion del modelo, verificando la reproducibilidad de los datos y la utilidad de la
herramienta en la ensefianza. La poblacion beneficiaria directa fueron los estudiantes del
curso de Farmacocinética de la UIA, quienes participaron en la valoracion del dispositivo y
del manual de précticas disefiado. Los hallazgos sefialaron que el fantoma permitié una mejor
visualizacion de la via intravenosa, integrando los aspectos teoricos con la practica

experimental.

Este antecedente introduce la importancia de un modelo con un componente
anatomico en la simulacion facilitando la comprension de los parametros farmacocinéticos,
sin embargo, el alto costo y la poca flexibilidad del modelo disefiado representaban
limitaciones en la administracion parenteral de los fArmacos, visualizando de manera limitada

los procesos.
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Oviedo (2023)%, realizé un estudio titulado “Disefio y elaboracion de un modelo
anatomico mediante el uso de impresion en tres dimensiones que permita simular la
administraciéon extravasal de farmacos que se ajusten a un modelo abierto de un
compartimento para ser empleado de forma experimental en los cursos de la Universidad
Internacional de las Américas” el cual tuvo como objetivo desarrollar un dispositivo

tridimensional con fines experimentales y pedagogicos para los estudiantes del curso.

La investigacion se realizdo a través de la modelacion digital en Sharp3D y la
impresion en 3D de un fantoma de gluteos acoplado a un sistema farmacocinético
monocompartimental. Se utilizaron soluciones de azul de bromotimol como trazador y se
validaron pardmetros cinéticos mediante espectrofotometria UV-Visible. Posteriormente, el
modelo fue evaluado por estudiantes del curso de laboratorio de Farmacocinética en 2023,
quienes reportaron en un 94 % que la herramienta mejoraba la visualizacion de los procesos
farmacocinéticos en la via extravasal, resaltando la utilidad como recurso de aprendizaje

practico.

Este antecedente representa un avance metodoldgico al integrar impresion 3D y
simulacion farmacocinética en un dispositivo anatomico y alta reproducibilidad. Su aporte a
la investigacion vincula la consolidacion de recursos innovadores que enriquecen el
aprendizaje activo, ademds de evidenciar la aplicabilidad de tecnologias de fabricacion
digital en el desarrollo de equipos de simulacién para la ensefianza de la farmacocinética en
el pais, no obstante, el costo del equipo refleja una limitante al querer integrarlo de manera

activa en los cursos.

67



CAPITULO II- MARCO TEORICO



A continuacidn, en el presente capitulo se desarrollan los fundamentos conceptuales
y cientificos de esta investigacion, con el fin de proporcionar una mayor comprension de los
conceptos relevantes relacionados al tema de estudio. En primer lugar, se abordaran los
conceptos farmacocinéticos basicos, su relacion con los procesos ADME, posteriormente se
analizan los modelos y cinéticas farmacocinéticas, asi como las vias de administracion y los
parametros asociados a la administracion intravenosa réapida, incluyendo aspectos
relacionados a la anatomia del brazo y la importancia en el aprendizaje activo y visual de la

farmacocinética.

Farmacocinética

La farmacocinética pertenece a la rama de la farmacologia cuantitativa dentro de las
ciencias farmacéuticas, esta consiste en describir de manera precisa como un organismo
absorbe, distribuye, metaboliza y elimina los firmacos, estableciendo asi relaciones entre las
concentraciones plasmaticas y el tiempo. Esta disciplina se percibe como la ciencia que
estudia el movimiento de los medicamentos a través del cuerpo y como estos estan presentes
en los fluidos biologicos, a partir de las caracteristicas fisicoquimicas del principio activo, la
formulacion y la via de administracion, més alla de su aspecto teorico permite la comprension
de la farmacocinética en la interpretacion de procesos que determinan la eficacia y seguridad

terapéutica®’.

De acuerdo con Shargel & Yu®, el principal proposito radica en establecer modelos
capaces de predecir las concentraciones del firmaco en un sitio determinado del organismo
a lo largo de un periodo de tiempo, esto permite un ajuste de la dosis, intervalos de
administracion y la evaluacion de la seguridad terapéutica mas optima. Los principios de la
farmacocinética derivan de los estudios sistémicos de las fases conocidas como LADME
(Liberacion, Administracion, Distribucion, Metabolismo, Eliminacion) cada una de ellas
representa una etapa secuencial capaz de definir el destino del farmaco dentro del organismo
y determinar la concentracion plasmatica efectiva. El equilibrio dinamico entre procesos
resulta esencial para el desarrollo de estos modelos compartimentales los cuales simplifican
el comportamiento del cuerpo humano en unidades tedricas asumiendo una distribucion

homogénea del farmaco®’.
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Los pardmetros farmacocinéticos mas relevantes corresponden a la constante de
eliminacion (k,;), Volumen de distribucion (Vg ), aclaramiento plasmatico (Cl,, ) y vida media
de eliminacion (t /;), estos constituyen los principios para la descripcion del comportamiento
cinético de un medicamento, permiten la estimacion el tiempo que el organismo requiere para
la reduccion de la concentracion del farmaco, la extension de su distribucion tisular y la
eficiencia de los mecanismos de depuracion de manera que se logra vincular la farmacologia

experimental y la clinica®.

A su vez, el creciente avance tecnologico ha permitido la incorporacion de modelos in
sillico y enfoques orientados a sistemas fisioldgicos que logran integrar una serie de datos
como anatdémicos, bioquimicos y moleculares, dichos modelos permiten un acercamiento a
la simulacion de manera mas realista de los procesos LADME convirtiéndose en un estandar
para el desarrollo preclinico de fArmacos al reducir la dependencia de ensayos en animales y
mejorar la extrapolacién en humanos, la aplicacion de estos muestra la evolucion del campo
de una farmacocinética predictiva, interdisciplinaria y sustentada en evidencia cuantitativa.
Este avance se ha vinculado con modelos conocidos como Drug Metabolism and
Pharmacokinetics (DMPK) un campo de interés en la biotransformacion y la
farmacogendmica permitiendo correlacionar los procesos del metabolismo y transporte con
el perfil de exposicion de los farmacos, mejorando la prediccion de interacciones toxicidades

y diferencias entre los individuos®.

Las aplicaciones practicas de la farmacocinética se desarrollan desde el disefio de las
formas farmacéuticas hasta los tratamientos individualizados en pacientes con condiciones
especificas, desde la perspectiva clinica, su uso radica en el ajuste de dosis segiin los
parametros fisioldgicos del paciente, como el peso, funcion renal e incluso edad, de forma
que se asegure las concentraciones terapéuticas sin el alcance de niveles toxicos, los modelos
farmacocinéticos resultan indispensables para la interpretacion de concentraciones
plasmaticas en farmacos de interés hospitalarios como antibidticos, antiepilépticos o

inmunosupresores.
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El campo de DMPK ha adquirido un desarrollo estratégico en la industria
farmacéutica en el desarrollo de temprano de farmacos, estos posibilitan el descarte de
compuestos con perfiles de absorcion o metabolismo desfavorables, esta integracion de
estudios farmacocinéticos en las etapas de desarrollo y optimizacion contribuyen a la
disminucion de los fallos en las fases clinicas anticipando posibles interacciones metabolicas

o limitaciones en cuanto a la biodisponibilidad®*.

El andlisis cuantitativo de la farmacocinética se basa en una serie de ecuaciones
capaces de describir el comportamiento del farmaco en el organismo, de esta manera
permiten modelar matematicamente los procesos ADME. Estas expresiones representan el
transito biologico del medicamento y no corresponden Unicamente a formulas abstractas
representativas, en un modelo monocompartimental de administracién intravenosa los
procesos matematicos que describen representan el comportamiento del firmaco mediante la
curva concentracion- tiempo, el cual se encarga de la estimacion de los pardmetros
farmacocinéticos y la interpretacion clinica del modelo, la concentracion plasmatica del
farmaco disminuye de manera exponencial mientras transcurre el tiempo, este parametro se
expresa mediante la ecuacion:

Ct - Coe—kelxt

Ecuacion 1: Concentracion plasmatica en funcion del tiempo para un modelo abierto
monocompartimental de eliminacion de primer orden.

Donde Crepresenta la concentracion plasmatica en el tiempo (t), Cy la concentracion
inicial y k,; la constante de velocidad de eliminacidn, este parametro refleja la fraccion del
farmaco que se elimina por unidad de tiempo y representa uno de los fundamentos mas

significativos de la interpretacion cinética®’.

De acuerdo con Shargel & Yu®, el factor de eliminacion se representa

matematicamente como e ~*e!xt

, este describe la fraccion del farmaco que permanece en el
organismo en un tiempo determinado después de su administracion, esta deriva de la
ecuacion diferencial que describe la velocidad de eliminaciéon en un modelo abierto

monocompartimental, la cual se expresa como:
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dC

E = _kelC

Ecuacion 2: Ecuacion diferencial de velocidad de eliminacion para un sistema abierto
monocompartimental.

Figura 1. Representacion grafica de la constante de eliminacion k..
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Fuente: Elaboracion propia de la referencia®.

Al integrar esta expresion, se obtiene la ecuacion exponencial que representa la
concentracion plasmatica en funcion del tiempo representada en la Ecuacion 1, el factor de
eliminacion a medida que transcurre el tiempo disminuye de forma exponencial demostrando
la fraccion eliminada del organismo, desde la perspectiva conceptual k,; que representa la
constante de eliminacion al mostrarse negativo refleja la naturaleza decreciente del proceso,
siendo un factor para el calculo de las concentraciones residuales, intervalos de dosificacion
y la prediccion de la acumulacion del farmaco en administracion maltiple. En la mayor parte
de los fArmacos que siguen una cinética de primer orden, la magnitud de k,; es constante y
depende de la eficiencia en los procesos de depuracion sistémica y del volumen de

distribucién®.
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Figura 2. Representacion grafica de la concentracion inicial C,.
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Fuente: Elaboracion propia de la referencia®.

De la ecuacion anterior se deriva el concepto de vida media de eliminacion (),

este corresponde al tiempo requerido para que la concentracion plasmatica del farmaco se
disminuya a la mitad. Su relacidon con la constante de eliminacion se expresa se la siguiente

manecra:

- 0,693
1/2 k.,

Ecuacion 3: Tiempo de vida media de eliminacion para un sistema abierto
monocompartimental.
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Figura 3. Representacion grafica de la Vida media (¢, ).
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Fuente: Elaboracion propia de la referencia®.

Esta ecuacion se representa desde los primeros modelos lineales de eliminacion
conservando su vigencia en la practica actual, al mantener una vida media prolongada
equivale a una eliminacién mas lenta, por lo tanto, intervalos de dosificacion mas amplios,
por lo contrario, valores mas cortos reflejan la necesidad de administraciones mas
frecuentes®’.

El Volumen de Distribucion (V;), es otro de los pardmetros farmacocinéticos de
interés, este se define como la relacion entre la cantidad total del farmaco en el organismo y
su concentracion plasmatica, este valor no se representa en un volumen fisico real si no en
teorico, indicando la extension con la que el farmaco es capaz de distribuirse hacia los tejidos,

este parametro se expresa mediante la siguiente ecuacion:

Vd:_

Ecuacion 4: Calculo del volumen de distribucion en administracion intravenosa
rapida.
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donde D representa la dosis administrada y C, la concentracion plasmatica inicial, un
volumen de distribucion elevado sugiere que el farmaco es capaz de distribuirse ampliamente
en los tejidos, mientras que uno bajo indica mayor permanencia en el compartimiento

vascular®.

Figura 4. Representacion grafica del Volumen de Distribucion V.
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Fuente: Elaboracion propia de la referencia®.

El aclaramiento (Cl) constituye otro de los pardmetros centrales de la farmacocinética,
este representa el volumen de plasma completamente depurado del fArmaco por unidad de
tiempo, contrarrestando el volumen de distribucion que sugiere a la distribucion, el
aclaramiento refleja la eficiencia de los 6rganos encargados de la eliminacion, principalmente

rifiones e higado, este se expresa de como:
Cl = Kel X Vd

Ecuacion 5: Relacion entre el aclaramiento, la constante de eliminacion y el volumen
de distribucion en un modelo abierto monocompartimental.
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Figura 5. Representacion grafica del aclaramiento (Cl).
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Fuente: Elaboracion propia de la referencia®.

Esta relacion se encarga de comprender la velocidad de eliminacion de un
medicamento depende de la capacidad de los tejidos para eliminarlo como de su distribucion
inicial, el célculo del aclaramiento determina la dosis de mantenimiento necesaria para
alcanzar un estado estable contribuyendo al uso racional del medicamento y la minimizacion

de riesgos toxicos®.

En un modelo abierto monocompartimental de administracion intravenosa rapida, la
concentracion plasmatica desciende de manera exponencial, como se expresa en la Ecuacion
1, al graficar sus valores en escala semilogaritmica se obtiene una linea recta cuya pendiente
corresponde a k,;, de esta manera se obtiene la constante de eliminacion experimentalmente,
este comportamiento se utiliza para la obtencion de la concentracion en cualquier tiempo y

determinar el intervalo de dosificacion adecuado®’.

El analisis de la curva permite calcular el area bajo la curva (AUC, Area Under the
Curve), este parametro cuantifica la exposicion sistémica total del organismo al farmaco y se

relaciona directamente con la dosis y el aclaramiento mediante la siguiente ecuacion:
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Dy

AUCO—)OO = a

Ecuacion 6:Relacion entre el area bajo la curva, la dosis administrada y el
aclaramiento sistémico.

Este valor representa la medida integrada de la concentracion plasmatica a un periodo
de tiempo extendido, se interpreta como la estimacion de la cantidad total de fArmaco que
alcanza la circulacion sistémica, este parametro se asocia a la biodisponibilidad y permite
comparar formulaciones y evaluar el efecto de las alteraciones fisioldgicas sobre la

exposicion del medicamento®.

De acuerdo con Lai et al.%%, la correcta estimacion de estos parametros resulta
indispensable en los estudios de la farmacocinética y la farmacodinamia actuales, estos
proporcionan las bases cuantitativas para predecir la exposicion sistémica, las interacciones
metabodlicas y la respuesta clinica. En la investigacion farmacéutica, los pardmetros
mencionados se integran dentro de modelo in sillicoy simulaciones PBPK, los cuales
permiten anticipar el comportamiento de nuevas moléculas, esta transicion del andlisis
matematico tradicional hacia avances tecnoldgicos ha otorgado a la farmacocinética una

herramienta predictiva que combina precision analitica con aplicabilidad terapéutica.

La farmacocinética corresponde a la interaccion entre los procesos del organismo
sobre el farmaco, mientras que los efectos del farmaco sobre el organismo corresponde a la
farmacodinamia lo que resulta esencial para comprender como las terapias alcanzan eficacia
o pueden perjudicar a los pacientes, mientras que la farmacocinética se encarga de los
procesos ADME, la farmacodinamia estudia los efectos fisiologicos y bioquimicos que los

farmacos producen en el organismo y su relacion con la concentracion en el sitio de accion®.

Los modelos PK/PD establecen de manera cuantitativa la relaciéon entre dosis,
concentracion y respuesta, optimizando los esquemas de dosificacion, el anticipo de los
efectos adverso y el disefio de formulaciones o vias de administracion mas eficaces, estudios

recientes indican que los modelos PK/PD han demostrado su valor en el desarrollo de
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antimicrobianos al correlacionar exposicion con eficacia o toxicidad, estos son cada vez mas
utilizados para garantizar que los ensayos clinicos alcancen las concentraciones que aseguren

el efecto terapéutico®®.

La farmacocinética resulta relevante en la practica clinica, esta proporciona un marco
cuantitativo en la individualizacion de los tratamientos farmacologicos optimizando el ajuste
de dosis en funcion con la edad, prevencion de toxicidad, funcion renal y hepdtica y las
interacciones medicamentosas, diversos autores sefialan que la comprension de los

parametros farmacocinéticos mejorar la probabilidad de efectividad del tratamiento®’.

Procesos farmacocinéticos: Sistema LADME

La farmacocinética se fundamenta en el modelo LADME, el cual corresponde a la
descripcion de las cinco etapas fundamentales las cuales determinan el trayecto del
medicamento dentro del organismo, estas corresponden a la Liberacion, Absorcion,
Distribucion, Metabolismo y Eliminacion, este sistema permite la conceptualizacion de
manera secuencial los procesos de la concentracion del farmaco en los fluidos corporales y
la disponibilidad en el sitio de accion, a partir de esto se establece las relaciones cuantitativas

entre las respuestas farmacoldgicas y las exposiciones sistémicas®’.

Figura 6. Proceso ADME en la ruta del farmaco a través del cuerpo humano
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Fuente: Tomado de la referencia®.
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La biofarmacia reconoce a la fase de liberacion, esta inicia cuando el principio activo
se despende de su forma farmacéutica, este proceso es condicionado por las propiedades
fisicoquimicas del farmaco, la formulacion y el entorno fisioldgico, una vez que es liberado
el compuesto se encuentra para la fase de absorcion a través de las barreras bioldgicas
distribuyéndose posteriormente hacia los tejidos, donde puede ser metabolizado y eliminado.
Esta interaccion de los procesos media la variabilidad estudiada en la farmacocinética de los
medicamentos por lo que el sistema LADME resulta la base del andlisis experimental o

clinico®.
2.1.1. Absorcion

La absorcion corresponde al proceso mediante el cual un farmaco atraviesa las
barreras bioldgicas y alcanza la circulacion sistémica desde su sitio de administracion, este
proceso depende de factores fisiologicos, fisicoquimicos y tecnoldgicos, entre estos se
reconocen como el flujo sanguineo, el pH, el tiempo de vaciamiento gastrico y la integridad
de la mucosa intestinal, entre los segundos se reconoce el tamafo molecular, la lipofilia, el

grado de ionizacion y la solubilidad del fArmaco®.

Los mecanismos de absorcion se clasifican como difusion pasiva, difusion facilitada,
transporte activo y endocitosos. La difusion pasiva representa mayoritariamente a los
farmacos lipofilicos regidos por la ley de Fick el cual consiste en el flujo de moléculas es
proporcional al gradiente de concentracidon a través de la membrana, mientras que el
transporte activo depende de proteinas transportadoras como los sistemas P-glicoproteina o
cotransportadores de aniones organicos los cuales desempefian un papel determinante en la

biodisponibilidad oral®*,

En los Gltimos afios la biotecnologia ha propiciado la comprension de que la absorcion
so solo depende de la permeabilidad, sino también de la biotransformacién presistémica
(primer paso) y del microbiota intestinal, factores que influyen en la fraccion del farmaco

que alcanza la circulacion sistémica®’.
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2.1.2. Distribucion

La distribucion corresponde al proceso por el cual los fAirmacos, una vez que sean
absorbidos, se dispersan desde la sangre hacia los tejidos y oOrganos del cuerpo, este
desplazamiento es dependiente del flujo sanguineo, la permeabilidad capilar y la afinidad del
farmaco por los componentes tisulares o las proteinas plasmaticas. Este sistema se ve
cuantificado por el parametro farmacocinético del volumen de distribucion, el cual representa
un volumen tedrico capaz de relacionar la cantidad total del farmaco en el organismo con su
concentracion plasmaticas. La farmacocinética actual incorpora modelos de distribucion
basados en la fisiologia, PBPK, permitiendo predecir la penetracion tisular de farmacos

mediante algoritmos’.

El grado de union a proteinas principalmente como lo son la albumina y la ou-
glicoproteina 4cida determinan la fraccion libre del farmaco disponible para ejercer el efecto
en el sistema, solo la fraccion no unida es capaz de atravesar las membranas biologicas,
difundir a los tejidos o ser metabolizados, los cambios fisiopatologicos como la insuficiencia
renal, hepatica o la hipoalbuminemia pueden ejercer modificacién significativas en la
distribucion y por tanto, en la respuesta terapéutica, la barrera hematoencefélica y la barrera
placentaria actian como estructuras especializadas que limitan el paso de determinadas

moléculas de forma que garantizan la selectividad en la exposicion a tejidos sensibles’!.

2.1.3. Metabolismo

El metabolismo también conocido como biotransformacion, corresponde al conjunto
de reacciones quimicas por las cuales el organismo transforma los compuestos lipofilicos en
metabolitos mas polares y facilmente excretables, este proceso ocurre principalmente en

higado, aunque también comprende 6rganos como pulmones, rifiones, intestinos y piel’2.

El metabolismo presenta su clasificacion en reacciones de fase I que comprenden
oxidacion, reduccion e hidrolisis, catalizadas por enzimas como el citocromo P450, las
reacciones de Fase II que corresponde a conjugacion, intervienen transferasas que afiaden
grupos polares como lo son glucurénicos o sulfatos, las variaciones genéticas en los

isoenzimas del CYP450 adicionalmente a factores ambientales como la dieta o la exposicion
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a inductores o inhibidores enzimaticos determinan la variabilidad interindividual reconocida

en la farmacocinética optimizando las terapias personalizadas’.

2.1.4. Excrecion

La fase final de los procesos farmacocinéticos corresponde a la excrecion, esta se
conoce como la eliminacion del farmaco o sus metabolitos del organismo, los 6rganos
principales de este proceso son los rifiones, el higado, los pulmones, en menor grado, el sudor
y la saliva. La excrecion renal es el mecanismo mas significativo para la mayoria de los
farmacos hidrosolubles, este involucra tres procesos simultdneos, filtracion glomerular,

secrecion tubular activa y reabsorcion tubular pasiva.

El aclaramiento renal corresponde al parametro que cuantifica la eficiencia de
eliminacion por medio de esta via, su estimacion mediante el aclaramiento de creatinina CL,
el cual permite ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia renal, asi mismo, la excrecion
biliar resulta relevante en farmacos de alto peso molecular o sometidos a circulacion
enterohepatica, este fendmeno prolonga la exposicion sistémica y modifica los perfiles de

concentracion tiempo’?.

Modelos y cinéticas farmacocinéticas

El comportamiento temporal de los farmacos en el organismo se describe por medio de
los modelos y cinéticas determinadas, estas son herramientas conceptuales y matematicas
que permiten la interpretacion de como una sustancia sigue el proceso ADME en el cuerpo,
estos modelos constituyen la base cuantitativa de la relacion entre la dosis administrada y la
concentracion plasmatica resultante, de esta manera se refleja el equilibrio dindmico ente los
procesos, en la farmacologia la comprension de la cinética de los farmacos resulta
indispensable para garantizar la eficacia terapéutica, asi como, evitar los efectos toxicos y

ajustes de tratamientos individualizados®.
Los modelos farmacocinéticos se utilizan para representar el cuerpo mediante

compartimentos o estructuras matematicas que simplifican los procesos de transferencia del

farmaco, a partir de estas mediciones experimentales de concentracion plasmatica en funcion
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del tiempo, estos modelos permiten estimar los pardmetros fundamentales de la
farmacocinética, como lo son la constante de eliminacién, volumen de distribucion,
biodisponibilidad y el aclaramiento, estos parametros permiten la comprension del
significado biologico y clinico proyectando las variaciones fisioldgicas o patoldgicas que

pueden modificar el comportamiento del farmaco?.

La cinética estudiada en la farmacocinética describe la velocidad con la que los procesos
de absorcion y eliminacion ocurren, de esta maneta la cinética define si la concentracion del
farmaco disminuye proporcionalmente con el tiempo como lo es en la cinética de primer
orden o de manera constante como la cinética de orden cero. La mayoria de los medicamentos
siguen una cinética de primer orden donde la fraccion eliminada por unidad de tiempo es
constante, aun asi, existen farmacos que presentan una cinética mixta o no lineal, como lo
son los metabolizados por enzimas saturables, su eliminacion se describe por medio de la

ecuacion de Michaelis-Menten’®.

El estudio de la farmacocinética se basa en el principio de los procesos biologicos que
siguen leyes exponenciales y de primer orden permitiendo representar las variaciones en
funcion del tiempo mediante las ecuaciones diferenciales, la integracion de estas ecuaciones
se derivan de expresiones que describen el comportamiento del firmaco después de
diferentes vias de administracion, como la intravenosa, oral o intramuscular, estas
expresiones conforman los modelos compartimentales los cuales resultan esenciales tanto en

la investigacion experimental como en la ensefianza practica de la farmacocinética’’.

Los modelos farmacocinéticos poseen un valor educativo y clinico significativo, su
aplicacion mediante simulaciones permite a los estudiantes la visualizacion de los parametros
varian con el tiempo como se modifican ante cambios de dosis y condiciones fisiologicas, el
entendimiento de la cinética amplifica la optimizacion de los regimenes de administracion y

la prevencion de las acumulaciones toxicas o fallos terapéuticos’®.

2.1.5. Clasificacion de los modelos farmacocinéticos

Los modelos farmacocinéticos se clasifican de acuerdo con la complejidad y la forma

en que representan en el cuerpo humano para describir el destino de los farmacos, mediante
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estructuras teoricas y ecuaciones la dindmica del medicamento dentro del organismo, los
modelos pueden agruparse en modelos compartimentales, modelos no compartimentales,
aunque existen aproximaciones o poblaciones que combinan elementos cada una de estas
corresponden a distintos niveles de precision, requerimientos experimentales y propositos de
aplicacion’®,

Figura 7. Esquema del modelo monocompartimental abierto para administracion

intravenosa rapida.
Compartimento central
Dosis IV rapida | * . X ) e ]Eliminacién ’

— 2 vd e —> (k)

N I

Fuente: Elaboracion propia con base a la referencia®

Los modelos compartimentales representan el enfoque representan el enfoque
tradicional de la farmacocinética, este busca dividir el organismo en uno o mas
compartimentos tedricos en los cuales se asume una distribuciéon homogénea del farmaco,
este modelo postula que a la administraciéon del medicamento se distribuye de manera
instantanea en un volumen tinico donde la concentracion disminuye con el tiempo siguiendo
una cinética de primer orden, este modelo describe adecuadamente el comportamiento de los
farmacos lipofilicos o de la eliminacion rapida, por lo contrario, los modelos de dos
compartimentos introducen un componente adicional que lo diferencia entre un
compartimento central, como lo es el plasma y tejidos perfundidos, y un compartimentos
periféricos como tejidos de distribuciéon mas lenta, tras la administracion del farmaco se
difunde primero al compartimiento central, se redistribuye al periférico y luego se elimina,
este compartimento central se refleja en la curva de concentracion tiempo bicompartimental,

que se caracteriza por una fase inicial de distribucion y una fase final de eliminacion’,

El farmaco para involucrar més de dos fases o patrones de redistribucion complejos

se aplican multicompartimentales, los cuales permiten un ajuste de los datos experimentales
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y describir con mayor exactitud de la cinética del fArmaco, sin embargo, cada compartimento
adicional incrementa el numero de parametros a estimar las demandas datos experimentales
mas robustos. Por otra parte los modelos no compartimentales no cuentan la existencia de
compartimentos definidos, estos se basan directamente en la integracion de la curva
concentracion tiempo, estos utilizan herramientas estadisticas para estimar los parametros
como AUC, Cl, entre otros, sin asumir la estructura fisiologica especifica, el enfoque utiliza
estudios de bioequivalentes y evaluacion de formulaciones dando una interpretacion
empirica del compartimento del fArmaco con un menor grado de complejidad, su limitacion
principal radica en que no permite realizar predicciones fuera del rango de los datos

observados”®.

La eleccion del tipo de modelo depende del proposito del estudio, los modelos
compartimentales son Utiles en las practicas de la docencia y en aplicaciones clinicas, los
modelos no compartimentales resultan apropiados para los andlisis biofarmacéuticos y
comparativos, estos constituyen una herramienta de referencia en investigacion y desarrollo

de nuevos farmacos®’.

2.1.6. Tipos de cinética

La cinética hace referencia a la velocidad con la que el medicamento es absorbido,
distribuido, metabolizado y eliminado del organismo, cada uno de esos procesos sigue
modelos matematicos los cuales permiten predecir como la concentracion plasmatica varia
en tiempo, la velocidad de los procesos se expresa generalmente mediante ecuaciones
diferenciales y el tipo de cinética describe la relacion entre la tasa de eliminaciéon y la

concentracion del formaco en un tiempo determinado®.

Los farmacos se eliminan del organismo mediante distintos tipos de cinética, entre
estos se reconoce la cinética de primer orden, la cinética orden cero y la cinética de orden
dos. La cinética de primero orden reconoce la velocidad de eliminacién del firmaco de
manera proporcional a su concentracion plasmatica, por lo que una fraccion constante del

farmaco se elimina por unidad de tiempo, tal cual se expreso en la ecuacion 22,
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Ecuacion 7:Ecuacion diferencial de velocidad de eliminacion para un sistema abierto
monocompartimental

La cinética de orden cero, la velocidad de eliminacion es constante e independiente
de la concentracion del farmaco, esto se debe a que los mecanismos a cargo de la eliminacion,
principalmente el metabolismo hepéatico o el transporte renal logran un punto de saturacion,
en casos como estos se elimina una cantidad determinada del farmaco por unidad de tiempo
lo que conduce a la acumulacion progresiva y a un aumento desproporcionado de la

concentracion plasmatica con incrementos de dosis®!.

La farmacocinética reconoce que numerosos farmacos presentan comportamientos no
lineales asociados a diversos fendémenos como saturacion enzimatica, transporte activo o la
unién proteica dependiente de concentracion. Dichos procesos no pueden ser explicados
mediante ecuaciones lineales, por lo que se requieren de modelos matematicos derivados de
la cinética de Michaelis-Menten, en el cual la velocidad de eliminacién no depende
exclusivamente de una constante proporciona, si no de la relacién entre la concentracion

plasmatica y la capacidad méaxima del sistema metabdlico®.

La expresion capaz de describir este comportamiento corresponde a la siguiente

ecuacion:

v:Vmax'C
K, + C

Ecuacion 8:Expresion de Michaelis-Menten aplicada a la velocidad de eliminacion
farmacocinética no lineal.

Donde V,,,,, representa la velocidad maxima de eliminacién cuando el sistema esta
saturado, K,,, corresponde a la concentracion en la cual la velocidad alcanza la mitad de la
Vinax- Cuando la concentracion del farmaco es baja en relacion con la K, el proceso es mas
cercano a una cinética de primer orden, sin embargo, si la concentracion supera ampliamente
dicho valor, la eliminacion se comporta como una cinética de orden cero. Este modelo ha

sido ampliamente descrito en medicamentos con un estrecho margen terapéutico en los cuales
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los aumentos de dosis pueden generar incrementos desproporcionados en la exposicion

sistémica®.

De acuerdo con Mager y Jusko®, la transicion entre la cinética lineal y no lineal
conforma uno de los fendmenos mas destacados en farmacocinética clinica, la comprension
de este comportamiento permite el anticipo de acumulaciones no previstas y el ajuste de
regimenes de dosificacién con una mejor precision. Asi mismo, en estudios poblacionales se
ha observado que variaciones genéticas en las enzimas metabolizadoras pueden modificar el

punto de saturacion, introduciendo la variabilidad entre los individuos.

2.1.7. Representaciones matematicas y graficas

Las representaciones matematicas integran de manera estructural la farmacocinética,
estas permiten describir cuantitativamente la evolucion temporal de la concentracion
plasmatica del farmaco y modelar los procesos que determinan su disposicion en el
organismo. A partir de ecuaciones diferenciales que expresan la velocidad de cambio de la
concentracion respecto al tiempo, se derivan soluciones analiticas las cuales facilitan la
estimacion de pardmetros farmacocinéticos fundamentales. En los modelos lineales de
primer orden, la integracion de la ecuacion diferencial conduce a una expresion exponencial
decreciente que describe la concentracion plasmatica tras una administracion intravenosa en
bolo. Este formalismo matematico no s6lo ofrece una herramienta predictiva, sino que

permite interpretar la dinamica biologica subyacente al fenomeno de eliminacion”.

Figura 8. Descenso exponencial tedrico de la concentracion plasmatica en funcion del

tiempo.

-1
H

= -1.5
£
8
g
8

g -2
&
e
=
£

-2.5

Time (hours)

86



Fuente: Figura tomada de la referencia®.

En el ambito practico, estas expresiones matematicas a representaciones graficas
facilitan la interpretacion clinica de los datos. La curva concentracion-tiempo constituye la
representacion mas utilizada en farmacocinética, ya que refleja de manera visual la
interaccion entre absorcion, distribucion y eliminacion. Cuando los datos se representan en
escala semilogaritmica, los procesos de eliminacién de primer orden generan una linea recta
cuya pendiente corresponde a la constante de eliminacion. Esta propiedad permite estimar de
forma experimental pardmetros como la vida media y el aclaramiento, ademas de identificar
posibles desviaciones del modelo lineal esperado®’.

Figura 9. Representacion lineal de l1a concentracion plasmatica en funcion del tiempo
en coordenadas cartesianas.

0.4

0.3 F

Plasma concentration (g/L)

0.1}
0.09
0.08 |-
0.07

Time (hours)

Fuente: Figura tomada de la referencia®.

En modelos multicompartimentales, las representaciones graficas adquieren una
estructura mas compleja, evidenciando fases diferenciadas que corresponden a redistribucion
tisular y eliminacion sistémica. Estas curvas suelen describirse mediante ecuaciones
biexponenciales o multiexponenciales, y su solucion requiere métodos numéricos de
regresion no lineal. La separacion gréfica de la fase de distribucion y la fase terminal resulta
fundamental para evitar errores en la estimacion de la vida media, particularmente en

farmacos con redistribucion significativa hacia tejidos periféricos®.
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Figura 10. Representacion semilogaritmica de la concentracion plasmatica en funcion
del tiempo.
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Fuente: Figura tomada de la referencia®.

Por otra parte, los modelos no compartimentales emplean representaciones integrales
basadas en el area bajo la curva (AUC) y el tiempo medio de residencia (MRT), evitando
asumir una estructura compartimental especifica. En este la representacion grafica permite
calcular pardmetros globales mediante métodos trapezoidales, ofreciendo una aproximacion
empirica ampliamente utilizada en estudios de bioequivalencia y evaluacion comparativa de
formulaciones. Aunque este método carece de la capacidad predictiva de los modelos, su

simplicidad y robustez lo convierten en una herramienta 1til en investigacion clinica®.

El desarrollo de modelos fisioldgicamente basados en PBPK se ha ampliado las
posibilidades de representacion matemadtica al incorporar parametros anatomicos Yy
fisiologicos reales, como volimenes de los érganos, flujos sanguineos y tasas metabolicas
especificas. En estos modelos, las representaciones graficas pueden incluir perfiles
concentracion-tiempo por 6rgano, simulaciones poblacionales y escenarios de interaccion
farmacolodgica. La visualizacion simultanea de multiples compartimentos permite
comprender con mayor profundidad la distribucion tisular y la exposicidon sistémica,

integrando matematicas, fisiologia y farmacologia en un mismo esquema analitico®®.
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2.1.8. Aplicaciones de los modelos farmacocinéticos en simulacion y docencia

La incorporacion de modelos farmacocinéticos a los entornos formativos ha sido
abordada en la literatura reciente como una estrategia para representar cuantitativamente
procesos de disposicion de farmacos dentro de escenarios educativos. En relacion con la
educacion en ciencias de la salud, la simulacion basada en modelos matematicos permite
trasladar ecuaciones diferenciales y pardmetros cinéticos hacia experiencias de aprendizaje
donde los estudiantes pueden visualizar la evolucion temporal de la concentracion plasmatica
y analizar su comportamiento bajo distintas condiciones de dosificacion. Fasinu y Wilborn
seflalan que la ensefianza de farmacologia y farmacocinética requiere metodologias que
integren fundamentos cuantitativos con aplicacion clinica, destacando que la simulacion

constituye un medio para operacionalizar conceptos abstractos en entornos controlados®’.

En el modelado cuantitativo aplicado a la practica clinica, el enfoque conocido como
model-informed precision dosing ha sido descrito como una herramienta que integra modelos
farmacocinéticos y datos individuales del paciente para optimizar la terapia. Ma et al.
analizaron la implementacion de estrategias basadas en modelado en entornos hospitalarios,
subrayando que la representacion matematica de la relacion dosis-concentracion permite
fundamentar ajustes terapéuticos de manera objetiva y reproducible. Aunque su aplicacién
primaria es clinica, la comprension de estos modelos dentro de la formacidon académica
contribuye a que el estudiante interprete con mayor rigurosidad los principios que sustentan

la individualizacion terapéutica®s.

El desarrollo de plataformas digitales orientadas al analisis farmacocinético también
ha ampliado las posibilidades de integracion entre modelado matematico y docencia. Kuang
y colaboradores describieron una herramienta en linea basada en algoritmos optimizados para
ajuste paramétrico de datos farmacocinéticos, la cual permite realizar regresion no lineal y
validacion estadistica de modelos compartimentales. Este tipo de sistemas facilita la
interaccion con datos experimentales simulados o reales, favoreciendo una aproximacion
analitica que trasciende la resolucion manual de ecuaciones y promueve la interpretacion

critica de resultados®’.
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Por otra parte, la literatura reciente sobre modelado PBPK ha resaltado su potencial
como recurso formativo al permitir la simulacion de perfiles concentracion-tiempo en
organos especificos, considerando variables anatomicas y fisioldgicas reales. Los modelos
fisiologicamente basados pueden emplearse para representar escenarios de interaccion
medicamentosa y variabilidad poblacional, proporcionando un marco cuantitativo que

integra farmacocinética y fisiologia sistémica®®.

En la educacion farmacéutica, revisiones sistematicas recientes han documentado que
la simulaciéon computacional orientada a la farmacocinética favorece la comprension de
principios de absorcion, distribucion y eliminacion cuando se integra con analisis de casos
clinicos estructurados. Phanudulkitti et al. analizaron el uso de pacientes virtuales y
simuladores digitales en farmacia experiencial, indicando que estas herramientas permiten
contextualizar la interpretacion de concentraciones plasmaticas dentro de procesos clinicos
simulados. De este modo, el modelo farmacocinético deja de presentarse exclusivamente

como una estructura algebraica y se incorpora en la resolucion de problemas terapéuticos®.

Asimismo, investigaciones enfocadas en simulacion clinica han descrito la
incorporacion de andlisis farmacocinético en escenarios donde el estudiante debe interpretar
datos cuantitativos para ajustar tratamientos. Huon y colaboradores reportaron que la
exposicion a actividades simuladas incrementa la confianza en la toma de decisiones
relacionadas con intervenciones farmacéuticas, especialmente cuando se requiere integrar

concentraciones plasmaticas y parametros cinéticos en la evaluacion terapéutica®.

En términos metodoldgicos, la evaluacion del desempefio de modelos
farmacocinéticos en contextos académicos también ha sido objeto de analisis estadistico
reciente. Baklouti et al. propusieron herramientas de evaluaciéon multivariada para validar
modelos PK/PD, enfatizando la importancia de comparar datos observados y predichos
mediante métricas objetivas. La incorporacion de estos criterios en la enseflanza permite que
el estudiante comprenda no so6lo la formulacion del modelo, sino también los procedimientos

de validacion que respaldan su aplicabilidad”.
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La aplicacion de modelos farmacocinéticos en simulacion y docencia se fundamenta en
la posibilidad de integrar representacion matematica, analisis estadistico y contextualizacion
clinica dentro de un mismo entorno formativo. Las estrategias descritas en la literatura no
reemplazan el formalismo matematico tradicional, sino que lo complementan mediante
herramientas que facilitan la interpretacion cuantitativa y la transferencia del conocimiento
hacia escenarios clinicos simulados, en concordancia con las tendencias actuales de

formacion basada en competencias®.

Vias de administracion de farmacos

Las vias de administracion conforman el mecanismo por el cual un principio activo se
introduce en el organismo con el objetivo de ejercer el efecto terapéutico. La seleccion de la
via considera mas alld que criterios de comodidad clinica, sino que esta involucra
consideraciones sobre la naturaleza del farmaco, condicion del paciente, urgencia terapéutica
y la precision de la dosificacion, la relacion entre la via de administracion y el
comportamiento farmacoldgico del medicamento representa una parte fundamental en la
optimizacion terapéutica debido a la influencia en la magnitud, duracion y variabilidad del

efecto clinico esperado®.

La forma farmacéutica seleccionada y los procesos que se ejecutan previo a la llegada del
farmaco a la circulacion sistémica se ven condicionados por la via de administracion, la
interaccion entre la formulacion, estabilidad quimica y barreras biologicas son determinantes
en la eficiencia con la que el principio activo atraviesa los tejidos y de esta manera alcanza
su sitio de accion, donde la administracion no se puede analizar de manera aislada, si no
como parte del sistema integrado. Tradicionalmente las vias de administracion se clasifican
en enterales y parenterales, aunque estas también consideran las vias topicas, inhalatorias y
transdérmicas, las vias enterales contemplan el transito a través del tracto gastrointestinal o
mucosas asociadas, por lo contario, las vias parenterales evitan este paso y permiten la

introduccion directa a los tejidos o al torrente sanguineo®3-9!,

La seleccion de la via de administracion implica la consideracion de factores fisiologicos
y anatdmicos que pueden modificar las respuestas terapéuticas, como lo son la perfusion

tisular, pH, integridad de las mucosas y la presencia de sistemas enzimaticos o
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transportadores que son capaces de intervenir en la absorcion y metabolismo del farmaco,
estas variables influyen de manera directa en pardmetros como la biodisponibilidad y
velocidad de inicio de accion, de esta manera la via de administracion se torna relevante
ial blaci dici lini iculares®. L ion de 1
especialmente en poblaciones con condiciones clinicas particulares™. La comprension de las
diferentes vias no sélo permite interpretar las diferencias en los perfiles concentracion-
tiempo, sino que establece el fundamento tedrico para el andlisis comparativo entre vias
enterales y parenterales que se desarrollara en los apartados siguientes, considerando sus

implicaciones farmacoldgicas, clinicas y tecnoldgicas®.

2.1.9. Vias enterales

Las vias enterales corresponden a las rutas de administracion en las cuales el firmaco
es introducido a través del tracto gastrointestinal o de mucosas asociadas, por lo que es
implicado el proceso de absorcion previo a la incorporacion a la circulacion sistémica, estas
vias se caracterizan por su accesibilidad y aplicabilidad clinica. Las vias enterales se
clasifican en via oral, sublingual y rectal, estas implican contacto inicial con estructuras
mucosas del sistema digestivo antes de alcanzar el compartimento central, esta clasificacion
responde al trayecto anatomico del fdrmaco y a las particularidades fisiologicas que

presentan®>.

La absorcion enteral interviene en procesos de disolucion, permeabilidad y transporte
activo o pasivo por medio del epitelio intestinal, estos factores condicionan la fraccion del
farmaco que alcanza en circulacion sistémica. La formulacion de las vias enterales influye
en la liberacion del principio activo, la interaccion entre las propiedades fisicoquimicas del
farmaco y barreras bioldgicas determinan la eficiencia del proceso de absorcion,
especialmente en compuestos que son susceptibles a la degradaciéon enzimatica o
metabolismo presistémico, dada esta interaccion la biodisponibilidad puede variar

significativamente ente formulaciones que contienen el mismo principio activo®2.

2.1.9.1. Viaoral

La via oral representa la forma de administracion mas utilizada debido a su facilidad

de uso, seguridad relativa y aceptacion por parte del paciente, su utilizacion permite la
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administracion de formas farmacéuticas solidas y liquidas mediante el proceso de deglucion,
facilitando tratamientos ambulatorios y esquemas prolongados de dosificacion. El proceso
farmacocinético asociado a esta via inicia con la liberacion del farmaco desde la forma
farmacéutica, seguida de su disolucion en los fluidos gastrointestinales y posterior absorcion
a través de la mucosa intestinal. Pereira et al. destacan que la absorcion oral est4 condicionada
por el equilibrio entre solubilidad, permeabilidad y estabilidad quimica, factores que

determinan la velocidad y magnitud de la entrada del farmaco al sistema portal®,

El metabolismo de primer paso hepatico conforma uno de los principales
determinantes de la biodisponibilidad oral, tras la absorcion intestinal, el farmaco puede ser
metabolizado en la mucosa intestinal o en el higado antes de alcanzar la circulacion sistémica,
reduciendo la fraccion activa disponible. La influencia de enzimas como CYP3A4 y
transportadores como P-glicoproteina han demostrado la variabilidad interindividual de la
exposicion sistémica, este metabolismo presistémico puede disminuir significativamente la
concentracion plasmatica inicial, lo que obliga a ajustar dosis o disefiar formulaciones que
compensen dicha pérdida fendmeno que adquiere especial relevancia en medicamentos con
margen terapéutico estrecho, la microbiota intestinal también ha sido identificada como un

modulador de la farmacocinética oral®2.

La via oral presenta ventajas relacionadas con la facilidad de dosificacion y la
posibilidad de tratamientos prolongados, aunque también depende en gran medida de la
adherencia del paciente, se ha sefialado que el incumplimiento posoldgico constituye una de
las principales causas de fracaso terapéutico en tratamientos cronicos administrados por esta
via, debido a esto la comprension de sus fundamentos fisiologicos y farmacocinéticos resulta
esencial no s6lo para interpretar variaciones en la concentracion plasmatica, sino también

para optimizar esquemas de dosificacion y mejorar los resultados clinicos®.

2.1.9.2.  Via sublingual

La via sublingual se caracteriza por la colocacion del farmaco debajo de la lengua,
donde el principio activo se absorbe a través de la mucosa oral directamente hacia la
circulacion sistémica. Esta ruta se distingue por evitar, en gran medida, el metabolismo

hepatico de primer paso, lo que permite alcanzar concentraciones plasmaticas efectivas en
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un intervalo mas corto en comparacion con la administraciéon oral convencional, se ha
sefialado que la vascularizacion abundante del piso de la boca favorece una rapida difusion
de moléculas con adecuada lipofilia y bajo peso molecular, facilitando un inicio de accion

relativamente inmediato®.

Desde el punto de vista fisioldgico, la absorcion sublingual ocurre a través de un
epitelio delgado con elevada permeabilidad, lo que reduce las barreras fisicas presentes en el
tracto gastrointestinal, la eficiencia de esta via depende del equilibrio entre la solubilidad del
farmaco en saliva y su capacidad de atravesar membranas lipidicas, factores que determinan
la fraccion absorbida antes de que el medicamento sea deglutido, esta via presenta menor
variabilidad asociada a factores como vaciamiento gastrico o presencia de alimentos. No
obstante, la cantidad limitada de fluido salival y el area reducida de absorcion condicionan
el volumen administrable, lo que restringe su utilizacion a farmacos potentes que requieren
dosis pequeiias, el disefio de tabletas sublinguales puede modificar la velocidad de disolucion

y, por tanto, el perfil concentracion-tiempo observado en plasma®.

La via sublingual ha sido empleada en situaciones donde se requiere rapidez en el
efecto farmacologico, asi como en pacientes con dificultad para la deglucion o con riesgo de
vomito, su utilizacion demanda comprension de sus limitaciones y ventajas, dado que la
absorcion incompleta o la deglucidon prematura pueden modificar la fraccion efectiva
disponible debido a esto se debe establecer diferencias claras respecto a otras rutas enterales

y fundamentar su aplicacion clinica en contextos especificos®.

2.1.9.3. Viarectal

La via rectal constituye una alternativa terapéutica dentro del grupo de las vias
enterales, utilizada principalmente cuando la administracion oral no es viable o resulta
clinicamente inconveniente. La introduccion del fArmaco en el recto permite su absorcion a
través de la mucosa rectal hacia el sistema venoso hemorroidal, lo que puede derivar en una
incorporacion parcial a la circulacion sistémica sin atravesar completamente el metabolismo
hepatico de primer paso, esta caracteristica anatomica distingue a la via rectal de la via oral

convencional, ya que dependiendo del sitio exacto de absorcion parte del fadrmaco puede
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drenar hacia la circulacion sistémica inferior evitando inicialmente el sistema portal

hepatico®®.

El proceso de absorcion rectal depende de factores fisiologicos locales como el flujo
sanguineo rectal, el estado de la mucosa y la presencia de contenido fecal, elementos que
pueden generar variabilidad en la biodisponibilidad, la absorcion rectal tiende a ser menos
predecible que la oral, debido a la superficie limitada disponible y a la distribucion
heterogénea del sistema venoso rectal, la formulacion desempefia un papel determinante en
la velocidad de liberacion del principio activo, la base del supositorio o el vehiculo del enema
influye en la disolucion, fusion y posterior difusion del farmaco hacia la mucosa la eleccion
de excipientes puede modificar la rapidez de inicio de accidon y la magnitud de la absorcion,

condicionando el perfil concentracion-tiempo®®.

La via rectal se emplea en situaciones clinicas especificas, tales como pacientes
pediatricos, individuos con vomito persistente o con alteraciones en la deglucion, su
utilizacion puede representar una alternativa terapéutica eficaz cuando otras rutas no son
factibles, sin embargo, la aceptabilidad por parte del paciente y las consideraciones éticas

asociadas a su uso pueden influir en la adherencia al tratamiento®>.

2.1.10. Vias parenterales

Las vias parenterales comprenden aquellas rutas de administracion que introducen el
medicamento directamente en el organismo a través de tejidos o del sistema vascular,
evitando el transito por el tracto gastrointestinal, esta caracteristica permite prescindir de los
procesos de absorcion intestinal y del metabolismo presistémico hepatico, lo que se traduce
en una mayor predictibilidad en la exposicion sistémica del farmaco la administracion
parenteral ofrece un control mas preciso sobre la concentracion plasmadtica inicial,
particularmente en situaciones donde se requiere rapidez de accion o titulacion exacta de la

dosis?!.

El uso de vias parenterales implica consideraciones técnicas relacionadas con la

esterilidad, la estabilidad del preparado y la compatibilidad con tejidos biologicos. A
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diferencia de las vias enterales, estas rutas demandan procedimientos invasivos que pueden
asociarse con complicaciones locales o sistémicas si no se realizan bajo condiciones
adecuadas, la eleccion entre administracion intravenosa, intramuscular o subcutanea depende
tanto del perfil farmacocinético deseado como de las caracteristicas fisicoquimicas del

principio activo®’.

Ademas, las vias parenterales permiten modificar el perfil de liberacion del
medicamento mediante formulaciones especificas, tales como soluciones acuosas,
suspensiones o preparaciones de liberacion prolongada, estas diferencias influyen en la
velocidad con la que el farmaco alcanza la circulacion sistémica y en la forma de la curva

concentracion-tiempo observada tras la administracion®®.

2.1.10.1. Via intravenosa

La via intravenosa se caracteriza por la introduccion directa del farmaco en el torrente
sanguineo, ya sea mediante bolo o infusién continua. Esta modalidad elimina la fase de
absorcion y permite alcanzar de inmediato concentraciones plasmaticas medibles, lo que la
convierte en la ruta mas precisa desde el punto de vista farmacocinético. Segiin Ahmed et al.
la administracion intravenosa facilita la modelizacion matemadtica de parametros como
volumen de distribucion y aclaramiento, dado que la dosis administrada se considera
completamente biodisponible. La ausencia de barreras de absorcion permite que la
concentracion inicial dependa exclusivamente de la dosis administrada y del volumen de
distribucion, este principio resulta en la construccion de modelos monocompartimentales de
administracion intravenosa rapida, donde la concentracion plasmatica inicial € se determina

por la relacion dosis volumen de distribucion®.

Esta ruta se emplea cuando se requiere efecto inmediato, control estricto de niveles
plasmaticos o administracion de medicamentos que presentan baja biodisponibilidad oral, sin
embargo, también implica riesgos asociados a errores de dosificacion, reacciones adversas
rapidas y complicaciones relacionadas con el acceso vascular la administracion intravenosa

requiere de un monitoreo cuidadoso en medicamentos con estrecho margen terapéutico®!.
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2.1.10.2. Via intramuscular

La administracion intramuscular implica la inyeccion del farmaco en el tejido
muscular, donde la absorcion ocurre a través de la red capilar hacia la circulacion sistémica.
A diferencia de la via intravenosa esta presenta una fase de absorcion dependiente del flujo
sanguineo local y de la solubilidad del preparado, la perfusion muscular y el volumen
administrado influyen en la velocidad de absorcion, pudiendo generar perfiles concentracion-

tiempo mas prolongados en comparacion con el bolo intravenoso®”’.

La via intramuscular permite la administracion de soluciones y suspensiones, estas
ultimas disefiadas para liberar el principio activo de manera gradual, este genera curvas con
ascenso mas lento y duracién prolongada del efecto terapéutico demostrando que la
variabilidad interindividual puede ser mayor en esta ruta debido a diferencias en masa

muscular y perfusion tisular!®,

2.1.10.3. Via subcutanea

La via subcutdnea consiste en la inyeccion del medicamento en el tejido adiposo
localizado debajo de la dermis, la absorcidon ocurre principalmente por difusion hacia la red
capilar, este proceso suele ser mas lento que en el musculo debido a menor perfusion
sanguinea, la velocidad de absorcion subcutanea depende de la lipofilia del farmaco y de la
formulacion empleada, de manera que en la formulacion farmacéutica presenta preparaciones

de liberacion sostenida®s.

Esta via produce concentraciones plasmadticas que aumentan gradualmente hasta
alcanzar un pico moderado, seguido de una fase de eliminacion similar a la observada en
otras rutas sistémicas, la administracion subcutdnea se emplea con frecuencia en tratamientos
crénicos que requieren autoadministracion, como insulina o anticuerpos monoclonales,
donde la estabilidad de la concentracion plasmatica resulta relevante. Factores como la
temperatura local, el sitio anatomico de inyeccién y el estado del tejido subcutaneo pueden

modificar la absorcion, generando variabilidad en la exposicion sistémica!®l.
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2.1.10.4. Viaintradérmica

La via intradérmica implica la administracion del farmaco en la dermis superficial, donde
la absorcion es limitada y lenta debido a la escasa perfusion en comparacién con musculo o
tejido subcutaneo, su uso se asocia principalmente a pruebas diagnosticas, vacunacion
especifica y estudios de sensibilidad. Esta via no se emplea con fines sistémicos habituales
debido a la reducida cantidad administrable y a la absorcion lenta los sistemas de liberacion
cutdnea han explorado su potencial en inmunoterapia y vacunacion, donde la activacion de
células inmunes locales resulta beneficiosa, su inclusion dentro de las vias parenterales
responde a la técnica de administracion y no necesariamente a un objetivo sistémico

amplio'°!,

Parametros en administracion intravenosa rapida

La administracion intravenosa rapida, también conocida como bolo intravenoso se refiere
a una modalidad terapéutica en la que la totalidad de una dosis se introduce en el
compartimento vascular en un intervalo corto de tiempo en comparacion con los procesos de
distribucion y eliminacioén, de manera que esta caracteristica elimina la fase de absorcion
permitiendo que la concentracion plasmatica inicial sea directamente proporcional a la dosis
administrada e inversamente proporcional al volumen de distribucion, esta via permite la
estimacion de pardmetros farmacocinéticos como el volumen de distribucion aparente,
aclaramiento y constante de eliminacion, debido a que su biodisponibilidad se asume

completa!®?.

El analisis cuantitativo de la administracién intravenosa rapida se basa en modelos
matematicos los cuales describen la evolucion temporal de la concentracion plasmatica
posterior a la administracion del farmaco, en el modelo monocompartimental, se considera
que el farmaco es distribuido de manera instantinea y homogénea en un unico
compartimento, de esta manera permite simplificar la descripcion del sistema mediante las

ecuaciones diferenciales del primer orden!®.
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La administracion intravenosa es cominmente utilizada en situaciones las cuales se
requiere un efecto inmediato o control preciso de concentraciones plasmaticas, la
comprension de los pardmetros derivados del bolo intravenoso permite el ajuste de esquemas
terapéuticos en poblaciones especiales como lo son los pacientes con insuficiencia renal o
alteraciones en el volumen de distribucion. Este modelo permite aislar los procesos de
distribucion y eliminacion sin interferencia de la fase de absorcion, el bolo intravenoso
permanece como estandar de referencia para la estimacion de biodisponibilidad absoluta y

en modelos fisiologicamente basados en la PBPK!?,

2.1.11. Concepto y caracteristicas de la administracion intravenosa rapida

La administracion intravenosa rapida, también denominada bolo intravenoso o
intravenous push en algunos contextos clinicos, corresponde a la introduccion de una dosis
completa del medicamento directamente en el sistema venoso en un periodo breve, de manera
que su ingreso al compartimento vascular ocurre mucho mas rapido que los procesos
posteriores de distribuciéon y eliminacion. Esta via se distingue de otras formas de
administracién porque el farmaco entra de forma inmediata a la circulacion sistémica, sin

depender de etapas previas de absorcion tisular o gastrointestinal'%4,

Desde la perspectiva farmacocinética, una de sus caracteristicas mas importantes es que
la biodisponibilidad se considera completa, por lo que la dosis administrada alcanza la
circulacion sistémica de manera integra. Esto convierte a la via intravenosa en el punto de
referencia para comparar otras vias de administracion y para estudiar la exposicion sistémica
de un farmaco. Ademas, al eliminar la variabilidad asociada a la absorcion y al metabolismo
de primer paso, permite obtener perfiles concentracion-tiempo mas directos y facilita la
estimacion de parametros como la concentracion inicial, el volumen de distribucion y el
aclaramiento, especialmente cuando se aplica dentro de esquemas de modelado

farmacocinético!%.

Otra caracteristica relevante de la administracion intravenosa rapida es la rapidez con la
que puede producirse el inicio del efecto farmacoldgico, lo que explica su utilidad en
situaciones donde se requiere una respuesta terapéutica inmediata o un control estrecho de

las concentraciones plasmaticas. En el &mbito clinico, esta via se emplea cuando la condicion

99



del paciente no permite esperar la absorcion de una via extravascular o cuando se necesita
una dosificacion exacta desde el inicio. Al mismo tiempo, esa misma rapidez obliga a
considerar con cuidado la tolerabilidad del preparado, la seguridad del paciente y las
propiedades fisicoquimicas del medicamento, ya que no todos los farmacos son adecuados

para ser administrados como bolo intravenoso!%*.

La administracién intravenosa rapida no solo depende de la via como tal, sino de
condiciones técnicas y farmacéuticas que influyen en su desempefio. La estabilidad en
jeringa, la compatibilidad del preparado, la concentracion final, el volumen administrado y
la velocidad de inyeccion pueden modificar la tolerabilidad local y sistémica. Por ello, en la
literatura reciente se subraya que esta modalidad requiere que el medicamento posea
caracteristicas farmacologicas y fisicoquimicas apropiadas para ser administrado de forma
rapida sin comprometer su seguridad ni su efectividad!%.

facilitan el tratamiento experimental de los datos.

2.1.12. Representacion grafica concentracion-tiempo

La representacion grafica concentracion-tiempo constituye una de las herramientas
mas Utiles para interpretar la administracion intravenosa rapida en un modelo
monocompartimental. Cuando los datos se expresan en escala aritmética, la curva muestra
un descenso exponencial de la concentracion plasmatica conforme transcurre el tiempo. Esta
forma grafica permite visualizar la disminucion progresiva del fdrmaco en el sistema y
relacionarla con la velocidad de eliminacion®!.

Figura 11. Representacion semilogaritmica de la concentracion plasmatica en funcion
del tiempo tras una administracion intravenosa rapida.
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Fuente: Figura tomada de la referencia®.

Cuando las concentraciones se transforman a logaritmo natural y se representan frente
al tiempo, la misma relacion adopta una forma lineal. En esa grafica semilogaritmica, la
pendiente corresponde a —K,; y la ordenada al origen a InC,. Esta propiedad resulta
especialmente Util en trabajos experimentales, ya que permite estimar la constante de
eliminacion a partir de datos observados y comprobar si el comportamiento del sistema se
ajusta al modelo monocompartimental esperado. Los andlisis recientes con series de
muestreo mas densas también han mostrado que la calidad temporal de los datos influye en

la capacidad de describir con mayor fidelidad el perfil farmacocinético!'?’.

La grafica concentracion-tiempo no solo ilustra el descenso del farmaco después del
bolo, sino que también facilita la comprension de la relacion entre ecuaciones, parametros y
comportamiento biologico. Por ello, dentro de un modelo de visualizacion farmacocinética,
la construccion de esta curva permite vincular la formulacién matemadtica con una

interpretacion experimental mas cercana para el estudiante®!.

2.1.13. Factores que modifican la farmacocinética intravenosa

Aunque la administracion intravenosa evita la variabilidad propia de la absorcion, la
farmacocinética posterior al bolo no permanece inalterable. La distribucion y la eliminacién
pueden modificarse por cambios en el flujo sanguineo, el volumen corporal disponible para
la distribucion, la unidén a proteinas plasmaticas, la actividad de transportadores y la
capacidad metabolica o excretora del organismo. De esta manera, el aclaramiento y el
volumen de distribucion no deben interpretarse como valores fijos en cualquier condicion
clinica, sino como parametros que pueden variar segun el estado fisioldgico o patologico del

sujeto!%s,

Entre los factores clinicos mas relevantes se encuentran la insuficiencia renal, la
alteracion hepatica, la hipoalbuminemia, los cambios en la perfusion tisular y los estados de
sobrecarga o pérdida de volumen. La funcion renal deteriorada, por ejemplo, puede reducir
la depuracion de farmacos eliminados por esta via y también modificar procesos de

transporte, metabolismo y union proteica, con repercusion sobre la exposicion sistémica. A
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esto se suman interacciones farmacoldgicas y variaciones del estado inflamatorio, que

también pueden alterar la fraccion libre y la distribucion tisular del medicamento!?’.

En el caso especifico de la administracion intravenosa rapida, también deben
considerarse factores farmacéuticos y técnicos, como la concentracion del preparado, la
estabilidad en jeringa, la compatibilidad con diluyentes y materiales, el volumen
administrado y la velocidad real de inyeccion. Cuando estas condiciones no se controlan de
manera adecuada, la tolerabilidad local y sistémica puede verse afectada y el comportamiento

observado del sistema puede apartarse de lo esperado!!”,

2.1.14. Comparacion entre administracion IV rapida y perfusion continua

La administracion intravenosa rapida y la perfusion continua comparten la ventaja de
evitar la fase de absorcion, pero producen perfiles farmacocinéticos diferentes. El bolo
intravenoso genera una concentracion plasmatica inicial alta que desciende con el tiempo de
acuerdo con la distribucién y la eliminacion del farmaco. La perfusion continua, en cambio,
produce un aumento progresivo de la concentracion hasta aproximarse al estado estacionario,
siempre que la velocidad de entrada y la velocidad de eliminacién alcancen equilibrio. Por
esta razon, cuando se desea un efecto inmediato con infusidon continua, suele requerirse una

dosis de carga previa®’.

La eleccion entre ambas modalidades depende del objetivo terapéutico, del margen
de seguridad del fairmaco y del indice farmacocinético o farmacodindmico de interés. En
antibidticos dependientes del tiempo, las estrategias de infusion extendida o continua se han
estudiado por su capacidad para mantener concentraciones mas estables por encima de la
concentracion inhibitoria minima. Las revisiones recientes muestran que este enfoque puede
ofrecer ventajas en determinados escenarios, aunque el beneficio clinico no es uniforme en

todos los contextos ni para todos los medicamentos!!?.

Anatomia funcional del miembro superior para acceso venoso periférico

Aunque la extremidad superior incluye brazo, antebrazo y mano, para el presente
estudio el interés anatomico se concentra en las regiones que suelen emplearse para

venopuncion y canalizacién venosa periférica, en especial el antebrazo y la region ante
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cubital. Esta delimitacion resulta mas adecuada que una descripcion general del brazo
completo, porque permite relacionar la anatomia con la localizacion real de los accesos
venosos utilizados en practica clinica y en modelos de simulacion. La canalizacion venosa
periférica consiste en la introduccion de un catéter corto a través de la piel hacia una vena
periférica, por lo que el conocimiento de la disposicion superficial de los vasos, de su
profundidad y de sus relaciones con estructuras vecinas adquiere importancia directa en la

ejecucion del procedimiento!!!.

Desde el punto de vista docente, esta seccion no requiere una descripcion anatémica
exhaustiva de toda la extremidad superior, sino una explicacion funcional de las areas donde
suele lograrse acceso venoso con mayor frecuencia. En ese sentido, la anatomia relevante
para esta investigacion incluye la red venosa superficial del antebrazo, las comunicaciones
venosas de la fosa ante cubital y las estructuras profundas cuya proximidad condiciona la

seguridad del procedimiento!!2,

2.1.15. Sistema circulatorio del brazo

Para los fines de esta investigacion, el componente circulatorio de mayor interés no
es todo el sistema vascular del brazo en sentido amplio, sino la red venosa superficial del
antebrazo y de la region ante cubital, ya que alli se localizan algunos de los sitios mas
utilizados para acceso venoso periférico y para flebotomia. La vena cefélica recorre el lado
lateral del miembro, la basilica lo hace en sentido medial y ambas suelen comunicarse en la
region ante cubital por medio de la vena cubital media, estructura que se ubica en la fascia
superficial del techo de la fosa cubital. Esta disposicion anatomica explica por qué dicha zona

se reconoce con frecuencia durante la venopuncion!!3.
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Figura 12.Venas superficiales del miembro superior.

Fuente: Netter. Atlas de anatomia humana!'4.

No obstante, la anatomia venosa superficial no es uniforme. Las variaciones en
didmetro, profundidad y trayecto pueden modificar la facilidad de canalizacion y la seguridad
del procedimiento. Un estudio reciente de morfometria venosa en la region ante cubital
mostrd que las venas superficiales de esa zona presentan diferencias relacionadas con sexo,
edad e indice de masa corporal, y que comprender esas variaciones puede contribuir a mejorar

el éxito del acceso venoso y la seguridad del paciente!!>,

En relacion con la colocacion de catéteres venosos periféricos, la evidencia reciente
también ha sefialado que los accesos en zonas de flexion, como la fosa ante cubital, no
siempre representan la mejor eleccion para permanencia del catéter, debido a mayor riesgo
de complicaciones mecénicas e infecciosas. Por esa razon, cuando el objetivo es insertar una
via periférica de corta permanencia, el antebrazo suele considerarse preferible frente a la
muifieca o la fosa ante cubital. Aun asi, la region ante cubital conserva importancia anatomica
y docente, porque sigue siendo un sitio habitual para venopuncion y continta utilizandose

cuando las condiciones clinicas o técnicas lo justifican!!®.
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2.1.16. Musculos y estructuras anatomicas de soporte

La region anatdmica mas relevante para comprender el acceso venoso periférico en
esta zona es la fosa cubital, también llamada region ante cubital, ubicada en la cara anterior
del codo. Se trata de un espacio triangular que funciona como area de transicion entre brazo
y antebrazo. Sus limites estan dados, de manera general, por el braquiorradial en sentido
lateral y el pronador redondo en sentido medial; el piso estd formado por el braquial y el

supinador, mientras que el techo incluye piel, fascia y la aponeurosis bicipital'!?.

Figura 13. Estructuras anatomicas del miembro superior en vista anterior.
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(c) Origenes e inserciones, vista anterior

Fuente: Anatomia Humana, Martini''".
Estas estructuras no se mencionan Uinicamente con fines anatémicos descriptivos. Su

valor en la practica radica en que determinan la forma de la region y explican la localizacion
relativa de los vasos superficiales respecto de estructuras profundas. La aponeurosis bicipital,
por ejemplo, contribuye a separar las venas superficiales de elementos como la arteria
braquial y el nervio mediano, lo que ayuda a entender por qué la region ante cubital puede
utilizarse para venopuncion, pero también por qué exige reconocimiento anatomico adecuado

y técnica cuidadosa!!?,

La inclusion de referencias externas como pliegue del codo, cara medial y lateral del

antebrazo proximal, y trayecto aproximado de las venas superficiales favorece la orientacién
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espacial del estudiante. Esto permite que la simulacion no se limite a reproducir el paso de
un liquido, sino que situe la practica dentro de una anatomia reconocible y cercana a la

experiencia clinica'!s.

2.1.17. Aspectos relevantes para la aplicacion en flebotomia

Desde el punto de vista procedimental, la flebotomia y la canalizaciéon venosa
periférica no dependen solo de que una vena sea visible, sino también de su palpabilidad, de
su profundidad y de su relacion con arterias y nervios cercanos. La region ante cubital suele
utilizarse con frecuencia en flebotomia porque permite identificar venas superficiales
relativamente accesibles, entre ellas la vena cubital media y, seglin el caso, segmentos de la

vena cefalica o basilica!l3.

Sin embargo, para la colocacion de vias intravenosas periféricas de permanencia
corta, las recomendaciones contemporaneas favorecen sitios alejados de las areas de flexion,
sobre todo el antebrazo, ya que la fosa ante cubital puede asociarse con mayor incomodidad,
movilidad del catéter y mas riesgo de colonizacion o infeccion local. Un analisis reciente de
mas de 800 catéteres encontrd que la insercion en muiieca o fosa cubital increment? el riesgo
de colonizacion y/o infeccion local frente al antebrazo, lo que refuerza la idea de que la region
antecubital es importante anatdmicamente, pero no siempre es el sitio preferido para

mantener un acceso venoso''8.

Simulacion en ciencias de la salud

La simulacion en salud se entiende como una estrategia educativa que reproduce,
representa o aproxima situaciones clinicas, procedimentales o de razonamiento profesional
dentro de un entorno controlado, con objetivos previamente definidos y sin exponer al
paciente real durante la fase de aprendizaje. Su valor pedagogico radica en que permite
trasladar contenidos tedricos hacia experiencias donde el estudiantado observa, decide, actia
y analiza consecuencias dentro de un escenario estructurado. En la literatura reciente, esta
metodologia se describe no solo como un recurso técnico, sino como una forma de
organizacion del aprendizaje orientada al desarrollo progresivo de competencias cognitivas,

procedimentales y actitudinales'”.
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Dentro de la educacion en salud, la simulacién puede adoptar modalidades
presenciales, virtuales, hibridas o basadas en pacientes estandarizados, ademas de
configuraciones de distinta fidelidad. Los estudios de sintesis publicados en los ultimos afios
muestran que estas experiencias abarcan desde modelos anatomicos sencillos y tareas
procedimentales bésicas hasta entornos digitales, realidad virtual y escenarios complejos con
maniquies de alta fidelidad. Esa diversidad explica que la eleccion de la modalidad no deba
responder unicamente al nivel de realismo, sino al objetivo formativo, al momento curricular,
al nivel del estudiantado y a los recursos disponibles. De hecho, la evidencia comparativa no
siempre muestra una ventaja uniforme de la alta fidelidad sobre alternativas mas simples para
aprendizajes basicos, mientras que si se reconoce su utilidad en contextos mas complejos o

de mayor carga clinica!?’.

Para que una experiencia de simulacion tenga valor formativo, no basta con disponer
de un dispositivo o de un escenario atractivo. Los estdndares internacionales vigentes
subrayan que toda actividad de simulacién debe construirse a partir de objetivos medibles y
articular procesos de prebriefing, disefo, facilitacion, debriefing, operacion y evaluacion del
aprendizaje. El prebriefing prepara al participante para la actividad y establece reglas de
trabajo; la facilitacion guia el desarrollo del escenario de acuerdo con las necesidades del
grupo; y el debriefing constituye el momento en que la experiencia se transforma en
aprendizaje analizado, al promover reflexion guiada, retroalimentacion y reorganizacion
conceptual. Aunque la revision sistemdatica mas reciente sobre métodos de debriefing indica
que la evidencia empirica comparativa todavia no es robusta para afirmar la superioridad de
un formato sobre otro, también confirma que el analisis posterior a la simulacion sigue siendo

un componente central del proceso educativo.

Otro aspecto importante es que la simulacion ofrece un entorno seguro para la practica
repetida, la correccidon del error y la integracion entre teoria y accion. Las revisiones en
educaciéon en salud muestran mejoras frecuentes en confianza, desempefio percibido,
razonamiento aplicado y preparacion para actividades clinicas, aunque con heterogeneidad
en disefios, instrumentos de medicion y duracion del seguimiento. Esto obliga a interpretar

sus beneficios con prudencia: la simulacion favorece el aprendizaje, pero no sustituye por si
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sola la experiencia clinica real ni garantiza automaticamente transferencia plena al
desempefio asistencial. Por ello, su integracion curricular suele ser mas solida cuando se
utiliza como complemento de otras estrategias docentes y cuando la evaluacion no se limita
a satisfaccion o autopercepcion, sino que incorpora indicadores observables del logro

alcanzado'?!.

En el campo farmacéutico, esta metodologia ha ganado espacio tanto en simulacion
clinica como en formatos computacionales. Las revisiones sistematicas disponibles muestran
que la simulacidon en farmacia se ha asociado con mejoras en conocimiento, razonamiento
clinico, confianza para actividades de farmacia clinica y habilidades de comunicacion,
especialmente cuando se emplean pacientes simulados, pacientes virtuales o plataformas de

simulacion computarizada®.

También se ha sefialado que estos recursos ayudan a enfrentar limitaciones logisticas
de la docencia, como la disponibilidad restringida de practicas, la necesidad de estandarizar
experiencias y la dificultad para exponer a todo el estudiantado a situaciones comparables.
Aun asi, varios autores insisten en que su implementacion requiere planificacion pedagogica,

soporte tecnoldgico y herramientas de evaluacion mejor validadas!??,

Desde una perspectiva mas proxima a la farmacologia y a la farmacocinética, la
simulacién resulta particularmente util cuando el contenido presenta un alto nivel de
abstraccion o cuando el fendmeno ocurre de manera dindmica y no es facil de visualizar en
una clase expositiva. La literatura reciente sobre simulacion en ciencias biomédicas y
farmacologia digital muestra que estas estrategias pueden apoyar la comprension de
conceptos, aumentar la motivacion y mejorar la confianza del estudiante cuando se integran

de forma articulada con el curriculo y no como actividades aisladas?'.

Esto da sustento a propuestas docentes donde el estudiantado no solo observa una
representacion anatomica o procedimental, sino que relaciona esa experiencia con datos,
tiempos, concentraciones y decisiones derivadas del comportamiento del sistema. Para una

investigacion centrada en farmacocinética intravenosa rapida, ese vinculo entre
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representacion, medicion y andlisis tiene especial interés, porque permite acercar un
contenido usualmente matematico a una experiencia experimental y visual mas

comprensible!'?2,

En esa linea, la simulacion en salud aporta el marco pedagogico que justifica el
empleo de un modelo anatomico-funcional dentro de la enseflanza farmacocinética. Su
pertinencia no depende Unicamente del parecido fisico con una situacion clinica, sino de la
posibilidad de organizar una experiencia con objetivos definidos, condiciones reproducibles,

observacion del fenémeno y andlisis posterior de lo ocurrido!”.

Esto se relaciona con la logica del presente marco tedrico, porque conecta los
fundamentos farmacocinéticos desarrollados previamente con una estrategia docente capaz
de favorecer comprension aplicada, participacion activa y mejor lectura del comportamiento

concentracion-tiempo dentro de un entorno controlado?!.
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CAPITULO III- MARCO METODOLOGICO



En este capitulo se presentard el marco metodologico que orienta la presente
investigacion, la cual se desarrollard bajo un enfoque cuantitativo, de tipo aplicado y
experimental. En este apartado se explicard la manera en que se abordara el problema de
estudio, detallando el disefio metodoldgico, las estrategias experimentales, las variables
consideradas, los instrumentos de recoleccion de datos y las técnicas de andlisis que

permitirdn interpretar los resultados en concordancia con los objetivos propuestos.

El capitulo se organizard de acuerdo con las etapas que guiaron el desarrollo del
estudio. En primer lugar, se abordara el disefio del modelo de visualizacion farmacocinética
basado en un brazo de flebotomia; posteriormente, se describira la optimizacion de sus
condiciones de funcionamiento y la evaluacion de su repetibilidad; més adelante, se expondra
la comparaciéon con el modelo clésico utilizado en el curso; y, finalmente, se presentara la
valoracion de su potencial pedagdgico a partir de la experiencia de los estudiantes en el curso
de Farmacocinética. Junto con ello, se incluirdn las fuentes de informacion, la poblacion y
muestra, los criterios de seleccion, el procedimiento seguido y las consideraciones éticas

correspondientes.

3.1. Tipo de enfoque de investigacion

3.1.1. Enfoque

Para el desarrollo de la presente investigacion se empleard un enfoque cuantitativo.
Este se entiende como una ruta de estudio que parte de un planteamiento estructurado del
problema, de la definicion operativa de las variables y de la obtencion de datos numéricos
que posteriormente se analizan mediante procedimientos estadisticos para responder a las

preguntas de investigacion!?3,

A partir de ello, se trabajara con mediciones objetivas realizadas bajo condiciones
experimentales controladas. Durante el estudio se registraran concentraciones simuladas
calculadas a partir de lecturas de absorbancia, se estimaran parametros farmacocinéticos, se
mediran tiempos de preparacion de los modelos y se obtendran puntajes derivados del
cuestionario aplicado a los estudiantes. Todos estos datos se expresaran en valores numéricos

y se someteran a estadistica descriptiva y, cuando corresponda, a andlisis comparativos o
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correlacionales, de acuerdo con la naturaleza de cada variable y con el propdsito de cada fase

del estudio.

El disefo y la optimizacioén del modelo de visualizacién farmacocinética requeriran
cuantificar el perfil concentracion-tiempo y valorar la repetibilidad de los parametros
obtenidos. La comparacion entre el modelo clasico y el modelo novedoso basado en un brazo
de flebotomia implicard contrastar numéricamente parametros farmacocinéticos y tiempos
de preparacion. La evaluacion del potencial pedagogico del recurso se apoyard en la
transformacion de las respuestas del cuestionario en puntajes que permitan describir la
percepcion de los estudiantes, la usabilidad del modelo y su utilidad didéctica. Por ello, el
enfoque cuantitativo resulta congruente con el tipo de informacidn que se generard a lo largo

de la investigacion.

3.1.2. Tipo de estudio

La presente investigacion se clasificard como un estudio aplicado y experimental, con
alcance descriptivo y comparativo. Se considerara aplicado porque no se orienta Unicamente
a la produccion de conocimiento tedrico, sino al desarrollo, ajuste e implementacion de un
modelo de visualizaciéon farmacocinética con utilidad concreta dentro del curso de
Farmacocinética. Su proposito se vincula con una necesidad docente especifica, al proponer
un recurso que pueda emplearse en un entorno académico real para favorecer la comprension
de la administracion intravenosa rapida y del comportamiento de pardmetros

farmacocinéticos asociados a un modelo monocompartimental.

También se tratard de un estudio experimental, ya que implicard la manipulacion
deliberada de condiciones del sistema para observar su efecto sobre variables previamente
definidas. Entre las condiciones sometidas a control se encontraran la dosis administrada, el
flujo de la bomba, los intervalos de muestreo, la disposicion del sistema y el tipo de modelo
utilizado. A partir de estas variaciones se analizard su comportamiento sobre las
concentraciones simuladas, los parametros farmacocinéticos obtenidos, la repetibilidad del
sistema y el tiempo de preparacion. En los disefios experimentales, la intervencion del
investigador sobre una o mads variables y la observacion de su efecto sobre otras variables

forman parte de los rasgos que los distinguen de otros tipos de estudio'?.
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En cuanto a su alcance, la investigacion tendra un cardcter descriptivo, porque
permitira caracterizar el funcionamiento del modelo de visualizacion farmacocinética, el
comportamiento observado durante los ensayos experimentales y la percepcion de los
estudiantes sobre el recurso empleado. A la vez, incorporard un componente comparativo,
dado que se contrastaran los resultados obtenidos con el modelo novedoso y con el equipo
clasico utilizado como referencia en la practica. Esa comparacion se centrard en los
parametros farmacocinéticos, en la variacion observada entre ensayos y en las condiciones

didéacticas de implementacion del recurso!?.

Con respecto al tiempo de recoleccion de la informacion, el componente pedagogico
del estudio se asumird como transversal, debido a que la informaciéon procedente del
cuestionario se recogera en un solo momento formal, al finalizar la practica con el modelo
de visualizacion farmacocinética. Los estudios transversales se caracterizan por obtener los
datos en un punto especifico del tiempo, sin seguimiento prolongado de los participantes!%.
Las repeticiones realizadas en el laboratorio corresponderan al proceso de optimizaciéon y a
la valoracion de la repetibilidad del dispositivo, por lo que no se interpretaran como un

seguimiento longitudinal de la poblacion estudiantil'?S,

3.2. Diseiio de investigacion

El disefio de la presente investigacion se organizard en cuatro fases secuenciales e
interrelacionadas, correspondientes a los objetivos especificos del estudio. Esta organizacién
permitird mantener una relacion directa entre cada etapa metodoldgica, las variables
analizadas y los procedimientos empleados para la obtencion de los datos. A lo largo del
proceso se trabajara bajo una logica cuantitativa y experimental, con control de condiciones,
registro sistematico de la informacion y analisis comparativo de los resultados generados en
el laboratorio y en la fase pedagdgica. El disefio de investigacion se entiende como la
estructura que orienta la recoleccidn, organizacion y andlisis de la informacion

relacionandolos con los objetivos planteados.

3.2.1. Fase I. Diseno del modelo de visualizacion farmacocinética

La primera fase correspondera al disefio del modelo de visualizacion farmacocinética

basado en un brazo de flebotomia como componente anatomico funcional. En esta etapa se
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establecerd la disposicion general del sistema, integrando el fantoma de brazo, la bomba
peristaltica de doble canal, el Kitasato, los recipientes de recoleccion, el sistema de
mangueras, el agitador y la base de soporte. Asimismo, se definira el recorrido del fluido, la
ubicacion de los puntos de muestreo y el volumen efectivo del sistema, con el fin de
representar una administracion intravenosa rdpida en un modelo monocompartimental

abierto.

En esta fase el interés se centrara en la construccion y verificacion funcional del
montaje. Se comprobard que el sistema permita la circulacién continua de la solucion
indicadora, la toma seriada de muestras y el mantenimiento de condiciones operativas
estables. Las condiciones controladas seran principalmente de caracter estructural, entre ellas
la disposicion del circuito, la compatibilidad entre conexiones, la ubicacion de los
componentes y el volumen interno de trabajo. La informacion generada en esta etapa servira

de base para la fase de optimizacion.

3.2.2. Fase II. Optimizacion del modelo y evaluacion de la repetibilidad

La segunda fase estard orientada a la optimizacion del modelo farmacocinético
disefiado. Para ello se realizaran corridas experimentales sucesivas con el proposito de ajustar
las condiciones de operacion del sistema hasta obtener un comportamiento concentracion-
tiempo compatible con un modelo monocompartimental de administracion intravenosa
rapida y, a la vez, viable dentro del tiempo disponible para una préctica de laboratorio. En
esta fase se incluirdn tres corridas del modelo clasico, una condicion intermedia de ajuste del

modelo clésico a 30 segundos y tres corridas del modelo novedoso con fantoma.

Las variables sometidas a ajuste seran la dosis administrada, el flujo de la bomba, los
tiempos de muestreo y la duracion total del ensayo. De manera paralela, se verificara que las
concentraciones obtenidas se mantengan dentro del rango lineal de la curva de calibracion
del azul de bromotimol. A partir de estas corridas se calcularan parametros farmacocinéticos

como k,y, t1/2, Co y Vg, junto con medidas de dispersion como promedio, desviacion estandar

y coeficiente de variacion, con el fin de valorar la repetibilidad del sistema.
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3.2.3. Fase III. Comparacion entre el modelo clasico y el modelo novedoso

La tercera fase corresponderd a la comparacion entre el modelo clasico empleado de
forma convencional en el curso y el modelo novedoso basado en el brazo de flebotomia. Esta
comparacion se desarrollard una vez concluida la optimizacion, de modo que ambos sistemas
puedan contrastarse bajo condiciones ya definidas. En esta comparacion experimental, se
analizard el comportamiento concentracion tiempo de cada modelo, la linealizacion de las
curvas y la concordancia de los pardmetros farmacocinéticos obtenidos con el modelo tedrico

monocompartimental de administracion intravenosa rapida.

Junto con ello, se incorporard una comparacion de tipo operativo y didactico. En esta
parte se tomaran en cuenta aspectos como el tiempo de preparacion, la estabilidad del
sistema, la facilidad de muestreo, la dispersion experimental entre ensayos y la posibilidad
de implementar cada montaje dentro del espacio practico del curso. La intencion seréa valorar
no solo la respuesta farmacocinética simulada en cada sistema, sino también las condiciones

de uso que cada uno ofrece dentro del contexto docente.

En esta fase el modelo clasico funcionard como comparador formal del desempeio
técnico del modelo novedoso. La comparacion se apoyara en el andlisis de los pardmetros
farmacocinéticos obtenidos, en el comportamiento y la linealizacion de las curvas
concentracion-tiempo, y en medidas de dispersion como la desviacion estandar y el
coeficiente de variacion, que permitiran valorar la variabilidad experimental de cada sistema.
Ademas, se consideraran las condiciones de implementacién observadas durante el trabajo
experimental, como el tiempo de preparacion, la estabilidad del montaje y la facilidad de

muestreo.

3.2.4. FaselV. Evaluacion pedagogica del modelo

La cuarta fase se centrard en la valoracion pedagogica del modelo de visualizacion
farmacocinética. Esta etapa se llevara a cabo con estudiantes matriculados en el curso de
Farmacocinética durante el primer cuatrimestre de 2026. El grupo habrd realizado
previamente la préactica habitual de administracion intravenosa rapida con el modelo clasico,

de acuerdo con el cronograma ordinario del curso. Posteriormente, en una sesion
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independiente desarrollada dentro del horario lectivo, se realizara la practica con el modelo

novedoso.

La evaluacion pedagogica se enfocara en la experiencia generada por el uso del
modelo novedoso. Para ello se emplearan dos instrumentos cuantitativos; una guia
observacional aplicada durante la practica y un cuestionario posterior que incluird apartados
de conocimiento del equipo, reconocimiento de variables que afectan su funcionamiento y
percepcion de usabilidad. Dado que este cuestionario se aplicard una sola vez, al finalizar la
experiencia con el modelo novedoso, este componente del estudio se asumird como
transversal. Los estudios transversales se caracterizan por recoger la informaciéon en un

momento determinado, sin seguimiento posterior de los participantes!26.

3.3. Contexto del estudio

La investigacion se desarrollard en la Universidad Internacional de las Américas,
dentro de la Facultad de Ciencias de la Salud, especificamente en la carrera de Licenciatura
en Farmacia. Este escenario resulta pertinente debido a que la universidad ofrece formacion
presencial en el drea y dispone de espacios académicos orientados al trabajo practico,
condicion que favorece la incorporacion de estrategias de simulacion dentro del proceso de

ensenanza.

La fase de aplicacion con los estudiantes se llevara a cabo en el curso de
Farmacocinética durante el primer cuatrimestre de 2026, en el laboratorio universitario
utilizado para las actividades practicas del curso. Se trata de un espacio académico que
permite trabajar con soluciones, equipos de medicion y recursos de apoyo bajo condiciones
controladas. Dentro de ese entorno se contara con el modelo novedoso basado en un brazo
de flebotomia, el equipo clasico empleado habitualmente en la practica y los recursos

necesarios para el registro y procesamiento de los datos experimentales y pedagdgicos.

El laboratorio contara con parte del material requerido para la ejecucion del estudio,
entre ellos, el espectrofotometro UV-Vis, material de cristaleria y el espacio fisico necesario
para el desarrollo de las actividades practicas. Por su parte, varios de los componentes del

modelo novedoso seran aportados por la investigadora para hacer posible su implementacion,
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especificamente el fantoma de brazo, el agitador, la bomba peristéltica, la base de soporte y
las mangueras. Para la aplicacion del instrumento pedagogico y el procesamiento inicial de
la informacidn se recurrira a recursos digitales de uso personal, como teléfonos celulares y
computadoras utilizados por los estudiantes y por la investigadora durante las distintas fases

del estudio.

El curso de Farmacocinética ofrece un marco apropiado para la implementacion del
modelo, ya que en ¢él se abordan contenidos relacionados con administracién intravenosa
rapida, modelos monocompartimentales, curvas concentracion-tiempo y pardmetros
farmacocinéticos. Eso favorece que la practica no se plantee como una actividad aislada, sino
como parte del proceso formativo que los estudiantes ya venian desarrollando. La literatura
reciente sobre simulacion en educacion en salud ha sefialado que este tipo de estrategias
puede apoyar el aprendizaje cuando se incorpora dentro de experiencias formativas

estructuradas y vinculadas con objetivos concretos!'?’.

A partir de estas condiciones, el estudio podra llevarse a cabo en un espacio
académico que reune los recursos materiales y docentes necesarios para valorar tanto el

funcionamiento del modelo como su aplicacion dentro del curso.

3.4. Poblacion y muestra

La poblacion de la presente investigacion estara conformada por los 27 estudiantes
matriculados en el curso de Farmacocinética de la Licenciatura en Farmacia de la
Universidad Internacional de las Américas durante el primer cuatrimestre de 2026. Al tratarse
de un estudio desarrollado dentro de un solo grupo del curso, esta poblacion correspondera a
la totalidad de estudiantes inscritos en esa experiencia académica durante el periodo de

aplicacion.

La muestra se definird mediante un muestreo no probabilistico por conveniencia, ya
que se trabajara con la poblacion accesible disponible en el curso al momento de desarrollar
la préctica. Este tipo de muestreo se emplea cuando la seleccion de los participantes depende
de su accesibilidad y disponibilidad para formar parte del estudio, situacion frecuente en

128

investigaciones realizadas en contextos académicos o clinicos delimitados'~°. En este caso,
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la participacion se mantendra en el grupo de estudiantes que cursaba la asignatura y que

estuvo presente durante la ejecucion de la actividad practica.

Para la fase experimental y de observacional se contara con la participacion de los 27
estudiantes del grupo, dado que todos asistieron a la practica desarrollada con el modelo
novedoso. En cambio, para el analisis del cuestionario pedagdgico se trabajara con los 18
formularios completos obtenidos al finalizar la actividad, debido a que esos registros
constituyeron la informacion valida para esa parte del estudio. Ocho estudiantes no
respondieron el instrumento y una estudiante se retird por motivos personales antes de
realizar la practica con el modelo. Por esa razon, la descripcion metodoldgica de la muestra
debe entenderse de acuerdo con la fase analizada; una muestra accesible de 27 estudiantes
para la préctica y una muestra efectiva de 18 respuestas validas para el instrumento de

percepcion y usabilidad.

No se realizara un célculo muestral probabilistico formal, ya que la investigacion se
desarrollard dentro de un grupo académico previamente definido y se trabajara con la
totalidad de la poblacion accesible del curso. En estudios aplicados de alcance docente y con
grupos cerrados, la seleccion de todos los participantes disponibles resulta una decision
metodologicamente aceptable cuando el interés se centra en la implementacion del recurso,
en la observacion de su funcionamiento y en la valoracion de su uso dentro del escenario en

el que fue desarrollado'%.

3.5. Fuentes de informacion

Las fuentes de informaciéon empleadas en la presente investigacion seran de tipo
primario y secundario. Su inclusion permitira sustentar tanto el desarrollo experimental del
estudio como el marco metodoldgico y técnico que orienta la investigacion. Las fuentes
primarias estaran conformadas por los datos obtenidos directamente durante el proceso
experimental y por la informacion generada a partir de la participacion de los estudiantes.
Por su parte, las fuentes secundarias corresponderdn a articulos cientificos, libros,

documentos técnicos, tesis previas y normativa académica utilizada para respaldar el estudio.
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Las fuentes primarias estaran constituidas por los registros experimentales generados
durante los ensayos realizados con el modelo clasico y con el modelo novedoso con fantoma,
incluyendo datos de absorbancia, concentraciones calculadas, pardmetros farmacocinéticos,
tiempos de preparacion y medidas de dispersion. También formaran parte de estas fuentes la
guia observacional aplicada durante la practica y las respuestas obtenidas mediante el
cuestionario dirigido a los estudiantes del curso de Farmacocinética. Estas fuentes
proporcionaran la informacion directa para el analisis del desempefio técnico del modelo y

para la valoracion pedagogica del recurso.

Las fuentes secundarias se integraran por articulos cientificos, libros de consulta, tesis
previas, documentos metodologicos relacionados con farmacocinética, disefio experimental,
simulaciéon en docencia, validacion de instrumentos y andlisis cuantitativo. Para la
localizacion de esta informacién se recurrird principalmente a bases de datos y buscadores
académicos de uso frecuente en ciencias de la salud, entre ellos PubMed, ScienceDirect,
Google Scholar, SciELO y Redalyc. La busqueda bibliografica se apoyara en términos
vinculados con farmacocinética, modelos monocompartimentales, administracion
intravenosa rapida, simulacion anatdmica, ensefianza en ciencias de la salud y metodologia

cuantitatival3?,

Se priorizaran publicaciones comprendidas entre 2020 y 2025, con el propoésito de
respaldar el estudio con informacion reciente y pertinente. De forma complementaria, se
utilizardn libros de consulta y textos metodoldgicos cuando su contenido sea necesario para
sustentar conceptos base del disefio experimental, la investigacion cuantitativa o el andlisis
farmacocinético. La organizacion de la bibliografia y la insercion de citas y referencias se
realizara mediante Mendeley, gestor que facilita el almacenamiento, ordenamiento y citacion

de las fuentes utilizadas durante el proceso investigativo.

3.6. Criterios de busqueda

Una vez definidas las fuentes de informacion, se establecieron criterios de busqueda
bibliografica acordes con los objetivos del estudio. Para esto se seleccionaron descriptores
en espafiol e inglés relacionados con farmacocinética, administracion intravenosa rapida,

modelo monocompartimental, simulacién, pardmetros farmacocinéticos, validacion
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instrumental y educacion en ciencias de la salud. La busqueda se delimité por idioma, periodo

de publicacion y pertinencia tematica, con el proposito de recuperar literatura util para

sustentar los componentes metodoldgicos, experimentales y pedagogicos de la investigacion.

La planificacion de la busqueda y la combinacion de descriptores con distintas fuentes

permiten mejorar la recuperacion de literatura pertinente y reducir la dependencia de una sola

base de datos!3!.

Los criterios empleados se resumen en la Tabla 1, donde se presentan los objetivos

especificos, los descriptores utilizados, el motor de busqueda consultado, la cantidad de

resultados recuperados por descriptor, el periodo de estudio y el idioma considerado.

Tabla 1. Criterios de busqueda de informacion segin los objetivos especificos de la

investigacion.
Resultados | Periodo
Motor de
Objetivo especifico Descriptor por de Idioma
busqueda
descriptor | estudio
PubMed
ScienceDirect
Disefiar un modelo o . 2020- | Espafiol
Farmacocinética ClinicalKey 270
de visualizacion . 2025 Inglés
SciELO
farmacocinética que
Redalyc
simule la
PubMed
administracion . '
) ScienceDirect
intravenosa rapida de Modelo 2020- | Espafiol
‘ ClinicalKey 367
un farmaco monocompartimental 2025 Inglés
SciELO
monocompartimental
. Redalyc
, incorporando un
PubMed
brazo de flebotomia
ScienceDirect
como componente Administracion 2020- | Espafiol
) ) ClinicalKey 165
anatomico funcional. intravenosa rapida 2025 Inglés
SciELO
Redalyc
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Instrumento de

flebotomia

PubMed
ScienceDirect
ClinicalKey
SciELO
Redalyc

42

2020-
2025

Espaiiol
Inglés

Optimizar el modelo
farmacocinético
diseniado mediante la
estandarizacion y
control de las
condiciones
experimentales, que
incluyen variables
como dosis e
intervalos de

muestreo.

Parametros

farmacocinéticos

PubMed
ScienceDirect
ClinicalKey
SciELO
Redalyc

165

2020-
2025

Espaiiol
Inglés

Métodos

estandarizacion

PubMed
ScienceDirect
ClinicalKey
SciELO
Redalyc

54

2020-
2025

Espaiiol
Inglés

Espectrofotometria

UV-Vis

PubMed
ScienceDirect
ClinicalKey
SciELO
Redalyc

316

2020-
2025

Espaiiol
Inglés

Instrumentacion

cuantitativa

PubMed
ScienceDirect
ClinicalKey
SciELO
Redalyc

168

2020-
2025

Espaiiol
Inglés

Muestreo

farmacocinético

PubMed
ScienceDirect
ClinicalKey
SciELO
Redalyc

194

2020-
2025

Espaiiol
Inglés
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PubMed

ScienceDirect
Comparar el Modelos o 2020- | Espafiol
o ClinicalKey 190
desempefio del farmacocinéticos . 2025 Inglés
SciELO
modelo
Redalyc
farmacocinético
PubMed
novedoso con el ) )
o ScienceDirect
modelo clésico en la Reproducibilidad o 2020- | Espafiol
_ ClinicalKey 168
simulacién de la experimental 2025 Inglés
SciELO
administracion
Redalyc
intravenosa en bolo,
PubMed
evaluando la
_ ScienceDirect
concordancia de los Coeficiente de 2020- | Espaiiol
ClinicalKey 290
parametros variacion 2025 Inglés
o SciELO
farmacocinéticos con
. Redalyc
el modelo tedrico y
s PubMed
la factibilidad
S ScienceDirect
didéctica de su Simulacion 2020- | Espaiiol
) _ ClinicalKey 140
implementacion. farmacocinética 2025 Inglés
SciELO
Redalyc
Evaluar el potencial PubMed
pedagbgico del ) ScienceDirect
Educacion o 2020- | Espafiol
modelo de ClinicalKey 250
farmacéutica ' 2025 Inglés
visualizacion SciELO
farmacocinético en Redalyc
estudiantes de PubMed
Farmacia, valorando ScienceDirect
. Simulacion en o 2020- | Espafiol
la percepcion de los ClinicalKey 260
o ciencias de la salud . 2025 Inglés
participantes y la SciELO
usabilidad del Redalyc
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recurso mediante PubMed
instrumentos ScienceDirect
. Instrumentos o 2020- | Espafiol
aplicados fuera de la . ClinicalKey 270
. pedagodgicos . 2025 Inglés
evaluacion regular SciELO
del curso. Redalyc

Fuente: Elaboracion propia basado en las referencias bibliograficas encontradas.

3.7. Criterios de inclusion y exclusion

Para la seleccion de la informacién utilizada en la presente investigacion se
estableceran criterios de inclusion y exclusion acordes con la pregunta de investigacion, los
objetivos especificos y el enfoque experimental del estudio. Estos criterios permitiran
delimitar la bibliografia que realmente aporte sustento al desarrollo metodologico, técnico y
pedagogico de la tesis, evitando incorporar documentos que, aunque relacionados de manera
general con el tema, no respondan de forma directa a las necesidades del trabajo. La
definicion previa de los criterios de elegibilidad favorece una seleccion mas ordenada y

reduce la incorporacion de fuentes poco pertinentes o metodologicamente débiles!2.

Tabla 2. Criterios de inclusion y exclusion de la informacion utilizada en la
investigacion.

Criterios de inclusion Criterios de exclusion

Articulos cientificos y documentos técnicos ,
Articulos o documentos centrados en

relacionados de forma directa con C . ,
modelos farmacocinéticos de dos o mas

farmacocinética, administracion intravenosa ) ,
compartimentos, 0 en parametros que no

rapida, modelo monocompartimental abierto o
P P Y guarden relacion directa con el modelo

parametros farmacocinéticos como ke, ty /2, . , . :
intravenoso rapido de un compartimento

Co, Vg . o :
0r%a utilizado en el estudio.
Publicaciones que aborden la construccion, uso Publicaciones sobre simulacion o diseno
o evaluacion de modelos de simulacion, anatomico que no se vinculen con ciencias
fantomas anatdmicos, ensefianza experimental o de la salud, docencia en Farmacia o
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recursos de apoyo para la comprension de

procesos farmacocinéticos.

representacion de procesos

farmacocinéticos.

Estudios y documentos que describan métodos
de medicion compatibles con el trabajo
experimental, incluyendo espectrofotometria
UV-Vis, curvas de calibracion y uso de
colorantes o indicadores apropiados para

sistemas de simulacion.

Trabajos cuya metodologia analitica no sea
pertinente para la medicion de
concentraciones simuladas en el modelo o
que se orienten a técnicas instrumentales
ajenas al procedimiento experimental del

estudio.

Publicaciones en espafiol e inglés, con prioridad

para el periodo comprendido entre 2020 y 2025.

Publicaciones previas al afio 2020, salvo
libros de consulta, textos metodolégicos u
otros documentos de referencia cuya
inclusion resulte necesaria para sustentar
conceptos base o procedimientos

especificos.

Articulos disponibles en texto completo y con
respaldo académico identificable, procedentes de
bases de datos, revistas cientificas, libros o

documentos oficiales pertinentes para el estudio.

Restimenes sin texto completo, documentos
duplicados, literatura sin respaldo académico
identificable, materiales divulgativos sin
revision técnica o publicaciones que no

permitan verificar su procedencia.

Fuentes relacionadas con estrategias de
ensefianza, simulacion en educacion en salud,
validacion de instrumentos, escalas tipo Likert,
percepcion de uso y usabilidad, cuando aporten

al componente pedagdgico del estudio.

Publicaciones sobre metodologias educativas
ajenas al uso de simulacion, o estudios
centrados en experiencias formativas que no
aporten a la evaluacion de conocimiento,

percepcion o usabilidad del modelo.

Fuente: Elaboracion propia basado en las referencias bibliograficas encontradas.

3.8. Variables de la investigacion

Las variables de la presente investigacion se estableceran en funcion de los objetivos

especificos planteados. Su delimitacion permitird ordenar la recoleccion de los datos y

vincular cada fase del estudio con los procedimientos de medicidon que se emplearan durante

el trabajo experimental y pedagogico. En investigaciones cuantitativas, la operacionalizacién
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de variables favorece que los términos del estudio se comprendan de manera homogénea y

que su medicion se realice de forma consistente con el disefio metodoldgico'?.

A continuacion, en la Tabla 3, se presentan las variables de la investigacion con su

respectivo indicador, definicion conceptual, definicion operacional y definicion instrumental.

Tabla 3. Variables y operacionalizacion de los objetivos especificos de la investigacion.

sistema

facilitar la

Objetivo Definicion
Variable Indicador
especifico Conceptual Operacional Instrumental
Disefar un Modelo de Disefio e | Recurso de simulacion Se valorara Disefio e
modelo de visualizacioén | integracion que incorpora un mediante la integracion del
visualizaciéon | farmacocinéti | del modelo; componente construccion del equipo,
farmacocinética ca con funcionamie anatomico para modelo, la verificacion
que simule la componente | nto basico representar la disposicion de sus | funcional del
administracion anatomico del sistema. administracion componentes, la sistema,
intravenosa funcional y intravenosa rapida y continuidad del observacion
directa del flujo

flujo, la ausencia

rapida de un
farmaco monocompart visualizacion del de fugas y la y lista de cotejo
monocompartim imental comportamiento de un | posibilidad de de operacion.
ental, abierto. sistema realizar muestreo
incorporando un monocompartimental. | seriado durante el
brazo de ensayo.
flebotomia
como
componente
anatomico
funcional.
Optimizar el Condiciones | Concentraci Conjunto de Se medira Ensayos de
modelo experimental on condiciones operativas | mediante el ajuste | optimizacion,
farmacocinético es del simulada, que influyen sobre el de la dosis de lecturas de
disefiado modelo. ke, t1/2, comportamiento ABT, el flujo de | absorbancia en
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mediante la

C07 Vda

farmacocinético

estandarizacion

del

ambos canales de

espectrofotometr
tiempo total | modelo, entre ellas la la bomba, los o UV-Vis,
y control de las del ensayo, | dosis administrada, el tiempos de calculo de
condiciones desviacion flujo de la bomba y muestreo y la concentracion,
experimentales, estandar y los tiempos de duracioén del hoja de
que incluyen coeficiente muestreo. ensayo, y su procesamiento
variables como de efecto se en Excel y
dosis e variacion. observara en el analisis de
intervalos de perfil dispersion.
muestreo. concentracion
tiempo y en la
repetibilidad de
los parametros
farmacocinéticos.
Comparar el Tipo de Comportam Condicién Se comparara el Ensayos
desempeinio del modelo iento comparativa dada por desempeiio de comparativos
modelo utilizado. concentraci el uso del modelo ambos modelos a | con el modelo
farmacocinético on tiempo, | cléasico o del modelo partir de los clasico y el
novedoso con el linealizacié

pardmetros modelo
modelo clésico n de curvas, | para representar un farmacocinéticos novedoso,
en la simulacion ke, t1/2, sistema de obtenidos, la registro de
de la Co, Vy,, administracion dispersion tiempos,
administracion desviacion intravenosa rapida. | experimental y las calculos
intravenosa en estandar, condiciones farmacocinético
bolo, evaluando coeficiente operativas sen Excel y
la concordancia de observadas observacion
de los variacion, durante los estructurada del
parametros tiempo de ensayos. funcionamiento
farmacocinético preparacion, de cada modelo.
s con el modelo estabilidad
teorico y la y facilidad

novedoso con fantoma
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factibilidad de
didéctica de su muestreo.
implementacion.
Evaluar el Uso del Conocimien Experiencia de Se medira Guia
potencial modelo to del aprendizaje generada mediante los observacional
pedagbgico del | novedoso con equipo, a partir de la puntajes durante la
modelo de fantoma en la | reconocimie interaccion de los obtenidos en la practica,
visualizacion practica de nto de estudiantes con un guia cuestionario
farmacocinético | laboratorio. variables | modelo de simulacion | observacional y digital en

en estudiantes
de Farmacia,
valorando la
percepcion de
los participantes
y la usabilidad
del recurso
mediante
instrumentos
aplicados fuera
de la evaluacion
regular del

curso.

que afectan
su
funcionamie
nto,
percepcion
de
usabilidad y
experiencia

de uso.

farmacocinética
dentro del curso de

Farmacocinética.

en el cuestionario
estructurado
aplicado después
de la practica,
incluyendo
respuestas en
escala Likert de

cinco puntos.

Google Forms,
escala Likert,
codificacion en
Excel y analisis
de frecuencias,
porcentajes,
medias y
desviacion
estandar por

item.

Fuente: Elaboracion propia basado en las referencias bibliograficas encontradas.

3.9. Descripcion del procedimiento de recoleccion de datos y

analisis de datos.

La recoleccion de datos de la fase experimental se realizard mediante ensayos de

simulacion de administracion intravenosa rapida en un sistema abierto de un compartimento.

Para ello se utilizaran el modelo clasico utilizado regularmente en el curso y el modelo

novedoso con fantoma, de acuerdo con la etapa del estudio que corresponda. En cada ensayo

se administrara el azul de bromotimol al sistema y se tomaran muestras del compartimento
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central en los tiempos previamente establecidos. Las muestras obtenidas se leerdn en un
espectrofotometro ultravioleta-visible y, a partir de la curva de calibracion elaborada de
forma previa, las absorbancias se transformaran en concentraciones. Antes de iniciar esta
fase se habran ajustado las condiciones de trabajo del modelo, entre ellas la dosis, el flujo de
la bomba, los tiempos de muestreo, el volumen de trabajo y la longitud de onda seleccionada

para la lectura.

Los datos experimentales se registraran en hojas de célculo de Excel disefiadas para
el estudio. En ellas se incorporaran el tiempo de muestreo, la absorbancia, la concentracién
calculada, la transformacién logaritmica de la concentracion y los parametros
farmacocinéticos derivados del modelo monocompartimental, entre ellos k,;, t1 /2, Coy Vy.
El procesamiento de la informacion seguird una secuencia de organizacion, codificacion y
comparacion, de forma que cada variable quede claramente identificada y pueda analizarse
de acuerdo con el objetivo que le corresponde. Cuando los datos se manejan en estudios
cuantitativos, su organizacion en matrices y hojas de célculo facilita la descripcion, la

comparacion y el analisis posterior de las variables medidas!?*.

El analisis de la fase experimental se llevara a cabo con apoyo de Excel, empleando
las ecuaciones del modelo abierto de un compartimento para la estimacion de los parametros
farmacocinéticos. Ademas de los valores obtenidos en cada ensayo, se calcularan medidas
de resumen como promedio, desviacion estandar y coeficiente de variacion, con el fin de
valorar la repetibilidad del sistema. También se realizara la comparacion entre el modelo
clasico utilizado convencionalmente en el curso y el modelo novedoso a partir del
comportamiento concentracion-tiempo, la linealizacion de las curvas, los pardmetros
calculados y la dispersion observada en cada caso. La guia metodoldgica utilizada para el
desarrollo del capitulo recomienda que, cuando se empleen hojas de calculo como
herramienta principal, se describan tanto las féormulas aplicadas como el tipo de andlisis

cuantitativo previsto para los datos obtenidos'®.

La segunda parte de la recoleccion de datos se orientara al componente pedagdgico
del estudio. Durante la practica con el modelo novedoso se aplicard una guia observacional

para registrar el desempefio de los estudiantes en relacion con el uso del equipo. Después de
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la actividad se administrard un cuestionario digital mediante Google Forms, accesible por
cddigo QR. Este instrumento incluira preguntas sobre identificacion de las partes del modelo,
reconocimiento de variables que afectan su funcionamiento y percepcion de usabilidad y
experiencia de uso. Los cuestionarios constituyen herramientas estructuradas de recoleccion
de informacién que permiten obtener datos sobre conocimientos, opiniones y percepciones,
aunque su calidad depende del proceso de disefio, aplicacion y validacion seguido durante la

investigacion'34,

La informacion obtenida mediante la guia observacional y el cuestionario se exportara
a Excel para su depuracion y codificacion. En el caso del cuestionario, solo se consideraran
para el analisis los formularios completos. Las respuestas se organizaran por item y se
resumiran mediante frecuencias, porcentajes, medias y desviacion estandar, segin la
naturaleza de cada variable. También se estimara la consistencia interna del instrumento
mediante el coeficiente alfa de Cronbach. En los estudios en linea conviene revisar la
integridad de la base antes del analisis, ya que la calidad del dato puede verse afectada por
respuestas incompletas o por registros que no cumplan con los criterios definidos para el

estudio!3’.

3.10. Descripcion de instrumentos y técnicas.

Para la recoleccion de los datos se utilizardn instrumentos de caracter experimental y
pedagogico. Esta seccion se orienta a describirlos de forma puntual, junto con las técnicas
empleadas para obtener la informacion. En estudios cuantitativos, esta identificacion permite
mostrar como se recogeran los datos y de qué manera cada recurso se relaciona con las
variables planteadas. Los cuestionarios y las listas de verificacion requieren un disefio claro
y una aplicacion consistente para que la informacion obtenida sea util dentro del analisis

posterior!34,

En la fase experimental se empleard como instrumento el sistema de simulacion
farmacocinética conformado por el brazo de flebotomia, la bomba peristaltica, el circuito de
conduccion del fluido, el compartimento central y el espectrofotometro ultravioleta-visible.
La técnica asociada a este instrumento seré la espectrofotometria UV-Vis, ya que permitira

registrar las absorbancias de las muestras obtenidas durante los ensayos y transformarlas
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posteriormente en concentraciones simuladas mediante la ecuacion de la curva de
calibracion. Los datos generados por esta via se organizaran en una hoja de célculo en Excel
para el calculo de los parametros farmacocinéticos y de las medidas de dispersion previstas

en el estudio.

Para la fase pedagodgica se utilizaran dos instrumentos. El primero serd una guia
observacional estructurada, disefiada para registrar el desempefio de los estudiantes durante
la practica. Este instrumento incluye doce criterios de respuesta dicotdmica, orientados a
verificar condiciones de preparacion del sistema, conexion correcta de los componentes,
administracion de la dosis, control del tiempo, toma de muestras y cierre del procedimiento.
El segundo serd un cuestionario digital aplicado al finalizar la practica, dirigido a recoger
informacion sobre reconocimiento de las partes del equipo, identificacion de variables que
afectan su funcionamiento y experiencia de uso del modelo. El documento de validacion de
los instrumentos indica, ademas, que la encuesta posterior se orienta a valorar la percepcion

del estudiante luego de interactuar con el equipo .

La técnica utilizada con la guia observacional serd la observacion estructurada,
adecuada cuando se requiere registrar conductas o acciones previamente definidas mediante
criterios uniformes. Por su parte, el cuestionario se aplicara como una encuesta cerrada
autoadministrada en formato digital. Este instrumento incorpora preguntas de seleccion iinica
y una seccién de percepcion valorada mediante escala Likert de cinco puntos, desde
“totalmente en desacuerdo” hasta “totalmente de acuerdo”, ademds de un espacio final para
observaciones del participante . La literatura reciente sobre construccion de cuestionarios en
salud sefiala que este tipo de instrumentos resulta apropiado para reunir datos sobre
conocimientos, opiniones y percepciones, siempre que su estructura, validez y consistencia

interna sean revisadas previamente!3S,

3.11. Materiales, equipos y condiciones

La presente investigacion requerird la utilizaciéon de materiales, equipos y condiciones de
trabajo acordes con el desarrollo de los ensayos experimentales y con la obtencion de
mediciones reproducibles. La descripcion de estos elementos permite identificar los recursos

empleados en el estudio y las condiciones bajo las cuales se generaron los datos. En
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procedimientos analiticos y experimentales, la estandarizacion de las condiciones de

medicion y

de calidad

proposito previsto

la valoracion de la variacidon entre mediciones repetidas forman parte del control

del proceso y del aseguramiento de que el método resulte adecuado para el
137

3.11.1. Materiales utilizados

3.11.1.1.1.
3.11.1.1.2.
3.11.1.1.3.
3.11.1.1.4.
3.11.1.1.5.
3.11.1.1.6.
3.11.1.1.7.
3.11.1.1.8.
3.11.1.1.9.

3.11.1.1.10.
3.11.1.1.11.
3.11.1.1.12.
3.11.1.1.13.
3.11.1.1.14.
3.11.1.1.15.
3.11.1.1.16.
3.11.1.1.17.
3.11.1.1.18.
3.11.1.1.19.

Jeringas plasticas de 10 mL con aguja marca Nipro.

Jeringas plasticas de 10 mL sin aguja marca Nipro.

Aguja 26G x 1/2” marca Nipro.

Kitasato de 250 mL.

Beakers de 2 Litros.

Mangueras de conduccion del fluido transparentes Gikfun Silicon.
Mangueras de conduccion del fluido Uxcell Silicon de color rojo y celeste.
Conectores para mangueras Treedix.

Pastilla de agitacion.

Agitador magnético ONiLAB.

Probeta de 100 mL.

Probeta de 500 mL.

Balon aforado de 2000 mL.

Balones aforados de 25 mL.

Pipeta graduada de 1,0 mL.

Pipeta volumétrica de 2,0 mL.

Pipeta volumétrica de 5,0 mL.

Pipeta volumétrica de 10,0 mL.

Pera para pipeteo.

3.12.3. Equipos utilizados

Dentro de los equipos utilizados para el desarrollo de los ensayos y la determinacion

de las concentraciones simuladas se encuentran los siguientes:
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3.12.2.1. Espectrofotometro ultravioleta-visible C-7200S Spectrophotometer de Peak
Instruments Inc del laboratorio de quimica de la Universidad Internacional de las

Américas.

e Tipo de lectura: absorbancia

e Longitud de onda utilizada: 615,0 nm

3.12.2.2. Cubetas de cuarzo de4 cm x 1,2 cm
3.12.2.3. Bomba peristaltica:

e Marca: Gikfun DC
e Voltaje: 12V.
e Numero de canales: 2

¢ Flujo 8-70 mL/min por canal

3.12.2.4. Brazo de flebotomia SimCoach
3.12.2.5. Agitador magnético ONiLAB.
3.12.2.6. Base de soporte acrilica para la bomba y el agitador.

3.11.3. Condiciones experimentales

Las condiciones de trabajo del estudio se mantendran estandarizadas durante los
ensayos con el fin de reducir la variacion atribuible al procedimiento y favorecer la
comparacion entre modelos. En procedimientos analiticos y experimentales, el control de
estas condiciones forma parte del aseguramiento de la calidad del método y del control de la

variabilidad entre mediciones repetidas'?’.

3.11.3.1. Sustancia indicadora utilizada: azul de bromotimol (ABT).
3.11.3.2. Concentracion de la solucién madre del indicador: 1000 mg/L.
3.11.3.3. Medio de trabajo y blanco: NaOH 0,001 M.

3.11.3.4. Longitud de onda empleada para la lectura espectrofotométrica: 615,0 nm.
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3.11.3.5. Rango lineal de la curva de calibracion: 2,00 a 20,00 mg/L.
3.11.3.6. Dosis utilizada en el modelo novedoso: 8,00 mg.

3.11.3.7. Flujo de trabajo del modelo novedoso: 60 mL/min en ambos canales.

3.11.3.8. Tiempos de muestreo: 1.00, 2.00, 4.00, 6.00, 8.00, 10.00, 15.00, 20.00, 25.00

minutos.

3.12. Componentes reactivos

Para el desarrollo de los ensayos experimentales y la preparacion de las soluciones
utilizadas en el modelo de visualizacion farmacocinética se empleardn los siguientes

componentes reactivos:

e Azul de bromotimol (ABT): proporcionado por parte del laboratorio de
quimica de la Universidad Internacional de las Américas.

e Hidréxido de sodio (NaOH): proporcionado por parte del laboratorio de
quimica de la Universidad Internacional de las Américas.

e Agua destilada o desionizada: proporcionado por parte del laboratorio de

quimica de la Universidad Internacional de las Américas.

Estos reactivos se seleccionaran de acuerdo con las necesidades del sistema de simulacion y
del método espectrofotométrico utilizado para la determinaciéon de las concentraciones

simuladas.

3.13. Diseifio de experimentos

El diseno experimental del estudio se organizard de manera que la preparacion de la
curva de calibracion, la administracién intravenosa rapida del azul de bromotimol, la
obtencion de las muestras y la comparacion entre modelos se desarrollen bajo condiciones
controladas. En procedimientos analiticos cuantitativos, la definicion previa del rango de
trabajo, la linealidad de la curva, la repetibilidad de las mediciones y el control de las
condiciones operativas forman parte de los elementos que respaldan la utilidad del método

para el proposito previsto.
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3.13.1. Metodologia empleada para la determinacion de la curva de calibracion

3.13.1.1.1. Se preparara una soluciéon madre de azul de bromotimol de 1000 mg/L. Para ello
se pesaran 1,0000 g de azul de bromotimol en un balon aforado de 1000 mL, se
disolvera con 10 mL de etanol al 96% y se aforara con hidréxido de sodio 0,1 M.

3.13.1.1.2. A partir de la solucion madre se preparara una solucion de trabajo de 100 mg/L,
transfiriendo 10,0 mL de la solucién madre a un balén aforado de 100 mL y
completando el volumen con hidréxido de sodio 0,001 M.

3.13.1.1.3. Con la solucién de trabajo se prepararan patrones dentro del intervalo de 2,00 a
20,00 mg/L, en balones aforados de 25 mL, de acuerdo con el rango lineal
definido para el método.

3.13.1.1.4. Las absorbancias de las soluciones patrén se medirdn en un espectrofotdmetro
UV a una longitud de onda de 615,0 nm, utilizando como blanco hidroxido de
sodio 0,001 M.

3.13.1.1.5. Con los valores obtenidos se graficard la relacion entre concentracion y
absorbancia, y se realizara el ajuste lineal correspondiente para obtener la
ecuacion de regresion, la pendiente, el intercepto y el coeficiente de correlacion.

3.13.1.1.6. La ecuacion derivada de la curva de calibracion se empleara posteriormente para
transformar las absorbancias de las muestras del ensayo en concentraciones

simuladas.

3.13.2. Descripcion y acondicionamiento del modelo novedoso

3.13.2.1.1. Se colocara la base de soporte sobre una superficie plana y estable.

3.13.2.1.2. Sobre la base se dispondran el agitador magnético, el Kitasato de 250 mL
utilizado como compartimento central.

3.13.2.1.3. La base cuenta con un compartimento para la colocacioén de la bomba peristaltica,
asi mismo, el espacio para colocar las mangueras.

3.13.2.1.4. Se ubicaran los beakers de 2 L destinados al abastecimiento y recoleccion del
fluido a cada lado de la base.

3.13.2.1.5. Se colocarad el fantoma de brazo frente a la base y los compartimentos,
asegurandose que este se encuentra en una posicion estable y comoda para los

estudiantes.
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3.13.2.1.6.

3.13.2.1.7.

3.13.2.1.8.

3.13.2.1.9.

Se conectara la bomba peristaltica de doble canal al sistema, identificando de
forma separada las lineas de entrada, circulacion y salida.

Se colocaran las mangueras correspondientes de manera que el fluido de trabajo
pase desde el recipiente de abastecimiento hacia el sistema, recorra el modelo y
retorne o se dirija al recipiente de descarte, segun la funcién de cada linea.

Se verificard la correcta union entre conectores, la ausencia de fugas y la
ubicacion adecuada de la pastilla de agitacion dentro del compartimento central.
El sistema se purgara con hidréxido de sodio 0,001 M hasta asegurar un flujo

continuo y uniforme en ambas lineas de la bomba.

3.13.3. Metodologia empleada para la administracion intravenosa rapida de ABT en el

fantoma de brazo

3.13.3.1.1.

3.13.3.1.2.

3.13.3.1.3.

3.13.3.1.4.

3.13.3.1.5.

3.13.3.1.6.

3.13.3.1.7.

3.13.3.1.8.

Se preparard el area de trabajo y se comprobara que el modelo se encuentre lleno
con el medio de trabajo y libre de fugas antes de iniciar cada ensayo.

Se preparara la dosis del indicador equivalente a 8,00 mg de azul de bromotimol
en una jeringa de 10 mL.

Se etiquetaran previamente las jeringas con los tiempos establecidos para el
muestreo: 1,00, 2,00, 4,00, 6,00, 8,00, 10,00, 15,00, 20,00, 25,00 minutos, ademas
del blanco.

Se preparara la dosis del indicador equivalente a 8,00 mg de azul de bromotimol
en una jeringa de 10 mL cambiando la aguja por una de calibre 26G.

Se identificara y se preparara en el punto de acceso dispuesto en el fantoma de
brazo para la administracion intravenosa.

El crondmetro se pondré en marcha en el mismo momento en que se termine la
administracion intravenosa del azul de bromotimol.

Las muestras del compartimento central se tomaran en cada tiempo definido,
utilizando jeringas plasticas de 10 mL, y se conservaran identificadas hasta el
momento de la lectura.

Las absorbancias de las muestras se medirdn a 615,0 nm y se convertiran en

concentraciones mediante la ecuacion de la curva de calibracion.

135



3.13.3.1.9.

Cada ensayo se registrard en una hoja de célculo disefiada para el estudio,
incorporando el tiempo de muestreo, la absorbancia, la concentracion calculada,
el logaritmo natural de la concentracion y los pardmetros farmacocinéticos

estimados.

3.13.4. Metodologia empleada para el sistema clasico

3.13.4.1.1.

3.13.4.1.2.

3.13.4.1.3.

3.13.4.1.4.

3.13.4.1.5.

3.13.4.1.6.

3.13.4.1.7.

3.13.4.1.8.

Se dispondra del sistema de venoclisis con septum y regulador, con el din de
colocarlo en la bomba de inmersiéon Emperor 9000 y ajustar su flujo.

Una vez establecido el flujo se coloca la bomba en el recipiente alimentador
utilizando el recipiente de 5 L proporcionado.

Se coloca un soporte metélicos para sostener de manera estable el sistema de
venoclisis y que quede en una posicion comoda para la administracion en el
septum, asi mismo la manguera de alimentacion se coloca en posicion al Kitasato
y se sostiene de una prensa universal.

Se coloca en un soporte metalico junto con el agitador magnético/calentador,
sobre ¢l, el Kitasato de 500 mL, sosteniéndolo con una de las prensas universales.
. Se llenara el sistema con el mismo medio de trabajo utilizado y se verificara que
las conexiones, el flujo y la mezcla del compartimento central sean estables antes
de iniciar el ensayo.

Se preparara la dosis del indicador equivalente a 8,00 mg de azul de bromotimol
en una jeringa de 10 mL.

La toma de muestras se realizara bajo los tiempos, 1,00, 2,00, 3,00, 4,00, 5,00,
6,00, 8,00, 10,00, 15,00, 20,00, 25,00, 30,00.

Durante la fase de optimizacion se incluird una condicion intermedia de ajuste del
modelo clésico a 30 segundos, antes de proceder a la comparacion formal con el

modelo novedoso.

3.13.5. Secuencia experimental comparativa

3.13.5.1.1.

3.13.5.1.2.

Se realizaran tres ensayos del modelo clasico bajo las condiciones establecidas
para la comparacion.
Se realizard un ensayo del modelo clasico ajustado a 30 segundos como condicién

intermedia de optimizacion.
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3.13.5.1.3. Se realizaran tres ensayos del modelo novedoso con fantoma bajo las condiciones
definidas para su operacion final.

3.13.5.1.4. A partir de los datos obtenidos se compararan el comportamiento concentracion-
tiempo, la linealizacion de las curvas, los pardmetros ke, t; /2, Coy Vg, asi como
la desviacion estandar y el coeficiente de variacion de cada sistema.

3.13.5.1.5. También se consideraran variables operativas relacionadas con la implementacion
de los modelos, entre ellas el tiempo de preparacion, la estabilidad del sistema y

la facilidad de muestreo.

3.13.6. Aplicacion con los estudiantes

3.13.6.1.1. Los estudiantes del curso de Farmacocinética realizardn primero la practica
habitual con el modelo cléasico, segtn el cronograma ordinario del curso.

3.13.6.1.2.3.13.6.2. En una sesion aparte, desarrollada dentro del horario lectivo, se
efectuara la préctica con el modelo novedoso basado en el brazo de flebotomia.

3.13.6.1.3. Durante esta segunda practica se aplicara la guia observacional y, al finalizar la
actividad, se administrara el cuestionario digital mediante Google Forms y acceso
por cédigo QR.

3.13.6.1.4. La informacion generada en esta etapa se integrara con los datos experimentales
para valorar la percepcion de los estudiantes y la usabilidad del modelo dentro del

curso.

3.14. Consideraciones éticas

La presente investigacion se desarrollard respetando los principios de autonomia,
beneficencia y justicia, junto con las disposiciones institucionales aplicables a los trabajos
finales de graduacion. Toda investigacion con participacion de personas debe resguardar su

dignidad, sus derechos y su bienestar durante el proceso de recoleccion y uso de los datos.

La participacion de los estudiantes serd voluntaria. Antes de la aplicacion del
instrumento se les informara el propdsito del estudio, las actividades previstas, el tipo de
informacion que se recogera y el uso académico de los datos. El consentimiento informado

se incorporara en el formulario digital, de manera que cada participante pueda decidir si desea
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continuar o no con el cuestionario. La informaciéon brindada debera ser comprensible y

suficiente para apoyar una decision libre.

Se dejara claro que responder o no responder el cuestionario no afectara la calificacion
del curso ni la relacion académica con la institucion. Este cuidado resulta necesario cuando
la investigacion se realiza con estudiantes dentro de un espacio docente, ya que puede

presentarse confusion entre la participacion en el estudio y la dindmica habitual del curso.

Para proteger la confidencialidad, no se solicitaran nombres completos ni datos
personales sensibles. Los formularios se manejaran de forma anénima y la informacion se
almacenara en archivos electronicos de acceso restringido para la investigadora y el tutor. En
la presentaciéon de resultados se utilizaran datos agrupados, sin identificar de manera
individual a los participantes. La orientacion reciente sobre investigacion en salud
desarrollada con herramientas en linea destaca la necesidad de atender de forma expresa el
consentimiento, la confidencialidad y la anonimidad durante el disefio y la ejecucion del

estudio.

Los riesgos previstos seran minimos, ya que el estudio se realizara en un entorno de
simulacion, sin pacientes reales ni exposicion a material biolégico humano. Se mantendran
las normas basicas de seguridad del laboratorio y se recordard a los estudiantes que la

participacion en el estudio es independiente de la evaluacion formal del curso.
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CAPITULO IV- ANALISIS DE RESULTADOS



En el presente capitulo se dardn a conocer los resultados obtenidos a partir de la fase
experimental, tanto en el disefio del modelo como en las pruebas realizadas a sus
componentes por separado y en conjunto para la optimizaciéon. Como resultado, se
establecieron condiciones de funcionamiento que permitieran reproducir de manera mas
Optima una administracion intravenosa répida en un sistema monocompartimental,
incorporando un brazo de flebotomia como componente anatémico funcional, con el

proposito de obtener datos farmacocinéticos aceptables durante todo el experimento.

4.1. Diseiio del modelo farmacocinético novedoso con componente

anatomico

Para el desarrollo del modelo farmacocinético se tomaron en consideracion factores
técnicos, didacticos y operativos, los cuales abarcaron desde la seleccion del componente
anatomico y del sistema de impulsion del fluido, hasta la organizacién del montaje para
favorecer su uso en un entorno académico. El proposito consistié en desarrollar un sistema
que, ademas de permitir la recirculacion del farmaco sustituido por azul de bromotimol
(ABT) como farmaco simulado, sostuviera condiciones controladas de administracion y

muestreo para obtener perfiles concentracion-tiempo reproducibles e interpretables.

En la educacion farmacéutica, la simulacion aporta valor cuando integra destrezas
procedimentales con razonamiento e interpretacion en escenarios estructurados y repetibles,
donde el estudiante logra vincular lo que ejecuta con lo que observa y analiza®. La simulacion
en farmacia ha permitido describir que la incorporaciéon de modalidades simuladas puede
contribuir a mejorar resultados de aprendizaje como conocimiento, habilidades y desempefio,
en la medida en que se plantean objetivos claros y se estructuran escenarios repetibles,
ademas, se ha sefialado que la simulacion complementa la ensefianza tradicional al facilitar
el desarrollo de destrezas procedimentales y competencias transversales como toma de

decisiones, comunicacion y trabajo en equipo’.

El disefio se plante6 utilizando como referencia el modelo clasico del curso, con el
objetivo de reconocer qué elementos del montaje condicionaban la estabilidad del
procedimiento y la interpretacion farmacocinética durante la practica en laboratorio. Se

identifico que la dependencia de multiples soportes, conexiones y ajustes manuales, asi como
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la regulacion de flujo mediante el paso del sistema intravenoso, hacia que una parte
importante de la practica se concentrara en alcanzar y mantener condiciones operativas
adecuadas. Bajo estas circunstancias, el flujo podia volverse un punto critico, la literatura
senala que la exactitud del flujo en conjuntos de venoclisis puede variar por factores
mecanicos y fisicos del sistema, por lo tanto, esta etapa se orientd a la obtencién de un
resultado de disefio concreto, el cual presentara una estructura experimental mas compacta y
estable, con rutas de flujo definidas y un componente anatémico integrado de forma
funcional'38,

Dentro de ese disefio, el brazo de flebotomia se incorporé como un componente
orientado a fortalecer la visualizacion practica de la administracion intravenosa rapida y
facilitar su interpretacion, de manera que permite disponer de un sitio de venopuncion
reconocible, ejecutar la puncion con palpacion y angulo adecuados y hacer visible la
recirculacion del farmaco simulado en un trayecto anatdmico simulado. El uso de fantomas
en educacion clinica permite practicar procedimientos favoreciendo la adquisicion de
destrezas y la confianza del estudiante; los brazos de practica constituyen fantomas parciales
que reproducen de manera intencional los elementos criticos del procedimiento, permitiendo
repetir la técnica con control del entorno y con posibilidad de correccion sin consecuencias

clinicas!4.

El resultado esperado del disefio no se limité a la disposicion fisica del equipo, sino a
la consolidacion de una configuracion experimental coherente con el comportamiento de un
modelo abierto monocompartimental bajo administracion intravenosa rapida. De igual
forma, la incorporacion de un brazo de flebotomia como componente anatdmico funcional
respondid a la necesidad de preservar el caracter procedimental de la administracion, de
modo que el inicio del perfil no fuera un acto abstracto sobre un sitio de inyeccion aislado de

una visualizacidon anatomica, sino un procedimiento simulable con fidelidad practica.

4.1.1. Modelo clasico del curso como referente para el disefio

Como punto de partida para el disefio del modelo farmacocinético novedoso, se
documentd el montaje clasico utilizado en el curso, esto con el fin de identificar qué

componentes y practicas de operacion condicionaban la reproducibilidad y la claridad de la
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visualizacion durante una sesion de laboratorio. El sistema del modelo clésico integra un
recipiente de aproximadamente 5 L para el medio (A), una bomba sumergible Emperor 9000
conectada al sistema de mangueras (B), un Kitasato de 500 mL como compartimento central
(C) sostenido sobre un soporte metalico (D) y prensas universales (E), un calentador-agitador
magnético (F) utilizado unicamente para agitacion y un recipiente metalico (G) para la
recoleccion de residuo que simula orina. La administracion del trazador se realiza mediante

el sistema intravenoso con inyector en “Y” (H), lo que permite introducir la dosis.

Figura 14. Modelo clasico utilizado en el curso de farmacocinética. A: recipiente; B:
bomba sumergible; C: compartimento central (Kitasato 500 mL); D: soporte

metalico; E: prensas universales; F: calentador—agitador magnético; G: recipiente

metalico de recoleccion

Fuente: Elaboracién propia basada en el montaje del modelo clasico utilizado en el curso.

El control de flujo recae en la regulacion manual del paso del sistema intravenoso y
su verificacion volumétrica con una probeta de 100,00 mL, fijando valores de 80,00 mL/min
para el flujo a través de la manguera de administracion y 40,00 mL/min a través de la de
eliminacion. Sin embargo, durante la preparacion previa se observo que el ajuste de ambos
flujos podia requerir un tiempo considerable aproximadamente de 10,00 a 20,00 min, debido

a la irregularidad del paso y a su sensibilidad a pequefias variaciones, lo que obligaba a
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aproximarse a los valores objetivo mediante correcciones sucesivas. Este comportamiento es
esperable en sistemas intravenosos regulados mecanicamente, ya que el flujo por gravedad
no depende solo del regulador, sino también de variables fisicas del montaje, como la altura
del set, el diametro del catéter, el tipo de fluido o la viscosidad y la presion venosa periférica,
las cuales pueden modificar de forma apreciable la tasa de flujo y obligar a verificaciones y

reajustes para aproximarse a un valor objetivo!s.

Figura 15. Modelo clasico utilizado en el curso de farmacocinética manguera de
administracion.
)
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Fuente: Elaboracién propia basada en el montaje del modelo clasico utilizado en el curso.
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Figura 16. Modelo clasico utilizado en el curso de farmacocinética manguera de
eliminacion.
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Fuente’:\Elaboraci()n propia bas:;da en el montaje del modelo clasico utilizado en curso.

En el modelo clasico, la impulsion del medio recae en una bomba sumergible tipo
acuario Emperor 9000, cuyo principio de funcionamiento corresponde a una bomba
rotodindmica-centrifuga basada en impulsor. En este tipo de bombas, el flujo efectivo no es
un valor fijo, sino que se determina por la interaccion entre la curva caracteristica de la bomba
y la resistencia hidraulica del sistema, razén por la cual el control del flujo suele realizarse
mediante restriccion del flujo en la linea de descarga, lo que obliga a verificar y reajustar
para aproximarse a un flujo objetivo bajo un montaje determinado. Asi mismo, cuando se
presenta arrastre de aire o burbujeo en la succion, describe un deterioro del desempeiio bajo
condiciones de flujo con mezcla aire-liquido, lo que ofrece un sustento para considerar el

burbujeo como una fuente potencial de inestabilidad operativa en el montaje!.
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Figura 17. Bomba sumergible Emperor 9000 utilizada en el curso del modelo clasico.
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Fuente: Elaboracién propia.

Adicionalmente, se registraron situaciones operativas con potencial de afectar la
continuidad del flujo y la visualizacion, la presencia de burbujas por aspiracion de aire en el
recipiente, por acople o posicion de mangueras y la necesidad de dedicar tiempo a la
verificacion de soportes y prensas para asegurar distancias y estabilidad del montaje. Estas
observaciones no se presentan como comparacion de desempefio, sino como insumos
técnicos que delimitaron el objetivo de disefio, reducir puntos de ajuste manual, disminuir la
sensibilidad del montaje a variaciones del operador y favorecer una configuraciéon mas

estable y replicable, especialmente en un contexto educativo.

De acuerdo con los Healthcare Simulation Standards of Best Practice, las
experiencias simuladas deben disefarse de forma deliberada con objetivos y una estructura
que asegure consistencia y estandarizacion; las variaciones no planificadas tienden a
introducir distracciones y pueden comprometer la repetibilidad del escenario, especialmente

cuando se trabaja con grupos consecutivos!4?,
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4.2. Descripcion del modelo abierto monocompartimental

A partir de la caracterizacion del montaje clésico, el disefio del modelo novedoso se
orientd a consolidar una configuracién experimental mas controlable y compacta, en la cual
la visualizacion no quedara condicionada por ajustes prolongados antes de cada corrida. El
resultado del disefio se expresa en un sistema definido desde su concepcion por tres
elementos funcionales; un compartimento central con agitacion, concebido como zona de
homogeneizacion y punto de toma de muestras; una entrada de medio con flujo verificable
para sostener condiciones de operacion estables, y un sistema de recirculacion que integra un

componente anatomico de venopuncidon como punto funcional del recorrido.

Esta forma de estructurar el montaje es congruente con los principios de disefio de
simulacion descritos en educacion en ciencias de la salud, el escenario debe configurarse con
intencionalidad y consistencia para reducir variaciones no planificadas que desvien la
atencion de los objetivos formativos, favoreciendo que el aprendizaje se centre en la
interpretacion del proceso observado!'#!. En este modelo, dicha consistencia no se entiende
como rigidez, sino como la condicion que permite que el recurso sea replicable en el
laboratorio y aplicable a la educacion sin que el éxito del montaje dependa, de manera critica,

de correcciones continuas durante la ejecucion'#,

4.2.1. Bases del modelo monocompartimental de administracion IV rapida

Para la elaboracion del modelo novedoso se disefid una base acrilica con el fin de dar
mas orden y mantener de manera compacta el disefio del modelo novedoso. Esta base cuenta
con medidas de 17 cm de ancho, 14 cm de alto y 15 cm de fondo, y cuenta con un orificio
para la salida del AC de la bomba y para que este no quede forzado. Su funcién consiste en
localizar 1a bomba peristaltica junto con el agitador magnético, asi como, dar orden al sistema

de mangueras utilizado.
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Figura 18. Base acrilica de soporte para el agitador magnético y la bomba peristaltica.

Fuente: Elaboracién propia.

4.2.2. Compartimentos del sistema y su funcion farmacocinética

La configuracion fisica del modelo se estructurd alrededor de un compartimento
central constituido por un Kitasato de 250 mL en vidrio borosilicato con salida lateral,
adaptado para operar con un volumen de trabajo aproximado de 300-350 mL. Este
compartimento central cumple la funcidon farmacocinética de reservorio, donde se integra el
supuesto farmaco y desde el cual se realiza el muestreo, por lo que se mantuvo bajo agitacion
constante para favorecer una mezcla homogénea. En modelos dindmicos in vitro de un
compartimento, la concentracion del compuesto en el compartimento central se modifica
mediante la entrada continua de medio libre de farmaco y la salida simultdnea del volumen
equivalente hacia un recipiente de desecho, de manera que el sistema se comporta como un
modelo abierto en el que la disminucion de concentracion se produce por dilucion-

eliminacion controlada®®.

La eliminacion por rebalse se implement6 como el mecanismo operativo que sostiene
un volumen practicamente constante en el compartimento central; al ingresar el medio de
trabajo, el excedente se evacua por la salida lateral hacia un recipiente de recoleccion,
manteniendo el balance entrada-salida requerido para simular la modalidad abierta. Este

principio es congruente con lo descrito para modelos de dilucion de un compartimento, donde
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el reservorio de diluyente alimenta el compartimento central a una tasa definida y el residuo

se dirige al depdsito de desecho, permitiendo reproducir condiciones controladas!?,

En cuanto a los recipientes de alimentacion y desecho, el disefio incorpor6d dos
beakers de vidrio de 2 L (Pyrex): uno para el medio de trabajo (NaOH 0,001 M) y otro para
la recoleccion del residuo. Esta disposicion responde a la estructura tipica de los sistemas de
un compartimento, donde se emplea un reservorio de diluyente y un reservorio de desecho
separados del compartimento central para sostener el intercambio continuo de fluido sin
interrupciones. Disponer de un volumen suficiente en ambos beakers reduce la necesidad de
recargas durante la corrida y evita perturbaciones del sistema que podrian afectar la
estabilidad del flujo y, por extension, la forma del perfil concentracidon—tiempo que se

pretende observar®®,

4.2.3. Sistema de bombeo y rutas de flujo

En lo que respecta al sistema de bombeo, el modelo novedoso sustituy6 la bomba de
inmersion utilizada en el montaje cldsico por una bomba peristaltica de doble canal, las
caracteristicas reportadas por el fabricante de la bomba peristaltica Gikfun DC 12 V utilizada,
las cuales se pueden visualizar en la Tabla 4, la describen con un disefio de doble perilla, con
regulacion independiente de velocidad por cada cabezal, lo que permite operar dos lineas sin
interferencia entre si; ademads, el cabezal es desmontable, facilitando mantenimiento y
reemplazo. El fabricante indica una estructura de tres rodillos, asociada a velocidad mas
precisa, bajo ruido y control de flujo més estable, con un rango de 8,00 a 70,00 mL/min y
compatibilidad con manguera 2 mm ID x 4 mm OD; se especifica alimentacion DC 12 V, 2
A. También se sefiala como limitacién que no esta diseniada para absorber liquidos viscosos,
aunque se menciona que los tubos de ambos cabezales pueden conectarse en serie para

incrementar capacidad de bombeo en condiciones de mayor resistencia del fluido.
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Figura 19. Bomba peristaltica de doble canal marca Gikfun.

Fuente: Elaboracién propia.

El disefio de doble canal permiti6 separar funciones dentro del sistema, un canal
destinado a la alimentacion del medio y eliminacion por rebalse, y un segundo canal para la
recirculacion a través del componente anatomico. Como parte del ajuste previo, se delimitd
el punto de operacion y se fijo un flujo de trabajo de 60,00 mL/min por canal, verificado
volumétricamente y marcado en la perilla para mantener condiciones comparables entre

corridas, aprovechando la estabilidad del control dentro del rango nominal reportado.

Tabla 4. Especificaciones de la bomba peristaltica Gikfun.

CARACTERISTICA ESPECIFICACION

Tipo de bomba Peristaltica, doble cabezal

Control Doble perilla; regulacion independiente por cabezal

Estructura del cabezal Tres rodillos; cabezal desmontable

Caudal nominal 8,00-70,00 mL/min
Manguera compatible 2 mm ID x 4 mm OD

Alimentacion DCI2V,2A
Limitacién indicada No apta para liquidos viscosos
Usos reportados Experimental, analitica, bioquimica, farmacéutica, entre otros

Fuente: Elaboracién propia a partir de las especificaciones de la ficha del fabricante.
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La diferencia practica observada no radico en la manualidad del control, sino en la
estabilidad del ajuste; mientras que el paso del sistema intravenoso del modelo clasico mostro
una sensibilidad marcada a pequefas variaciones, dificultando mantener un flujo constante,
la bomba peristaltica permitid sostener el flujo dentro del rango definido sin requerir
correcciones continuas durante la corrida. Con esto, el modelo novedoso quedo6 configurado
para iniciar y mantener la operacion bajo una condicion estable, lo que resulta favorable para

obtener perfiles concentracion-tiempo interpretables en las fases siguientes del estudio.

La conexion hidraulica del modelo se realiz6 con mangueras de silicona de 2 mm de
didmetro interno por 4 mm de didmetro externo (IDxOD), seleccionadas por su
compatibilidad con sistemas de bombeo peristéltico y por su flexibilidad para el montaje. En
el circuito principal se empled manguera transparente con especificacion 2x4 mm y rango
térmico reportado por el fabricante, lo cual facilitdo la inspeccion visual del flujo y la
deteccion temprana de discontinuidades durante la operacion. Con el fin de disminuir
variabilidad entre corridas, los tramos criticos de alimentacion y recirculacion hacia la bomba
se estandarizaron en 24 cm, manteniendo el mismo calibre en las lineas principales para

sostener condiciones comparables de operacion entre montajes.

De manera complementaria, en el brazo de flebotomia se incorporaron mangueras del
mismo calibre (2x4 mm) de colores para simular el trayecto venoso y arterial (azul y roja),
de modo que el sistema anatomico fuera mas legible durante la demostracion y el estudiante
pudiera seguir la recirculacion del farmaco simulado con mayor facilidad. Esta codificacion
visual se integré como parte del disefio didactico del modelo, sin modificar el calibre del

sistema, conservando asi consistencia dimensional entre los tramos del montaje.

El flujo se definié en dos rutas que responden a la logica funcional del sistema. El
canal 1 se orientdé a la alimentacion del medio hacia el compartimento central y a la
eliminacion continua por rebalse; el canal 2 se destind a la recirculacion desde el
compartimento central, el paso por el brazo de flebotomia y el retorno al Kitasato. Esta
organizacion constituye un resultado de disefio central, porque delimita desde el montaje la
relacién entre entrada, mezcla, recirculacion anatdémica y eliminacion, y permite que la

experiencia didactica siga una secuencia clara, administracion del fdrmaco, visualizacion de
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la recirculacion, muestreo en el compartimento central y construccion del perfil

concentracion-tiempo.

4.2.4. Agitador magnético

La agitacion del compartimento central se incorporé como una condicion operativa
relevante, ya que la interpretacion del perfil concentracion—tiempo en un sistema
monocompartimental presupone que el farmaco se mantiene suficientemente homogéneo en
el volumen de trabajo, de modo que la muestra extraida represente la concentracion
instantanea del compartimento!'#2. En modelos dindmicos in vitro de tipo abierto, es habitual
sostener una mezcla continua en el reservorio/compartimento central mediante barras y
agitadores magnéticos para evitar gradientes locales y favorecer la homogeneidad del medio

durante la simulacion de la cinética!®.

Para este fin se utiliz6 un agitador magnético ONiLAB (sin calefaccion), seleccionado
por su capacidad de mezcla y su operacion estable para volimenes de laboratorio. El
fabricante reporta una capacidad maxima de agitacion de 3000 mL, un rango de velocidad de
300-2000 rpm, motor DC sin escobillas (brushless) y superficie superior de PET por su
resistencia quimica y facilidad de limpieza; adicionalmente, se indica una potencia de 7,2 W,
un plato de trabajo de didmetro 120 mm y el suministro de 4 barras magnéticas (8§x30 mm).

Dichas caracteristicas se pueden observar en la Tabla 5 para una mejor visualizacion.

Tabla 5. Especificaciones del agitador magnético OniLAB.

PARAMETRO ESPECIFICACION
Tipo de equipo Agitador magnético (sin calefaccion)
Alimentacion AC 100-240 V, 50/60 Hz
Rango de velocidad de agitacion 300-2000 rpm
Volumen maximo de agitacion 3000 mL (3 L)
Material de la superficie PET
Tipo de motor Motor DC sin escobillas (brushless)

151



Longitud méxima de barra magnética 35 mm

Potencia 72 W
Clase de proteccion P21
Condiciones ambientales 5-40 °C; 80 % RH
Dimensiones (LxAxH) 150 x 145 x 50 mm
Tamafio del plato de trabajo ?120 mm
Peso 300 g

. 1 agitador magnético; 1 adaptador de corriente;
Contenido del empaque .
4 barras magnéticas (8x30 mm)

Fuente: Elaboracién propia a partir de las especificaciones de la ficha del fabricante.

Durante las corridas, el Kitasato, correspondiente al compartimento central, se coloco
centrado sobre la placa de agitacion, utilizando barras magnéticas de 3 cm y, en pruebas
exploratorias, una de 4 cm disponible en el laboratorio. La velocidad se ajustd a un nivel
medio, suficiente para mantener mezcla constante sin formacién de vortice marcado ni
incorporacion evidente de aire, con el objetivo de preservar la uniformidad del farmaco
simulado (ABT) en el punto de muestreo y reducir variaciones asociadas a microzonas de
concentracion. Bajo esta condicion, la toma de muestras en el compartimento central se
realizd asumiendo que el sistema se encontraba en mezcla efectiva a lo largo de toda la
corrida, lo cual favorece la consistencia del muestreo y, por ende, la interpretabilidad de los

perfiles obtenidos.

4.2.5. Descripcion del componente anatomico brazo SimCoach

El componente principal que define la novedad del disefio fue la integracion de un
brazo de flebotomia comercial de la marca SimCoach como parte funcional del sistema.
Desde la perspectiva técnica, se selecciond un modelo de entrenamiento que reproduce un
segmento de miembro superior con trayectos venosos simulados y palpables, de modo que el
inicio de la administracién intravenosa rapida del farmaco ocurriera sobre un sitio de
venopuncion identificable. De acuerdo con la ficha del fabricante para su kit de

entrenamiento IV, el brazo presenta piel y catéteres de silicona premium libre de latex, con
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capacidad de soportar multiples inserciones y con marcas de puncién que tienden a

autorrepararse sin dejar rastros notorios; ademads, incorpora un sistema de retorno de fluido

para simular retroceso durante venopuncion o toma de muestra.

En cuanto a los sitios de puncion, las descripciones comerciales del brazo reportan la

reproduccion anatdmica de venas superficiales principales, incluida la cefalica y la basilica

y, segun la version del ki, venas metacarpianas dorsales palpables, lo cual amplia los puntos

utilizables para practica de venopuncion e insercion I'V. El uso de fantomas para venopuncion

en entornos formativos se ha asociado con mejoras en autoconfianza y precision técnica tras

entrenamiento basado en simulacién, lo que respalda su incorporaciéon cuando se busca

practica repetible antes o durante la ejecucion en laboratorio!#,

Tabla 6. Especificaciones del brazo de entrenamiento intravenoso SimCoach.

ITEM ‘ ESPECIFICACION REPORTADA

Producto SimCoach IV Training Arm for Nursing Students
Codigo CS023A

Tipo Réplica 1:1 de brazo izquierdo

Material (piel) Silicona textura y grosor orientados a simular tejido real
- Piel de silicona “self-healing” (autorreparable) para multiples
Durabilidad )
punciones; venas durables y “leak-proof”’
. Sistema de flujo integrado (“built-in fluid flow system”) para
Sistema de . o
fut practica de IV/venopuncidn; incluye soporte ABS para montar el
ujo :
sistema
Sitios
anatomicos Vena cubital media, vena basilica, vena cefalica, incluye punto en
venas de mufleca y venas metacarpianas
puncion
Dimensiones o .
Longitud indicada: 21.6 in (= 54.86 cm)

del brazo

Fuente: Elaboracién propia a partir de las especificaciones de la ficha del fabricante.
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En el modelo novedoso, la administraciéon del farmaco se definié sobre la vena
cefalica accesoria del brazo, con una dosis establecida de 8,00 mL de ABT 1000 mg/L y un
tiempo de administracion controlado de 30 segundos, utilizando una aguja 26G X 1/2”; estos
parametros se incorporan en esta seccion como parte del disefio porque delimitan el modo en
que se genera el tiempo cero operativo del perfil y aseguran que la demostracion parta de una
condicion procedimental comparable entre ejecuciones, lo cual es especialmente importante

cuando el modelo se utiliza con estudiantes en escenarios repetibles'#,

4.3. Curva de calibracion del azul de bromotimol

Para la obtencion de los perfiles de concentracion del sistema abierto de un
compartimento fue necesario establecer una curva que relacionara la absorbancia con la
concentracion, de modo que las lecturas pudieran expresarse cuantitativamente. Para esto, se
elabord una curva de calibracion de azul de bromotimol (ABT) en el mismo medio empleado
durante las corridas, de manera que las soluciones patrén y las muestras se evaluaran bajo

condiciones analiticas comparables.

Las lecturas se realizaron por espectrofotometria UV-Visible a 615,0 nm utilizando
un C-7200S Spectrophotometer de Peak Instruments Inc, previo a la lectura de la curva de
calibracion, se obtuvo el espectro de absorcion del azul de bromotimol en el medio alcalino
empleado como blanco, con el fin de identificar el maximo de absorcién (Amax) y seleccionar
la longitud de onda de trabajo. Se prepard una solucion de ABT en la misma matriz del
método, se realizd correccion con blanco y se ejecutd un escaneo espectral en la region
visible; el Amax se definié como la longitud de onda correspondiente al pico de mayor
absorbancia del espectro'#. Con base en este procedimiento, se selecciond 615,0 nm como

longitud de lectura para la curva y para el procesamiento cuantitativo de las muestras.

Se trabajo dentro de un rango de 2,00 a 20,00 mg/L, que corresponde al intervalo de
concentraciones utilizado para el procesamiento cuantitativo de las muestras del
experimento. La ecuacion obtenida por regresion lineal se empled posteriormente para el
calculo de concentraciones y el analisis farmacocinético derivado de los ensayos. Desde el
punto de vista analitico, la construccién de una curva basada en estdndares conocidos y su

ajuste por regresion lineal responde al principio de cuantificacion por calibracion,
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ampliamente utilizado en espectrofotometria y sustentado por la relacion lineal entre

absorbancia y concentracion dentro de un rango de trabajo definido®’.

Se prepard 1,00 L de solucion madre de ABT a una concentracion de 1000 mg-L™*,
mediante la pesada de 1,0002 g de ABT. Para favorecer la disolucion, el sdlido se humecto
y disolvi6 inicialmente en 10,00 mL de etanol al 96%, con agitacion, y posteriormente se
complet6 a volumen en matraz aforado de 1,00 L con la solucion correspondiente de NaOH
al 1,0 M, homogeneizando antes de su uso. A partir de la soluciéon madre, se prepard una
solucion intermedia a 100 mg-L™' mediante diluciéon volumétrica de 10,0 mL a 100,00 mL
con el mismo medio de NaOH a 0,001 M. Esta solucion se empled como stock de trabajo

para preparar los patrones en balones aforados de 25 mL.

Se prepararon diez soluciones patréon en el rango de 2,00 mg-L™' hasta 20,00
mg-L™" en balones aforados de 25,00 mL, completando a volumen con el medio de NaOH
0,001 M y midiendo la absorbancia a 615,0 nm contra blanco. Las alicuotas de la solucién
intermedia se calcularon por la relacion C;V; = C,V,, con ¢; = 100 mg-L'y V, = 25 mL.
Los valores de absorbancia obtenidos para cada patréon se muestran en la Tabla. 7 junto con

las alicuotas correspondientes

Tabla 7. Datos de la curva de calibracion de ABT con NaOH 0,001 mol/L leidos en el
ultravioleta visible C-7200S a 615.0 nm.

Patron (mg-L™) Alicuota de ABT 100 mg-1I"* (ml) Aforo (ml)  Absorbancia

2 0,50 25 0,108
4 1,00 25 0,210
6 1,50 25 0,325
8 2,00 25 0,419
10 2,50 25 0,533
12 3,00 25 0,623
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14 3,50 25 0,730

16 4,00 25 0,834
18 4,50 25 0,945
20 5,00 25 1,041

Fuente: Elaboracién propia.

Con los pares concentracion absorbancia se obtuvo la ecuacion de la curva de

calibracion correspondiente a:
A = 0,0518-C + 0,0065
R? = 10,9998

donde A corresponde a absorbancia y C a concentracion (mg-L™"). La ecuacion se
utilizd para convertir las absorbancias de las muestras en concentraciones mediante la

expresion:

_ (A—0,0065)
~0,0518

Grafico 1. Curva de calibracion de los patrones de ABT para la determinacion de los
parametros lineales.
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Fuente: Elaboracién propia.

Tabla 8. Datos de los parametros de la regresion lineal obtenidos mediante la curva de
calibracion del azul de bromotimol.

PARAMETRO RESULTADO

Ecuacion (A vs C) A =0,0518-C +0,0065
Pendiente (m) 0,0518
Intercepto (b) 0,0065

Coeficiente de determinacion 0,9998

Fuente: Elaboracion propia basada en los valores obtenidos de la curva de calibracion

realizada con ABT.

Adicionalmente, como verificacion interna de consistencia, la cual es util cuando no
se trabaja con réplicas de curva, se comprobod que la concentracion recalculada a partir de la
ecuacion para los diez puntos presentara desviaciones relativas pequefias respecto a la
concentracion nominal, con un sesgo aproximado entre —2,0% y +2,5% en el rango evaluado.
Este comportamiento es congruente con un ajuste lineal estable dentro del intervalo de trabajo

y respalda el uso de la ecuacion para cuantificacion en las corridas del sistema.

En esta investigacion se trabajé con una Unica curva, preparada el mismo dia de los
ensayos, dado que el propdsito fue disponer de una herramienta de cuantificacion para el
analisis de perfiles dentro de un montaje controlado. En validacion formal, la guia ICH
Q2(R2) reconoce que las caracteristicas a evaluar y el disefo, incluyendo la extension del
estudio de precision y réplicas, deben definirse seglin el uso previsto del procedimiento; por
lo anterior, en esta fase se document? el rango, la linealidad y el desempefio del ajuste como

base para el calculo de concentraciones del experimento!4S.

4.4. Variables a optimizar para el modelo farmacocinético

Una vez descritos los componentes del sistema y definida la cuantificacion mediante
la curva de calibracion, el siguiente paso consistié en identificar qué aspectos del montaje

podian alterar, aunque fuera de forma sutil, el perfil concentracién-tiempo que se observa
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durante cada ensayo. En un esquema de administracion intravenosa rapida, el segmento
inicial se forma en pocos segundos y cualquier variaciéon operativa en el tiempo real de
administracion, en el flujo del sistema o en la mezcla en el compartimento central puede
reflejarse en cambios apreciables de la curva y, por extension, en la estimacion posterior de

parametros.

En esta investigacion la optimizacion se trabajé como un proceso de estandarizacion
progresiva, mas que como una sucesion de ajustes aislados. La intencion fue que el modelo
se pudiera ejecutar con una secuencia clara, en tiempos razonables y con una variabilidad
minima atribuible al operador. Este enfoque es consistente con lo descrito para modelos
dindmicos in vitro de modalidad abierta, donde la forma del perfil depende del equilibrio
entre condiciones de operacion que se mantienen durante toda la corrida como la entrada,

mezcla, recirculacion y salida.!#?
Se consideraron como variables criticas de optimizacion:

e Condiciones de administracion del ABT.

e Control de flujos como alimentacion, recirculacion y eliminacion.

e Volumen efectivo del compartimento central y su mecanismo de eliminacion
por rebalse.

e Mezcla constante por agitacion magnética.

e Esquema de muestreo, tiempos y volumen por muestra.

En los apartados siguientes se desarrolla cada una de estas variables, indicando qué
se defini6 y por qué se considerd relevante para que el sistema reprodujera de manera

consistente un comportamiento monocompartimental abierto bajo administracion IV rapida.

4.4.1. Condiciones de administracion

En un modelo de administracion intravenosa rapida, la forma del perfil concentracion-
tiempo se construye desde los primeros segundos; por ello, la optimizacion incluy6 fijar
condiciones de administracion que se mantuvieran constantes entre corridas. Bajo esta

premisa, se estandarizaron la concentracion y el volumen de la solucion administrada, asi
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como el tiempo de inyeccion, el calibre de aguja y el sitio de puncion, de manera que la
variacién observada en los ensayos respondiera al comportamiento del sistema y no a

diferencias de técnica.

Se utilizé una soluciéon de ABT a 1000 mg-L™" y se administraron 8,00 mL por
corrida, equivalentes a 8,00 mg. Esta condicidon se selecciond para asegurar una sefal
suficiente para el seguimiento espectrofotométrico durante el muestreo, y mantener un
volumen que pudiera dosificarse con precision con jeringa de 10,00 mL, reduciendo error
por manipulacion. Mantener constante la cantidad administrada permite interpretar con
mayor consistencia el comportamiento global de la curva, especialmente cuando se comparan

las corridas entre si.

El tiempo de administracion se fijo en 30 segundos, controlado con el crondmetro.
En la practica clinica, la administracion por IV debe ajustarse a la velocidad recomendada
para cada medicamento y cronometrarse, ya que la administracion en segundos aumenta el
riesgo de reacciones inmediatas y deja poco margen de respuesta si aparecen eventos
adversos; por ello, se recomienda utilizar un reloj o dispositivo con segundero para guiar el

tiempo de inyeccion'?’.

Los tiempos de IV se reportan habitualmente en un rango que va desde segundos hasta
varios minutos, dependiendo del firmaco y del escenario asistencial. Como ejemplo,
referencias institucionales de administracion IV incluyen medicamentos cuya recomendacion
se expresa alrededor de 30 s “push over 30 seconds” o “push over 30-60 seconds”, lo que
respalda que un intervalo de este orden se considere clinicamente plausible cuando se busca

representar una administracion rapida bajo control temporal'48,

El tiempo de 30 segundos se adopté como una condicidn estandarizada que permite
delimitar el inicio operativo del perfil y disminuir variabilidad entre corridas. Este control es
relevante porque errores o imprecisiones en tiempos de administracion pueden introducir
sesgos en la estimacion de parametros farmacocinéticos, particularmente en analisis basados
en perfiles concentracion-tiempo; por esto el control temporal se considerd parte del proceso

de estandarizacion para fortalecer la comparabilidad entre corridas'#.
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Por ultimo, la técnica se mantuvo uniforme mediante el uso de aguja 26G % 1/2” y un
mismo punto de puncidn, en la vena cefalica accesoria del brazo, ejecutando todas las
administraciones por la misma operadora. La seleccion de este calibre se definid con un
criterio practico de conservacion del componente anatémico al emplear una aguja de menor
didmetro se busco reducir el deterioro del fantoma y prolongar su vida 1til durante las
multiples punciones requeridas en la fase experimental, sin modificar el procedimiento de
venopuncion establecido. Esta decision se incorporé como control para disminuir la
variabilidad operativa y sostener una forma de administracion constante a lo largo del trabajo

experimental.

Tabla 9. Condiciones estandarizadas de administracion del ABT en el modelo de IV

rapida.
Soluciéon administrada ABT 1000 mg-L™!
Volumen administrado 8,00 mL
Dosis equivalente 8,00 mg
Tiempo de administracion 30 segundos
Dispositivo Aguja 26G x1//2”
Sitio de administracion Vena cefélica accesoria
Operador Misma persona en todas las corridas

Fuente: Elaboracién propia.

4.4.2. Control de flujo

El flujo se tratd como una variable critica de optimizacidon, ya que determina la
estabilidad operativa del ensayo y condiciona la forma del perfil observado cuando se trabaja
en modalidad abierta. Para esto, en el modelo novedoso se establecio como condicion de
trabajo un flujo de 60,00 mL/min por canal en la bomba peristaltica de doble canal,

manteniendo este valor constante entre corridas.
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La verificacion del flujo se realizd6 mediante medicion volumétrica con probeta; se
recolectd el volumen dispensado en un minuto y se ajustd la perilla hasta aproximarse al
valor definido. Una vez alcanzado, el punto de ajuste se marco6 como referencia para
reproducirlo en los montajes posteriores, evitando correcciones durante la corrida. En
sistemas regulados mecéanicamente, la verificacion volumétrica previa es una estrategia
simple y adecuada para reducir la variacion del flujo cuando se requiere comparabilidad entre

ensayos'#s,

Tabla 10. Control y verificacion de flujos del sistema.

FUNCION FLUJO DEFINIDO VERIFICACION

. Alimentacion / eliminacion 60 mL/min Probeta 100 (mL/min)

por rebalse

5 Recirculacién por brazo y 60 mL/min Probeta 100 (mL/min)

retorno

Fuente: Elaboracién propia.

4.4.3. Volumen efectivo del compartimento central

El volumen del compartimento central se considerd una variable de optimizacion
porque condiciona la concentracion que se mide en cada punto de muestreo y, junto con el
flujo de operacion, determina la forma del descenso observado durante la corrida. Por esta
razon, se definié un volumen de trabajo estable dentro del Kitasato y un mecanismo de

eliminacidn que evitara intervenciones manuales durante el ensayo.

En el modelo novedoso se trabajé con un Kitasato de 250 mL con salida lateral,
operado con un volumen efectivo aproximado de 350 mL. Este valor se establecié de manera
practica; se midi6 con probeta el volumen necesario para alcanzar el punto de rebalse y se
mantuvo constante como condicion de operacion. A partir de ese punto, la eliminacion se
sostuvo por rebalse continuo hacia el recipiente de desecho, de modo que el compartimento

central mantuviera un volumen practicamente constante durante toda la corrida.

La eleccion del rebalse como mecanismo de eliminacidon respondid a un criterio

operativo de estabilidad. Al mantener el volumen central sin vaciados manuales, se reduce el
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riesgo de cambios bruscos en el sistema que puedan alterar el perfil concentracion-tiempo.
Ademas, esta estrategia facilita que el muestreo se realice siempre sobre un compartimento
en condiciones similares, favoreciendo la comparabilidad entre corridas. En modelos
dindmicos in vitro de modalidad abierta, el mantenimiento de un reservorio central con
volumen estable y salida continua forma parte de la logica de operacion para reproducir

perfiles interpretables bajo condiciones controladas!°.

4.4.4. Agitacion del compartimento central

La agitacion del compartimento central se tratd como una condicién de control, ya
que el muestreo se realiza siempre en el mismo punto y, por tanto, es necesario que la
concentracion del ABT sea lo mas homogénea posible dentro del volumen de trabajo. Si la
mezcla es insuficiente, pueden formarse zonas con distinta concentracion y la muestra
extraida deja de representar adecuadamente el estado del sistema, afectando la forma del

perfil y la interpretacion posterior.

En el modelo novedoso se mantuvo agitacion magnética constante durante toda la
corrida, ajustada a una intensidad media. El criterio de ajuste fue lograr una mezcla sostenida
sin formacién de vortice marcado y evitando la incorporacion visible de aire, de modo que
se favoreciera la homogeneidad sin introducir burbujeo adicional. Para esto se utilizaron
barras magnéticas de 3 cm y, en pruebas exploratorias, una de 4 cm, seleccionando la que

mantuviera un patron de agitacion estable en el Kitasato al volumen de operacion definido.

La verificacion se realiz6 de manera operativa por observacion directa durante la
corrida. Se confirmé que la barra permaneciera centrada y sin saltos, que el movimiento del
liquido fuera uniforme, que no se generara un embudo profundo y que no aparecieran
burbujas asociadas a la agitacion. Bajo estas condiciones, el trazador se mantenia visualmente
homogéneo en el compartimento central y el muestreo podia realizarse con mayor

consistencia entre puntos.

Este control se incorporo en la fase de optimizacion, ya que, en sistemas dindmicos

in vitro de modalidad abierta, la mezcla continua del compartimento central se reconoce
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como una condicion relevante para sostener perfiles reproducibles cuando se realizan tomas

repetidas en un mismo punto a lo largo del tiempo!>!.

4.4.5. Tiempos de muestreo

El muestreo se considerd una variable de optimizacion porque determina, en términos
practicos, la resolucion con la que se describe el perfil concentracion-tiempo. Si los puntos
son escasos o se ubican en momentos poco informativos, el perfil puede perder definicién en
su tramo inicial o en la fase terminal; esto afecta la interpretacion visual y limita la estimacion
posterior de parametros como la linealizacion semilogaritmica. Para esto, se definieron
tiempos y volumen de muestra constantes, de modo que cada corrida se pudiera comparar

bajo un mismo patrén de observacion.

Las muestras se recolectaron siempre en el compartimento central, utilizando jeringa,
con un volumen de 10,00 mL por punto. El esquema de tiempos adoptado fue: 1,00, 2,00,
4,00, 6,00, 8,00, 10,00, 15,00, 20,00, 25,00 min, seleccionando puntos tempranos para
describir el descenso inicial y puntos tardios para observar la aproximacion al blanco y
delimitar el tramo final del perfil. Este esquema se mantuvo como condicion fija del método

durante las corridas comparables.

En la practica se observo que trabajar con una cinética de corta duracion, de alrededor
de 25,00 minutos se ajusta mejor a la dindmica de una sesion de laboratorio con estudiantes.
Este intervalo permite desarrollar la practica como una secuencia completa, primero, una
induccion breve donde se explica el modelo y la técnica; luego, la ejecucion de la
administracién y el muestreo; posteriormente, el tratamiento de datos dentro del mismo
espacio de clase y, por ultimo, un cierre conceptual orientado a interpretar los resultados y

relacionarlos con el comportamiento farmacocinético observado.

Este planteamiento corresponde con los estandares de simulacion, que indican que la
experiencia debe disefiarse con un plan de preparacion/briefing y un proceso de debriefing o
reflexion guiada posterior, como parte intencional del aprendizaje. Ademas, el estandar de
debriefing enfatiza que toda actividad de simulacion debe incluir un debriefing planificado y

que una parte importante del aprendizaje ocurre en ese espacio de reflexion, donde se
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identifican brechas y se promueve la transferencia del aprendizaje a la practica. En educacion
farmacéutica, también se ha senalado que el debriefing mediante reflexion guiada es un paso
vital para que el participante dé sentido a lo vivido durante la simulacién, reforzando la
pertinencia de estructurar la practica de modo que el tiempo alcance para la ejecucion y para

el analisis interpretativo!?!,

Con base en lo descrito en la seccion 4.4, se consolidaron las condiciones finales de
operacion y medicion que se mantuvieron constantes en las corridas utilizadas para el analisis
de resultados y la comparacion posterior entre modelos. Estas condiciones se presentan en la

Tabla 11 como referencia tnica del sistema estandarizado.

Tabla 11. Condiciones definidas para la optimizacion del modelo.

Componente Condicion definida

Medio / blanco NaOH 0,001 M
Soluciéon administrada ABT 1000 mg-L™!
Volumen / dosis 8,00 mL (8,00 mg)
Tiempo de administracion 30 segundos
Dispositivo Aguja 26G x 1/2”
Sitio Vena cefélica accesoria
Caudal por canal 60 mL/min (doble canal)
Compartimento central Kitasato 250 mL; volumen efectivo ~350 mL
Eliminacion Rebalse continuo
Agitacion Constante, intensidad media, sin vortice marcado
Muestreo 10mL; 1,2,3,4,5,6, 8, 10, 15, 20, 25 min
Lectura UV-Vis 615,0 nm

Fuente: Elaboracién propia.
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Tabla 12. Costo de elaboracion del modelo de administracion intravenosa rapida de

un sistema abierto de un compartimento acoplado a un fantoma de brazo.

Implemento Cantidad ‘ Costo final (colones)
SimCoach Phlebotomy Practice Kit, IV
1 ¢ 42.031,42
Practice Kit with Phlebotomy Arm
Gikfun DC 12V Adjustable Peristaltic
o . _ 2 ¢ 43.007,63
Liquid Dosing Pump, 8—70 mL/min
Gikfun Silicone Tube 2 mm ID %X 4 mm
2 ¢ 8.584,31
OD, transparente
Treedix 20 pcs Aquarium Air Valve
Connector, compatible con tubo 2 mm x 1 ¢ 4.297,54
4 mm
Uxcell Silicone Tube 2 mm ID x 4 mm
2 ¢ 8.171,46
OD, azul
Uxcell Silicone Tube 2 mm ID x 4 mm
_ 2 ¢ 7.953,26
OD, rojo
ONiLAB Magnetic Stirrer with 4PCS
) 1 ¢ 10.904,37
Stir Bars
Base acrilica 1 ¢ 10.000,00
Total ¢ 134.949,99

Fuente: Elaboracién propia.

4.5. Optimizacion del modelo farmacocinético

Con el modelo disefiado y operando de forma estable, la optimizacion se trabajéo como

una etapa de verificacion experimental orientada a confirmar que las condiciones

seleccionadas permiten obtener curvas concentracion-tiempo consistentes y, a partir de estas,

parametros farmacocinéticos calculables con baja dispersion entre ensayos.

En este caso, el criterio de optimizacion se vinculd con el segundo objetivo especifico

del proyecto, el cual plantea la estandarizacion y control de variables experimentales como

la dosis, flujo, intervalos de muestreo y condiciones de operacion, para lograr un perfil
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compatible con un sistema monocompartimental de administracion intravenosa rapida. Por
su naturaleza, esta fase no se centra en describir los componentes del montaje, sino en mostrar
con datos que el sistema, bajo condiciones definidas, produce curvas interpretables y
repetibles, con una variacion cuantificable mediante desviacion estandar y coeficiente de
variacion, medidas ampliamente utilizadas para expresar el grado de dispersion de resultados

bajo condiciones prescritas!'#®,

4.5.1. Criterios de optimizacion y condiciones

La optimizacion del modelo se basé en el desempeiio del método de cuantificacion.
La curva de calibracion elaborada para el trazador abarcé concentraciones entre 2,00 a 20,00
mg/L, con absorbancias aproximadas entre 0,108 y 1,041 y un ajuste lineal con R? de 0,9998,
dando la ecuacién de larecta A = 0,05185 - C + 0,00647. Este comportamiento se relaciona
con el criterio de linealidad y rango descrito para procedimientos analiticos, donde la validez
de convertir absorbancia a concentracion depende de que la relacion sefial-concentracion se

mantenga lineal dentro del intervalo de trabajo definido.

Tabla 13. Datos de la regresion lineal obtenidos mediante la curva de calibracion del
azul de bromotimol a 615,0 nm.

Parametro Resultado

Ecuacion A = 0,0518-C + 0,0065
Pendiente (m) 0,0518
Intercepto (b) 0,0065

Coeficiente de relacion (R?) 0,9998

Fuente: Elaboracién propia.

Al contrastar el perfil cinético con ese rango, el primer aspecto a controlar fue la
coherencia del perfil con la calibracion. En los puntos iniciales, las absorbancias observadas
alrededor de 1,08-1,10 se tradujeron en concentraciones cercanas o ligeramente superiores al
limite alto del intervalo (=20 mg/L). En cuanto a la aplicabilidad practica de la ley de Beer-
Lambert, a concentraciones elevadas pueden presentarse desviaciones de linealidad por

efectos asociados a la resolucion espectral, condiciones instrumentales o propiedades de la

166



matriz, comprometiendo la proporcionalidad absorbancia-concentracién y, por extension, la

validez del calculo'>?

Tabla 14. Concentraciones estimadas de ABT (mg/L) por tiempo en los tres ensayos

del modelo optimizado.

Ensayo (mg/L) S
2
1 20,666 21,014 21,091 20,923 0,226 1,08
2 17,346 17,751 17,886 17,661 0,281 1,59
4 12,230 12,288 12,558 12,358 0,175 1,42
6 8,755 8,253 8,871 8,626 0,328 3,81
8 6,342 6,149 6,187 6,226 0,102 1,64
10 4,488 4,295 4,353 4,379 0,099 2,26
15 1,940 1,882 1,882 1,902 0,033 1,76
20 0,975 0,917 0,898 0,930 0,040 4,32
25 0,589 0,589 0,550 0,576 0,022 3,87

Fuente: Elaboracién propia.

En el extremo opuesto, la parte tardia del perfil mostr6é concentraciones estimadas por
debajo del limite inferior de calibracion. En torno a 15,00 min la concentracion se aproximo
al umbral bajo (=2 mg/L), mientras que a 20,00-25,00 min descendi6é por debajo de 1,00
mg/L. Cuando los datos se ubican fuera del rango validado o demasiado cerca del limite
inferior, aumenta la incertidumbre relativa de la estimacion y se vuelve mas probable que

pequefias variaciones instrumentales o de manipulacion impacten el valor calculado.

El rango y el desempeio en el extremo bajo, incluyendo el limite de cuantificacion
cuando aplica, condicionan la confiabilidad del resultado reportado. Por esta razon, desde la
etapa de criterios se asumid que la optimizacion debia evitar dos escenarios igualmente

problematicos, concentraciones iniciales demasiado altas que forzaran al método fuera de su
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intervalo lineal, o concentraciones demasiado bajas que aplanan la sefial util y vuelven fragil

la fase terminal!®3.

El segundo criterio se defini6 desde la logica farmacocinética del analisis. Para
estimar la constante de eliminacion (k,;) se requiere un tramo en el que el decaimiento sea
suficientemente representativo del componente terminal y esté soportado por un nimero
minimo de puntos con distribucién temporal adecuada. En guias recientes de andlisis
farmacocinético aplicadas a estudios regulatorios se sefiala, como principio practico, que la
estimacion de la pendiente debe sustentarse en tres 0 mas puntos del tramo log-lineal. Por lo
tanto, el muestreo y el tiempo total de corrida se consideraron 6ptimos solo si producian un
segmento terminal interpretable, sin depender de puntos tardios que ya estuvieran fuera del

rango de calibracion.

El tercer criterio fue la repetibilidad, entendida como la capacidad del modelo para
reproducir el perfil y los parametros bajo condiciones iguales de operacion. La optimizacion
no se plantedé como un ideal abstracto, sino como un resultado verificable; una vez fijadas
dosis y muestreo, la variacion entre corridas debia describirse con estadistica basica como
desviacion estandar y coeficiente de variacion, conforme a recomendaciones para reportar

precision y consistencia de datos analiticos y bioanaliticos.

Se incorpor6 un cuarto criterio que responde al caracter didactico del proyecto, la
duracion total de la cinética debia ser compatible con una sesion de laboratorio que incluyera
la introduccion conceptual, la ejecucion del ensayo con el equipo y el tratamiento de datos
con cierre interpretativo. Para esto, una cinética demasiado extensa reduce el espacio
disponible para el andlisis y la discusion, mientras que una demasiado corta puede
comprometer la observacion del trayecto de eliminacion, comprometiendo la experiencia

didactica de los estudiantes.

Para evaluar estos criterios sin confundir los efectos, se mantuvieron condiciones
controladas a lo largo de las corridas, longitud de onda de lectura 615,0 nm, misma ecuacion
de calibracion del dia, condiciones de preparacion del medio, técnica de muestreo y registro
de tiempos, ademas de las condiciones operativas del montaje como el volumen de trabajo,

agitacion y configuracion hidraulica. Este control respondié al principio de que la

168



interpretacion del perfil debe atribuirse a variables deliberadamente evaluadas, dosis y
muestreo, y no a cambios simultdneos no documentados, coherente con la validacion y el

aseguramiento de calidad del dato analitico!>*.

4.5.2. Optimizacion de la dosis para cuantificacion

La cuantificacion de la dosis se determiné de manera que el perfil no presentara
extrapolaciones. En el método UV-Vis, la concentracion se obtiene a partir de la absorbancia
mediante la ecuacion de calibracion; la validez de esta relacion depende de que la muestra
permanezca dentro del intervalo establecido. Cuando una medicion permanece por encima o
por debajo de ese rango, la ecuacion pierde el respaldo de la calibracion realizada y el valor
resultante se convierte en una estimacidn con una mayor incertidumbre, ya sea por

extrapolacion o por su cercania con el limite de cuantificacion del sistema!?.

El intervalo de la curva de calibraciéon se establecié en 2,00 a 20,00 mg/L. Esto
permite trabajar dentro de un rango donde la respuesta del método se comporta de manera
lineal y donde la cuantificacion se mantiene respaldada por los patrones preparados. En
validacion, el rango se define como el intervalo en el que la relacién entre sefal y
concentracion ha sido demostrada con linealidad y desempefio aceptable; por esto, es el
marco apropiado para transformar absorbancia en concentracion sin extender la ecuacion mas

alla de lo comprobado experimentalmente!3.

Para definir la longitud de onda de trabajo del azul de bromotimol, se realiz6 un
barrido espectral en la region visible. Este paso resulta necesario para la cuantificacion por
UV-Vis, pues esta se desarrolla en la longitud de onda donde el analito presenta su mayor
absorcion, ya que en ese punto la respuesta del método es mas sensible a los cambios de
concentracion. En el caso del azul de bromotimol en medio alcalino, la forma desprotonada
presenta su maximo de absorcion alrededor de 615,0 nm, por lo que el barrido se plante6 en
una zona que permitiera confirmar experimentalmente ese comportamiento. Como se
observa en la Figura 13, la absorbancia aumenté desde 450,0 nm hasta alcanzar un méximo
en 615,0 nm con una absorbancia de 2,118 y luego descendié de manera gradual en las
longitudes de onda inmediatas. Por lo tanto, se seleccion6 615,0 nm como longitud de onda

de trabajo para la cuantificacion. Este resultado es congruente con lo descrito para el azul de
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bromotimol en medio basico y con antecedentes metodologicos donde también se ha

trabajado en el intervalo 614,0-615,0 nm.

Figura 20. Barrido espectral del azul de bromotimol en medio alcalino para la
determinacion de la longitud de onda de maxima absorcion
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Fuente: Elaboracion propia a partir de los datos obtenidos del barrido espectral en el UV-

Visible utilizando el C-7200S Spectrophotometer de Peak Instruments Inc.

Una vez definida la longitud de onda, el intervalo de la curva de calibracion se
establecid entre 2,00 y 20,00 mg/L. La justificacion del limite inferior se apoyd en la
absorbancia que corresponde a esas concentraciones segun la ecuacion de calibracion, A =
0,0518 - C + 0,0065. Con esta relacion, una concentracion de 2,00 mg/L produce una
absorbancia aproximada de 0,11, mientras que 1,00 mg/L daria un valor cercano a 0,06. Esta
diferencia es la que da sentido a la decision, 2,00 mg/L entra en el intervalo de absorbancia
que suele considerarse mas adecuado para la cuantificacién espectrofotométrica, mientras
que 1,00 mg/L ya queda por debajo de ese umbral. Desde ese punto de vista, el limite inferior
no se fijo por conveniencia, sino porque por debajo de 2,00 mg/L la sefial deja de mantenerse
dentro del intervalo de trabajo mas recomendable para el equipo y se acerca mas al fondo del
sistema. Esta relacion puede entenderse mejor al revisar las Tabla 15y 16, donde se observa
que, a partir de 2,00 min, las concentraciones del perfil ingresan al rango de calibracion y

pueden tratarse sin extrapolacion!>,
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Tabla 15. Verificacion del punto maximo de 1,0 min respecto al rango de calibracion
2,00-20,00 mg/L.

Ensayo ‘ Absorbancia Concentracion (mg/L)
1 1,077 20,67
2 1,095 21,01
3 1,099 21,09

Fuente: Elaboracién propia.

Tabla 16. Verificacion del punto de 2,00 min respecto al rango de calibracion 2,00—

20,00 mg/L.
Ensayo Absorbancia Concentracion (mg/L)
1 0,905 17,35
2 0,926 17,75
3 0,933 17,89

Fuente: Elaboracién propia.

En el extremo superior ocurre algo semejante para 20,00 mg/L, la ecuacioén de
calibracion da una absorbancia aproximada de 1,04, es decir, un valor muy préximo al limite
alto del intervalo recomendado para la cuantificacion UV-Vis. En andlisis
espectrofotométrico se acepta, como criterio practico, que el método suele comportarse mejor
cuando las absorbancias se mantienen aproximadamente entre 0,10 y 1,00 unidades de
absorbancia, ya que fuera de ese margen el error relativo puede aumentar por ruido o por
limitaciones instrumentales. Por eso, extender la curva hacia concentraciones mayores sin
confirmarlo con nuevos patrones habria obligado a trabajar en una zona donde el método ya

no se encuentra tan bien respaldado!'>*

. A esto se suma que, a concentraciones elevadas, se
incrementa la probabilidad de observar desviaciones respecto a la ley de Beer-Lambert por
efectos del instrumento o por el comportamiento de la solucién, de modo que ampliar el
rango hacia arriba sin una nueva comprobacion experimental podria afectar la conversion de

absorbancia a concentracion!>>.
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Grafico 2. Perfil concentracion tiempo de los ensayos por triplicado Ensayo 1 (A),
Ensayo 2 (B), Ensayo 3 (C) realizados del modelo novedoso respecto al rango de
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Fuente: Elaboracion propia a partir de los datos obtenidos en los ensayos realizados.

De esta manera, el intervalo 2,00-20,00 mg/L se considerd adecuado porque mantiene
las absorbancias en una zona de trabajo razonable para el equipo y, al mismo tiempo, coincide
con lo que muestra la cinética del modelo. El punto de 1,00 min supera levemente el rango
y, debido a esto no se empled en el ajuste cuantitativo; en cambio, desde 2,00 min las
concentraciones ya se ubican dentro del intervalo de calibracién, mientras que los tiempos
mas tardios descienden hacia el limite inferior y por debajo de él. Asi, la seleccion de la
longitud de onda y del rango de calibracion se sostuvo tanto en el comportamiento espectral
del azul de bromotimol como en la forma en que evolucionaron las muestras durante la

cinética.

La dosis empleada correspondi6 a 8,00 mg, administrados como 8,00 mL de ABT
1000 mg/L. El valor maximo del perfil se obtuvo al minuto 1,00. En los tres ensayos la
concentracion estimada para ese tiempo oscilo entre 20,67 y 21,09 mg/L; por lo tanto, se
encuentran por encima del limite superior del rango de calibracion, el cual correspondié de
2,00 a 20,00 mg/L. Esta salida del intervalo no se atribuy6 a una falla del sistema, sino que
el ensayo esta trabajando en el borde del rango. Si la dosis se incrementaba, la seccion inicial
permaneceria fuera del rango, por lo que el calculo pasaria a depender de la extrapolacion.
Esto también acarrea el inconveniente de posibles desviaciones respecto a Beer-Lambert, que

se relacionan con las concentraciones mas elevadas por la mayor dosis'*.

La opciodn de reducir la dosis tampoco resultaba adecuada. La cinética del modelo es
rapida y, en pocos minutos, la concentracion desciende de forma marcada; si se disminuia la
dosis, el perfil entraria mas temprano en la zona baja, donde la sefial se aproxima al blanco y
cualquier variacioén pequefia tiene un impacto mayor sobre la concentracion estimada. Esto
se observa en la seccion tardia, a los 15,00 min las concentraciones ya se ubican alrededor
del limite inferior con valores que oscilan entre 1,88-1,94 mg/L y, entre 20,00 y 25,00 min,
descienden por debajo de 1,00 mg/L. En esas condiciones, disminuir la dosis habria acortado
aun mas el intervalo del perfil que se mantiene dentro del rango de calibracion, limitando la

cantidad de puntos utiles para el ajuste y la estimacion de los parametros farmacocinéticos!'>’.
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A partir de estas consideraciones, la dosis se mantuvo sin modificaciones; sin
embargo, se realizd un ajuste del maximo. La muestra tomada al 1,00 minuto se conservo
para mostrar el pico del perfil; no obstante, se excluyd del célculo, de modo que el anélisis
se realizo a partir de 2,00 min, cuando el perfil se encuentra dentro del rango estipulado. A
partir de 2,00 min las concentraciones rondan entre 17,35 y 17,89 mg/L. De esta manera el
maximo se mantiene como referencia en la curva, pero el calculo no depende de convertir un

punto que cae fuera de la calibracion!®’.

Esta decisiéon se apoya en un criterio basico de cuantificacion; la ecuacion de
calibracion describe la relacion absorbancia concentracion dentro del intervalo donde fue
construida, y fuera de ese rango el valor calculado pasa a depender de extrapolacion, lo que
aumenta la incertidumbre del dato y lo vuelve menos defendible como base para calculos
posteriores. En este caso, el punto de 1,00 min supera de forma marginal el limite superior
del rango (2,00-20,00 mg/L) y, por lo tanto, tratarlo como un valor cuantificado en las mismas
condiciones que el resto del perfil implicaria extender la recta mas alla de lo comprobado con
patrones; ademads, a concentraciones altas pueden presentarse desviaciones respecto al
comportamiento lineal esperado en espectrofotometria, por efectos instrumentales o del
sistema. Por eso se conserva el punto para representar el pico del perfil, pero el tratamiento

numerico que sostiene k,;, t;/, y los parametros derivados se inicia en 2,00 min, cuando las

concentraciones se encuentran dentro del rango de calibracion!6.
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Grafico 3. Ajuste log-lineal de la fase de eliminacion del modelo novedoso por
triplicado Ensayo 1 (A), Ensayo 2 (B), Ensayo 3 (C) con inclusion del punto de 1,00
min.
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Fuente: Elaboracién propia.

Para respaldar esta decision, se compararon los parametros calculados cuando se
incluye el punto de 1,00 min (ajuste 1,00-15,00 min) y cuando se deja fuera (ajuste 2,00-
15,00 min). La diferencia resulté minima: el promedio de k,; pas6 de 0,1717a0,1711 min™’,
el t;/, de 4,04 a 4,05 min, C, de 24,63 a 24,49 mg/L y V,; de 0,3249 a 0,3267 L. Esto permite
retirar del célculo un dato que obligaria a extrapolar el maximo, sin alterar de manera

apreciable la interpretacion de la seccidon de eliminacion.

Con base en lo anterior, se compararon dos escenarios, primero, el calculo incluyendo
el punto de 1,00 min (ajuste 1,00-15,00 min) y, segundo el calculo excluyéndolo (ajuste 2,00-
15,00 min). Esta comparacion se plantea como una verificacion del efecto que puede tener
un solo punto sobre una regresion; es una forma simple de analisis de sensibilidad, util para
mostrar si el parametro depende de un dato que, por quedar fuera del rango de calibracion,
obligaria a extrapolar la relacion absorbancia-concentracion. La guia Q2(R2) establece que
el rango del procedimiento corresponde al intervalo en el que la respuesta ha sido demostrada
y, por tanto, es el marco natural para transformar sefial a concentracion sin extender la
ecuacion mas alla de los patrones preparados. La recomendacion no es eliminar el méximo

del perfil, sino no sostener el calculo con un punto que cae fuera del intervalo validado!'®’.
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Grafico 4. Ajuste log-lineal de la fase de eliminacion del modelo novedoso por
triplicado Ensayo 1 (A), Ensayo 2 (B), Ensayo 3 (C) con inclusion del punto de 2,00
min.
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Fuente: Elaboracién propia.

En los datos del modelo novedoso, al pasar de 1,00-15,00 min a 2,00-15,00 min los

cambios en los parametros fueron pequefios, variaciones <1% para k¢, y t/, y del mismo

orden para C, y V;, y ademas quedaron por debajo o en el mismo nivel de la dispersion
observada entre ensayos (CV% ~1,6-2,1). En un conjunto corto de repeticiones como este,
el valor informativo no esta en probar significancia con una prueba inferencial, sino en
reportar la magnitud del cambio y contrastarla con la variacion entre ensayos, tal como se
recomienda al documentar resultados farmacocinéticos y su variabilidad. Esta evidencia
permite justificar la exclusion del punto de 1,00 min por criterio metodologico, evitar la
extrapolacion, sin alterar de manera relevante la lectura de la seccion de eliminacion; el ajuste
2,00-15,00 min conserva un numero suficiente de puntos para estimar k,; en el segmento
log-lineal, algo que también se enfatiza en guias de analisis farmacocinético al recomendar

usar varios puntos para la pendiente terminal'>8,

De acuerdo con los lineamientos utilizados en farmacocinética clinica y en estudios
de bioequivalencia; aunque el disefio completo de muestreo suele incluir multiples tiempos
para capturar C,,,, y €l area bajo la curva, la pendiente terminal no se estima con todos los
puntos, sino con un subconjunto del segmento log-lineal. Para reducir errores al estimar k.,
las guias regulatorias recomiendan utilizar tres 0 mas puntos en la fase terminal log-lineal;
cuando se trabaja con menos puntos, la pendiente se vuelve mas sensible a cualquier
variacion puntual. En esta simulacion, el ajuste 2,00-15,00 min conserva seis puntos para el
segmento log-lineal, por lo que supera ese minimo recomendado y permite retirar del calculo
el tiempo de 1,00 min, el cual quedaba fuera del rango de calibracion, sin cambiar de manera

relevante la lectura de la seccion de eliminacion!>®
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Tabla 17. Parametros farmacocinéticos del modelo novedoso muestreo de 1,00 min

hasta 15,00 min.

Parametro Promedio DE CV%

ko (min') | 0,1685 | 0,1729 | 0,1736 | 0,1717 |0,00274 | 1,59

tip (min) | 4,11 4,01 3,99 404 | 0,0680 | 1,69

Co (mg/L) 24,25 24,54 25,09 24,63 0,425 1,72

Vy (L) 0,3299 0,3261 0,3189 0,3249 | 0,00559 | 1,72

Correlacion | 0,999963 | 0,999490 | 0,999925 |  0,9998

Fuente: Elaboracién propia.

Tabla 18. Parametros farmacocinéticos del modelo novedoso muestreo de 2,00 min

hasta 15,00 min.

Promedio DE CV%

Parametro

ko (min") | 0,1680 | 0,1718 | 0,1736 | 0,1711 |0,00284 | 1,66

ti, (min) | 4,13 4,03 3,99 405 | 00696 | 1,72

Co (mg/L) 24,12 24,26 25,09 24,49 0,525 2,14

V; (L) 0,3316 0,3297 0,3189 0,3267 | 0,00698 | 2,14
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Correlacion | 0,999969 | 0,999389 | 0,999900 | 0,9998

Fuente: Elaboracion propia.

4.5.3. Optimizacion del muestreo

El muestreo se optimizd para una cinética de administracion intravenosa réapida,
considerando que en los primeros minutos ocurre la mayor parte del cambio observable y
que, a medida que la concentracion disminuye, el aporte de cada punto depende cada vez mas
del desempefio analitico disponible para cuantificarla. Por esta razon, el esquema no se
plante6 como una secuencia uniforme, sino como una seleccidon intencional de tiempos
orientada a describir adecuadamente el descenso, evitando invertir esfuerzo experimental en
puntos que, por su cercania al blanco o por ubicarse fuera del rango de calibracion,

contribuirian menos al calculo farmacocinético!?’.

En un modelo monocompartimental, una vez que el sistema alcanza una mezcla
suficientemente homogénea, el descenso se aproxima a un comportamiento
monoexponencial y, al llevarlo a escala logaritmica, se espera una relacion lineal entre Ln,,,
y el tiempo. Con esto, el muestreo no se definié como una lista fija de tiempos, sino como
una distribucion pensada para describir bien el descenso temprano y sostener el calculo de la
pendiente sin depender de puntos donde la cuantificacion ya es fragil por estar fuera del rango

de calibracion!®3.

Entre 2,00 y 10,00 min se eligieron intervalos de 2,00 min debido a que esa seccion
concentra el descenso mas rapido del perfil. En promedio, la concentracion bajo de 17,66
mg/L (2 min) a 4,38 mg/L (10,00 min). Un muestreo mas espaciado entre los tiempos habria
comprimido el tramo donde la curva se mueve mas y habria dejado menos puntos para apoyar
el ajuste logaritmico y la extrapolacion hacia C, (intercepto), el cual en un andlisis
monocompartimental se obtiene justamente de la recta de Lng, vs t. Con seis puntos
distribuidos entre los tiempos de 2,00 minutos hasta los 15,00 minutos se conserva una base
suficiente para definir pendiente e intercepto sin que el calculo quede condicionado por uno

o dos valores.
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El tiempo de 15,00 min se presenta cerca del limite inferior del rango (= 1,88-1,94
mg/L). Aun asi, se mantuvo por una razon farmacocinética, este sirve como punto tardio

dentro de la seccion 1til para determinar la pendiente. Con los valores obtenidos, ¢l ¢4/, ronda

4,00 min; llevar el muestreo hasta 15,00 min equivale a cubrir alrededor de 3 a 4 semividas,
lo cual ayuda a que la seccion log-lineal se vea con mas claridad y a que la pendiente no
quede definida solo por puntos relativamente tempranos. A diferencia de este tiempo, los
puntos posteriores tienden a ubicarse por debajo de 2,00 mg/L; en esa zona la cuantificacion
se vuelve mas sensible a pequefias variaciones de lectura, por lo que esos datos no se

consideraron adecuados para sostener la regresion.

En una administracion intravenosa rapida que sigue un modelo monocompartimental
con eliminacion de primer orden, la concentracion disminuye de manera exponencial con el

tiempo, y esa caida puede expresarse como:
— —kel-t
C(t) = Coe

donde C4) corresponde a la concentracion en el tiempo t, C; a la concentracion
extrapolada al tiempo cero y k,; a la constante de eliminacion. Esta forma de la ecuacion
indica que la velocidad de desaparicion del farmaco simulado depende de la cantidad que
todavia permanece en el sistema, por lo que el descenso no ocurre en forma lineal sino
exponencial. En cinética de primer orden la vida media y la constante de eliminacion se
relacionan por medio de la siguiente ecuacion:

In2

kel = t_

1/2
lo que significa que la vida media representa el tiempo requerido para que la

concentracion disminuya a la mitad durante la fase de eliminacion.

Con los resultados obtenidos en esta investigacion, la vida media promedio fue
cercana a 4,05 min. A partir de ese valor puede calcularse cudntas vidas medias transcurren

cuando el seguimiento se extiende hasta 15 min, expresado por la ecuacion:
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_t 15 _ 370
n_t1/2_4',05_ ’

Esto quiere decir que, al llegar a 15,00 min, ya han transcurrido aproximadamente 3,7
vidas medias. Ese dato resalta la importancia de la vida media, esta no solo funciona para
describir la rapidez con la que desaparece el farmaco, sino también para estimar qué
proporcion de la concentracion inicial permanece todavia en el sistema después de un cierto

tiempo.

Para expresar esta idea de forma cuantitativa se utiliza la fraccion remanente (FR),
definida como la proporcion de concentracion que permanece con respecto a la concentracion

inicial;

C
FR =2
Co

Considerando que se sustituye la ecuacion de concentracion:

Coe_kelt
FR = ——
Co

Se simplifica €, en numerador y denominador, resultando:
FR = e ket

Hasta aqui, la lectura es sencilla, la fraccién remanente depende de la constante de

eliminacion y del tiempo transcurrido. Ahora bien, como ya se conoce que:

In 2
el =
t1/2
puede reemplazarse k,; en la ecuacion anterior:
(ln 2)
-+t
FR = ¢ \t1/2

182



y, si ademas se expresa el tiempo como un nimero de vidas medias, es decir,
t=n- tl/z

entonces:

In2

PR = ¢ (ER)

En este punto se simplifica t; ;,, porque aparece dividiendo y multiplicando al mismo

tiempo, transformando la ecuacion:
FR = e—TLln 2

A partir de esto, la expresion se reordena utilizando propiedades matemadticas.

Primero, nln 2 puede simplificarse, de modo que:
FR = ¢ In (@M
y el signo negativo puede incorporarse al exponente del 2:
FR = @™

Aqui, en forma resumida, que el logaritmo se cancela, pero en realidad lo que ocurre

es que la funcion exponencial e* y el logaritmo natural In x son funciones inversas; por eso:
elnx = x
y, €n consecuencia:
FR=27"

lo cual también puede expresarse como:
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Esta ultima forma resulta mas 1til para la interpretacion farmacocinética, ya que esto
permite ver que después de una vida media queda 1/2 de la concentracion inicial. Al sustituir

el valor calculado para este estudio, el cual corresponde a (n = 3,70):

3,70
FR = <—) ~ 0,077

2
Esto significa que a los 15,00 min permanece aproximadamente el 7,7% de la

concentracion inicial. La fraccion eliminada se obtiene por diferencia:

F,=1-FR

F,=1-0,077 = 0,923

Este resultado ayuda a entender mejor por qué se conservo el tiempo de 15,00 min.
Al alcanzarse una eliminacion aproximada de 92,3%, el sistema ya ha recorrido una parte
amplia de la fase de desaparicion del farmaco simulado, de modo que el perfil observado a
ese tiempo refleja un proceso de eliminacién avanzado y no Unicamente el descenso
inmediato posterior a la administracion. En términos farmacocinéticos, esto da mas peso al
comportamiento terminal de la curva, debido a que el analisis se apoya en un momento en el
que la fraccion remanente es baja y la mayor parte del proceso ya ha transcurrido. Al mismo
tiempo, 15,00 min todavia se mantiene como de un punto utilizable para el tratamiento del
perfil, a diferencia de tiempos posteriores, donde las concentraciones caen por debajo del

rango de calibracion y la lectura se vuelve mas sensible a variaciones'*.

Para respaldar que 15,00 min aporta al ajuste, se compard la regresion usando 2,00-
15,00 min frente a una regresion recortada a 2,00-10,00 min. Al excluir 15,00 min, la
pendiente aumento en dos de las tres corridas; por ejemplo, en el ensayo 2 pas6 de 0,1718 a
0,1765 min™ y el t;/, se acortd; ademds, la variacion entre ensayos fue mayor cuando el
ajuste se hizo solo con puntos tempranos. Con 15,00 min incluido, el k,; se mantuvo mas
estable entre corridas, lo cual sugiere que ese punto tardio ayuda a que la pendiente represente

mejor la fase terminal dentro del tramo cuantificable. Este comportamiento es coherente con
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recomendaciones metodoldgicas para seleccionar la pendiente terminal no basta con tener
puntos, sino que conviene incluir observaciones suficientemente tardias para representar el

segmento terminal, evitando a la vez puntos con baja confiabilidad analitica'>’.

4.5.4. Repetibilidad del modelo bajo condiciones optimizadas

Una vez definidos la dosis (8,00 mg) y el muestreo (2,00, 4,00, 6,00, 8,00, 10,00 y
15,00 min), el paso siguiente fue comprobar que el modelo se comportara de forma
consistente entre corridas cuando no se cambian las condiciones de trabajo. Aqui se brindd
importancia no solo a la visualizacion, sino que el perfil y los pardmetros derivados no
dependan de un unico intento. En términos de reporte cuantitativo, esto se describe con la
variacion entre mediciones repetidas (DE y CV%), tal como se recomienda en guias de
validacion analitica/bioanalitica para documentar el desempefio del procedimiento y su

variacion bajo condiciones comparables!3.

Para esta verificacion se realizaron tres corridas del modelo con brazo y el célculo de
eliminacion se sostuvo con una seccion de 2,00-15,00 min, que es donde la concentracion se
mantiene dentro del rango de calibracion (2,00-20,00 mg/L) y permite evitar extrapolacion.

Con esos puntos se trabajo la regresion de Ln., vs tiempo, de donde se obtiene k,; como el
valor absoluto de la pendiente y el t;,,. En las tres corridas, la relacion logaritmica se

mantuvo muy cercana a lineal, con correlaciones (r) negativas proximas a -1, lo cual es lo
esperable cuando el tramo terminal sigue un comportamiento monoexponencial en un

modelo monocompartimental®3.

Tabla 19. Parametros farmacocinéticos estimados por ensayo del modelo novedoso

muestreo 2-15 minutos.

Ensayo k., (min® &y, (min)  C, (mg/L) Va (L) Correlacion (r)
1 0,1680 4,13 24,13 0,3316 -0,999969
2 0,1718 4,03 24,26 0,3297 -0,999389
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3 0,1736 3,99 25,09 0,3189 -0,999900

Fuente: Elaboracién propia.

Los parametros calculados se mantuvieron en intervalos estrechos, k,; varid
de 0,1680 a 0,1736 min™', mientras que la t;/, se ubicod alrededor de 4,00 min (3,99-
4,13min). Esto indica que, al repetir la corrida sin modificar las condiciones de trabajo, la
pendiente conserva un comportamiento semejante entre ensayos y no presenta cambios
bruscos de una corrida a otra. Esa misma tendencia se observa al resumir los datos,
el CV% fue de 1,66% para k., y de1,72% para lat;,,. De manera similar, Cyy Vg
mostraron CV% cercanos a 2%, lo que sugiere que el modelo reproduce la fase de
eliminacién con una variacion baja entre corridas cuando se mantiene el mismo esquema de

muestreo.

Tabla 20. Analisis de repetibilidad del modelo novedoso mediante parametros

estadisticos.
Parametro Promedio ‘ DE ‘ CV%
k., (min™" 0,1711 0,00284 1,66
t1/, min 4,051 0,0696 1,71
Co (mg/L) 24,49 0,525 2,14
Vi (L) 0,3267 0,00698 2,14

Fuente: Elaboracién propia.

4.5.5. Duracion total de la cinética y viabilidad académica de la practica

Ademas de ser funcional en el plano experimental, el modelo debia ajustarse a la
dindmica de una sesion de laboratorio. En este tipo de practica no basta con obtener la curva;
se requiere contemplar el tiempo destinado a una introduccion inicial, la ejecucion del
procedimiento y un cierre que incluya el tratamiento de datos y la discusion final. Con el
esquema de muestreo optimizado (2,00, 4,00, 6,00, 8,00, 10,00 y 15,00 min), la toma de
muestras ocupa aproximadamente 25,00 min. A este bloque se suman actividades
indispensables en el laboratorio, como el montaje del equipo (= 5,00 min) y la recogida y

limpieza (= 10,00 min). Estas etapas conforman el desarrollo operativo de la practica y

186



permiten mantener la corrida dentro de un tiempo compatible con la sesion, sin desplazar el

analisis hacia fuera del espacio de laboratorio.

Para completar el ciclo didactico, se reserva ademas un periodo de 15,00 a 20,00
min para el tratamiento de datos y el cierre guiado. En ese bloque se realiza la conversion de
absorbancias a concentraciones mediante la ecuacion de calibracion, se construye el perfil
concentracion—tiempo, se linealiza el tramo terminal Lng, vs t y se obtienen los parametros,
de modo que la sesion concluya con una interpretacion breve de los resultados y de las fuentes

de variacion observadas'®?.

El punto fuerte de mantener una ventana breve es que permite reservar un bloque final
para el procesamiento. En esta practica, el tratamiento de datos no se entiende como un
anexo, sino como parte del ejercicio: convertir absorbancias a concentraciones con la
ecuacion de calibracion, graficar la curva concentracion—tiempo, linealizar el tramo terminal
LnCp vs t y obtener ke, ty/7,Co, Vy. Este cierre, ademas, ayuda a que el estudiante conecte
lo que observo en el equipo con la idea farmacocinética de eliminacion monoexponencial y
con el significado de los parametros derivados. Por eso se reservé un espacio de 15,00 a 20,00

minutos dentro de la misma sesion para el analisis y una discusion breve guiada'>’.

De esta manera, una sesion tipica puede organizarse sin forzar el tiempo: se monta,
se corre la cinética, se ordena el puesto y se llega al andlisis con margen suficiente. La
duracion total estimada ronda una 2 horas con 20 minutos lo cual, hace viable que el modelo
se use en clase sin sacrificar el componente interpretativo, que es el que finalmente le da

sentido al ejercicio.

Tabla 21. Distribucion estimada del tiempo requerido para la sesion practica del

modelo novedoso utilizando un brazo de flebotomia.

Fase de la practica Tiempo estimado (min)
Introducciéon 30
Montaje del equipo 15
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Cinética y toma de muestras 25
Andlisis de muestras 30
Limpieza del equipo 10

Tratamiento de datos y discusion breve 30
Total estimado 140

Fuente: Elaboracién propia.

4.6. Comparacion del desempeifio del modelo farmacocinético novedoso y
del modelo clasico en la simulacion de la administracion intravenosa
rapida.

Una vez establecidas las condiciones de trabajo del modelo novedoso con fantoma,
se procedid a compararlo con el modelo clasico para analizar su comportamiento en la
simulacién de una administracion intravenosa en bolo. Para esta comparacion se utilizaron
tres sistemas: el modelo clasico, como referencia del equipo empleado de forma convencional
en la practica; el modelo clédsico ajustado a 30 segundos, que conserva la estructura del
modelo clasico, pero modifica el tiempo de administracion para acercarlo a la condicion
usada en el modelo novedoso; y el modelo novedoso con fantoma, que incorpora el

componente anatomico y corresponde a la propuesta desarrollada en esta investigacion.

La presencia de estos tres modelos permitié diferenciar mejor el origen de las
variaciones observadas. La comparacion principal se establecid entre el modelo clasico y el
modelo novedoso con fantoma, ya que esa relacion responde directamente al objetivo
planteado. El modelo clasico ajustado a 30 segundos se incorporé6 como apoyo, porque
permite valorar si parte de las diferencias podia atribuirse al tiempo de administracion o si se
relacionaba mas bien con las caracteristicas fisicas del sistema novedoso. Esta distincion
resulta importante desde el punto de vista farmacocinético, ya que la forma de la curva, la
velocidad de descenso de la concentracion y los parametros derivados del ajuste pueden verse

influenciados por las condiciones propias de cada modelo!®!.
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4.6.1. Comparacion del comportamiento concentracion-tiempo y de la linealizacion de

las curvas.

En un sistema abierto de un compartimento con administracion intravenosa rapida, la
interpretacion farmacocinética no parte de una sola representacion grafica, sino de una
secuencia de lectura. Primero, la absorbancia en funcion del tiempo permite observar la
respuesta analitica obtenida durante el experimento; después, esa sefial se transforma a
concentracion en funcion del tiempo, que es la representacion farmacocinética de interés;
finalmente, la transformacion a In C vs t, permite valorar si el tramo seleccionado conserva
un comportamiento log-lineal compatible con una eliminacion de primer orden. Cuando esa
relacion se mantiene, la pendiente puede utilizarse para estimar la constante de eliminacion

y, a partir de ella, la vida media del sistema'®2,

A partir de esto, la comparacion entre el modelo clasico, el modelo clasico ajustado a
30 segundos y el modelo novedoso con fantoma se desarrolld de la siguiente manera. En
primer lugar, se reviso la evolucion de la absorbancia con respecto al tiempo; en segundo
lugar, el comportamiento de la concentracion del farmaco simulado a lo largo del
seguimiento; y, por ultimo, la linealizacioén de los datos en los intervalos seleccionados para
el ajuste. La comparacion principal se establecid entre el modelo clasico y el modelo
novedoso con fantoma, mientras que el modelo cléasico ajustado a 30 segundos se mantuvo
como referencia complementaria para valorar si parte de las diferencias podia relacionarse

con el tiempo de administracion!®!,
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Grdfico 5. Curvas tiempo—absorbancia del primer ensayo del modelo clasico (A), del
modelo clasico ajustado a 30 segundos (B) y del modelo novedoso con fantoma (C).
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Fuente: Elaboracion propia a partir de los datos experimentales registrados del primer ensayo

de cada modelo.

La representacion tiempo—absorbancia mostrd en los tres modelos una disminucion
progresiva de la sefial a lo largo del tiempo, lo que indica que la respuesta analitica acompan6
el descenso esperado del fArmaco simulado dentro del sistema. En los modelos clasicos, la
caida de la absorbancia fue mas répida y alcanzo6 valores bajos en menor tiempo. En cambio,
en el modelo novedoso con fantoma, la sefial permanecié mas elevada durante una porcion
mayor del seguimiento. Esta primera lectura no constituye todavia una interpretacion
farmacocinética completa, pero si anticipa una diferencia en la velocidad con que el sistema

pierde concentracion aparente, lo cual luego se refleja con mayor claridad en la conversion a

concentracion!¢?,

Tabla 22. Concentraciones promedio obtenidas en los tres modelos durante el

intervalo analizado.

Modelo Clasico Modelo Clasico 30 s Modelo Fantoma

Tiempo (min)

(mg/L) (mg/L) (mg/L)

1,00 12,29 13,12 20,92
2,00 9,78 10,32 17,66
4,00 5,88 5,85 12,36
6,00 3,74 3,84 8,63
8,00 2,28 2,24 6,23
10,00 1,38 1,38 4,38
15,00 0,32 0,36 1,90

Fuente: elaboracién propia a partir de los datos experimentales obtenidos en los tres ensayos

de cada modelo.
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Grafico 6. Curvas tiempo-concentracion del primer ensayo del modelo clasico (A), del
modelo clasico ajustado a 30 segundos (B) y del modelo novedoso con fantoma (C).
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Fuente: Elaboracion propia a partir de los datos experimentales registrados del primer ensayo

de cada modelo.

Al transformar la sefial analitica a concentracidon, la diferencia entre modelos se
vuelve mas evidente. Los valores promedio de la Tabla 22 muestran que el modelo clasico
descendi6 de 12,29 mg/L a 1,00 min a 0,32 mg/L a 15,00 min, mientras que el modelo clasico
ajustado a 30 segundos paso6 de 13,12 mg/L a 1,00 min a 0,36 mg/L a 15,00 min. La cercania
entre ambos perfiles indica que prolongar la administracion a 30 segundos no modifico de
forma importante la morfologia general de la curva, ya que ambos sistemas conservaron una

caida rapida al inicio y una reduccion mas gradual conforme avanzé el tiempo!®!.

El modelo novedoso con fantoma conservé la misma direccion descendente, pero con
concentraciones sistematicamente mas altas. A 1,00 min mostré un promedio de 20,92 mg/L
y a 2,00 min aun se mantenia en 17,66 mg/L; después disminuy¢6 hasta 1,90 mg/L a 15,00
min. En la Figura 4.6.2C se aprecia que la curva mantiene continuidad y no presenta quiebres
abruptos, pero su descenso es mas pausado. Esta diferencia no debe leerse como una ruptura
del comportamiento esperado, sino como la expresion de una cinética mas lenta dentro de un
perfil que sigue siendo interpretable. Desde el punto de vista didéctico, esta permanencia mas
prolongada del farmaco simulado dentro del sistema favorece la observacion del fendmeno,
porque amplia la ventana en la que la caida de la concentracion puede seguirse de manera

visible durante la practica!®.

Tabla 23. Resultados del ajuste lineal del modelo clasico en el intervalo de 1,00 a 15,00
min.

Modelo Ensayo  Pendiente Intercepto r Pearson

-0,998923

0,997847

Modelo 2 -0,2711 2,8163 -0,998104 | 0,996212
clasico 3 -0,2340 2,8181 -0,998019 | 0,996042
Promedio | -0,2599 -0,998349 | 0,996700

Fuente: Elaboracion propia con base en el ajuste lineal de los datos experimentales.
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Tabla 24. Resultados del ajuste lineal del modelo clasico a 30 s en el intervalo de 1,00 a
15,00 min.

Modelo Pendiente r Pearson

Ensayo

Intercepto

-0,998937

0,997875
Modelo

2 -0,2650 2,9051 -0,997460 | 0,994926
clasico
o 3 -0,2464 2,8635 -0,999541 | 0,999082
S
Promedio -0,2562 -0,998646 | 0,997295

Fuente: Elaboracion propia con base en el ajuste lineal de los datos experimentales.

Tabla 25. Resultados del ajuste lineal del modelo novedoso en el intervalo de 2,00 a
15,00 min.

Modelo

Modelo

Ensayo

Pendiente

Intercepto

r Pearson

-0,999963

0,999926

2 -0,1729 3,2001 -0,999490 | 0,998980

novedoso
3 -0,1736 3,2224 -0,999925 | 0,999850

Fantoma
Promedio -0,1717 -0,999793 | 0,999585

Fuente: Elaboracion propia con base en el ajuste lineal de los datos experimentales.
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Grafico 7. Linealizacion In C vs t del primer ensayo del modelo clasico (A), del
modelo clasico ajustado a 30 segundos (B) y del modelo novedoso con fantoma (C).
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Fuente: Elaboracion propia a partir de los datos experimentales registrados del primer ensayo

de cada modelo.

La transformacion a Ln C vs t permite valorar si la fase seleccionada conserva una
relacion log-lineal compatible con una eliminacion de primer orden. En el modelo clasico,
los tres ensayos presentaron coeficientes de Pearson entre -0,9980 y -0,9989, con un R?
promedio de 0,9967. El modelo clasico ajustado a 30 segundos mostrd una relacion similar,
con R entre -0,9974 y -0,9995, y un R? promedio de 0,9973. Estos resultados indican que
ambos modelos clasicos mantuvieron una linealidad alta en el intervalo 1,00-15,00 min, por
lo que la fase analizada puede describirse dentro de una sola tendencia terminal'%2.

El Gréfico 7 C muestra que el modelo novedoso con fantoma también conservo una
relacion log-lineal bien definida. En este caso, los coeficientes de Pearson oscilaron entre -
0,99949 y -0,99996, con un R? promedio de 0,99959. Una vez seleccionado el intervalo 2,00-
15,00 min, la disposicion de los puntos alrededor de la recta fue la mas ordenada del conjunto.
La diferencia con los modelos clasicos no estuvo en la calidad del ajuste, sino en la magnitud
de la pendiente. El promedio fue de -0,1717 en el modelo novedoso con fantoma, frente a -
0,2599 en el modelo clésico y -0,2562 en el modelo clésico ajustado a 30 segundos. Al ser
menos negativa, esta pendiente expresa una caida mas lenta de la concentracion, lo que
coincide con la permanencia de valores mas altos observada en la grafica tiempo-

concentracion'®!,

En el modelo novedoso con fantoma, la linealizacion promedio quedé descrita por la
ecuacion Lng, = —0,1711t + 3,1982, donde la pendiente fue -0,1711. En el modelo clasico
y en el modelo clasico ajustado a 30 segundos, las ecuaciones promedio fueron Lng, =
—0,2599t + 2,8313 y Ln¢, = —0,2562t + 2,8512, respectivamente, con pendientes de -
0,2599 y -0,2562. El intercepto mas alto del modelo novedoso con fantoma es coherente con
una C, extrapolada mayor, algo que después se refleja en los parametros farmacocinéticos.
Esto resulta importante porque muestra que la incorporacioén del fantoma no desarticul6 la
relacion entre la forma de la curva, el intercepto y la pendiente. Mdas bien, produjo una

respuesta mas lenta, pero ain compatible con una lectura farmacocinética clara'®2,
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Los tres modelos permiten seguir una misma secuencia interpretativa. La grafica
tiempo absorbancia muestra la respuesta analitica del sistema; la grafica tiempo
concentracion permite reconocer la morfologia farmacocinética del descenso; y la grafica
In C vs t confirma si la fase seleccionada mantiene una relacion log-lineal adecuada para el
ajuste. En el caso del modelo novedoso con fantoma, esa secuencia muestra una respuesta
mas prolongada, con concentraciones mds altas durante el seguimiento y una pendiente
menos pronunciada, sin perder interpretabilidad farmacocinética. Ese comportamiento le da
al modelo un valor particular dentro de esta propuesta, porque no solo conserva una lectura

cinética valida, sino que ademas hace mas visible el fendomeno que se pretende ensefiar'®3,

4.6.2. Comparacion de los parametros farmacocinéticos frente al modelo tedrico

En administracion intravenosa rapida, la relacion entre la recta semilogaritmica y los
pardmetros farmacocinéticos es directa. A partir de la pendiente se estima k,;; con ese valor
se obtiene t; , mediante la relacion de esta; y a partir del intercepto se extrapola Cy. De esta
manera, el volumen de distribucion aparente se calcula como la razén entre la dosis y €y, por
lo que un aumento de la concentracion inicial se acompaifia, en términos matematicos, de un
V; menor. Ademas, el volumen de distribucion no representa un volumen anatémico real,
sino una constante de proporcionalidad entre la cantidad de firmaco en el sistema y la

concentracion medida en el compartimento de referencia!®?,

Para facilitar la lectura, la Tabla 26 reune los promedios de ke, t;/,, Cy calculada, Cy
real, V; calculado y V,; real de los tres modelos. En esta subseccion no se retoman todos los
valores del cuadro al mismo tiempo, sino inicamente aquellos que ayudan a entender por qué
las diferencias observadas no deben interpretarse como si los tres modelos hubieran operado

bajo condiciones idénticas.
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Tabla 26. Promedios de los parametros farmacocinéticos calculados.

Modelo k., ti/2 Co Co Diferencia Vg, Vo Diferenci
(min‘l) (min) Calculado Real Co % Calculado Real Va%
(mg/L) | (mg/L) (L) (L)
Clasico 0,2599 2,68 16,97 4,73 15,25 0,4716 0,543 13,20
Clasico | 5560 | 271 17,33 14,37 20,58 0,4628 | 0,556 16,86
ajustado
Fantoma 0,1711 4,05 24,49 22,75 7,66 0,3267 0,351 7,091

Fuente: Elaboracion propia con base en los tres ensayos de cada modelo.

Al comparar primero el modelo clasico con el modelo clasico ajustado a 30 segundos,
se observa que ambos conservaron parametros cercanos entre si. El k,; promedio fue de
0,2599 min™' en el modelo clasico y de 0,2562 min™' en el modelo clasico ajustado a 30

segundos; de manera semejante, t;,, se mantuvo en 2,68 min y 2,71 min, respectivamente.

Lo mismo ocurri6 con Cycalculada y V;calculado, cuyos valores fueron 16,97 mg/L y 0,4716
L para el modelo clasico, frente a 17,33 mg/L y 0,4628 L para el modelo clésico ajustado a
30 segundos. Esta proximidad era esperable, ya que ambos modelos comparten la misma
estructura fisica y difieren, en lo esencial, en la duracién de la administracion. Desde la
perspectiva farmacocinética, el cambio a 30 segundos no modifico6 de manera marcada la
relacioén entre pendiente, concentracion inicial y volumen aparente, sino que mantuvo el

mismo patron general de disposicion del farmaco simulado®¢!.

La lectura del modelo novedoso con fantoma requiere otro tipo de comparacion. En
este caso, la dosis administrada también fue de 8,00 mg, de modo que la diferencia en las
concentraciones iniciales no puede atribuirse a un cambio de dosis, sino a las condiciones
fisicas del sistema. El modelo clasico trabajé con un Kitasato de 500 mL y un flujo total
mayor, mientras que el modelo novedoso con fantoma utilizé un Kitasato de 250 mL y un

sistema de menor volumen total. Por eso, una concentracion inicial mas alta y un volumen
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de distribucion aparente menor resultan coherentes con la propia configuracion del modelo.
En otras palabras, el modelo novedoso con fantoma no debia reproducir exactamente los
mismos valores del clasico, porque el espacio de distribucion efectivo del farmaco simulado

no era el mismo’®

Esa diferencia se aprecia con claridad en los parametros de la Tabla 26 el modelo
novedoso con fantoma presentd un k,; promedio de 0,1711 min™ y un t;,, de 4,05 min,
frente a 0,2599 min~' y 2,68 min en el modelo clasico. A la vez, su C calculada fue de 24,49
mg/L, mientras que el V,; calculado fue de 0,3267 L. Esta combinacién mantiene la relacion
esperada entre los parametros: una pendiente menos pronunciada se traduce en una
eliminacion mas lenta y en una vida media mas prolongada; del mismo modo, una
concentracion inicial mayor se asocia con un volumen de distribucion aparente menor. Lo
relevante aqui no es que los valores coincidan con los del sistema clasico, sino que la relacion

interna entre pendiente, intercepto, Cy y V; siga siendo farmacocinéticamente consistente!®2,

También conviene aclarar qué significan los porcentajes incluidos en el cuadro. Esos
valores no expresan el pardmetro en si, sino la distancia relativa entre el valor calculado por
el ajuste y el valor asociado al volumen real del sistema. En el modelo clasico, la Cycalculada
fue 15,250 % mayor que la Cyreal, mientras que el V;calculado fue 13,204 % menor que el
V4 real. En el modelo clasico ajustado a 30 segundos, esa diferencia aument6 a 20,579 %
para Cy y a 16,867 % para V;. En cambio, en el modelo novedoso con fantoma, la separacion
fue menor: la €, calculada result6 7,659 % mayor que la C, real, y el V; calculado quedo
7,091 % por debajo del V,; real. Dicho de otro modo, en el modelo novedoso con fantoma los
valores derivados del ajuste quedaron mas préximos a los valores asociados al sistema

fisico'®!.

Ese punto es importante porque permite evitar una lectura simplista de los resultados.
Si solo se comparan magnitudes absolutas, el modelo novedoso con fantoma pareceria
alejarse del clésico; sin embargo, cuando se considera la diferencia de volumenes y la
naturaleza aparente de los parametros, la interpretacion cambia. El modelo clasico y el
modelo clasico ajustado a 30 segundos comparten un volumen real mas amplio y, por ello,

muestran concentraciones iniciales menores. El modelo novedoso con fantoma, al trabajar
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con un volumen menor, produce C, mas altas y V; més bajos, pero lo hace de una forma que
conserva la logica farmacocinética del sistema. Ademas, la menor distancia relativa entre los
valores calculados y los valores reales sugiere que, dentro de las condiciones seleccionadas
para el ajuste, el comportamiento del modelo novedoso con fantoma quedé mejor alineado

con su configuracion fisica'®!.

La comparacion de los parametros no debe plantearse como una busqueda de igualdad
entre modelos, sino como una valoracion de si cada uno mantiene relaciones
farmacocinéticas coherentes dentro de sus propias condiciones. Desde esa perspectiva, el
modelo novedoso con fantoma mostrd una cinética mas lenta, una C, mas alta y un V; mas
bajo que los sistemas clasicos, pero esas diferencias fueron compatibles con su menor
volumen de distribucion aparente y con el comportamiento de la curva descrito en la
subseccion anterior. Lo que sigue ahora es revisar qué tan uniformes fueron esos parametros
al repetirse en cada modelo, ya que ahi se define con mayor claridad la reproducibilidad de

la propuesta.

4.6.3. Comparacion de la dispersion experimental entre los modelos

Ademas de la magnitud de los pardmetros farmacocinéticos, en esta etapa resulto
necesario revisar qué tan agrupados o dispersos se mantuvieron los resultados entre corridas.
Para ello se utilizaron la desviacion estandar (DE) y el coeficiente de variacion (CV). La DE
permite apreciar la amplitud de la dispersion alrededor del promedio, mientras que el CV
expresa esa variacion en relaciéon con el valor medio y facilita la comparacion entre
pardmetros que no comparten la misma escala. En validacion analitica y bioanalitica, la
precision suele expresarse precisamente mediante el CV, y su empleo también es habitual
cuando se busca valorar la repetibilidad o la estabilidad de pardmetros farmacocinéticos

obtenidos en mediciones repetidas!é?,

El detalle de los promedios, la desviacion estandar y el coeficiente de variacion de
cada parametro se presenta en las Tabla 27, 28 y 29. A partir de esas tablas puede advertirse
que la variacion no se distribuy6 de la misma forma en los tres modelos, sino que tendi6 a

concentrarse en parametros distintos segln el sistema evaluado. Si se incorpora una figura
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comparativa del CV, esta puede utilizarse como apoyo para identificar con mayor rapidez en

qué parametros la dispersion fue relativamente mayor o menor.

Tabla 27. Dispersion experimental de los parametros farmacocinéticos en el modelo

clasico.

Modelo Parametro

Promedio

CV (%)

ke; (min™)
ti/2 (min) 2,68 0,244 9,10
Modelo clasico
Co (mg/L) 16,97 0,418 2,47
Vi (L) 0,4716 0,0115 2,43

Fuente: Elaboracion propia con base en los tres ensayos de cada modelo.

Tabla 28. Dispersion experimental de los parametros farmacocinéticos en el modelo

clasico ajustado a 30 segundos.

Modelo Parametro

Promedio

CV (%)

ke (min™") 0,00932
Modelo clasico -
t1/ (min) 2,71 0,0991 3,66
ajustado a 30
Co (mg/L) 17,33 1,05 6,04
segundos
Vi (L) 0,4628 0,0285 6,15

Fuente: Elaboracion propia con base en los tres ensayos de cada modelo.

Tabla 29. Dispersion experimental de los parametros farmacocinéticos en el modelo

novedoso con fantoma.

Modelo Parametro

Promedio

ke (min™) 0,00284
Modelo novedoso -
t1/2 (min) 4,05 0,0676 1,67
con fantoma de
Co (mg/L) 24,49 0,521 2,13
brazo
Vi (L) 0,3267 0,00687 2,10

Fuente: Elaboracion propia con base en los tres ensayos de cada modelo.
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En el modelo clésico, la mayor dispersion se concentr6 en los parametros derivados
a la pendiente de larecta, es decir, en kg, y t1/,, con CV de 8,65 %y 9,10 %, respectivamente.

En cambio, Cy y V; mostraron una variacién menor, con CV de 2,47 % y 2,43 %. Esto indica
que, dentro de este modelo, la concentracion inicial extrapolada y el volumen de distribucion
aparente se mantuvieron relativamente préximos entre corridas, mientras que la rapidez del
descenso presentd una separacion mas visible. La literatura regulatoria y analitica reconoce
justamente el uso del CV como una forma util de comparar la estabilidad de resultados

repetidos cuando se desea valorar precision o repetibilidad!¢?.

Al revisar la Tabla 27, se observa que este montaje conservo una respuesta mas
cercana entre ensayos para los parametros asociados al intercepto, mientras que la rapidez
del descenso present6 una separacion mas visible. Esta lectura resulta relevante porque indica
que, aun dentro de un mismo sistema, la variacion no necesariamente afecta por igual a todos

los parametros.

Para facilitar la comparacion de la dispersion relativa entre los tres montajes, se
elabor6 una figura a partir del coeficiente de variacion de cada pardmetro farmacocinético.
Esta representacion permite identificar con mayor rapidez en cudl sistema la variabilidad se
concentrd en los pardmetros derivados de la pendiente y en cudl se desplazd hacia la

concentracion inicial extrapolada y el volumen de distribucion.
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Grafico 8. Comparacion del CV (%) de los parametros entre el modelo clasico (A), el

modelo clasico ajustado a 30 segundos (B) y el modelo novedoso con fantoma de brazo
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Fuente: Elaboracién propia con base en la comparacion del CV en los tres ensayos de cada

modelo.

En el modelo clasico ajustado a 30 segundos, el patron cambid. Los valores de k,; y
t1/2 quedaron mas agrupados que en el modelo clésico, con CV de 3,64 %y 3,66 %, mientras
que la variacion aument6 en Cy y V; , que alcanzaron 6,04 % y 6,15 %. Como se aprecia en
el Cuadro 4.6.4 y en la Figura 4.6.3, el ajuste del tiempo de administracion a 30 segundos no
elevo de manera marcada la variacion global del sistema, pero si desplazo la mayor dispersion
hacia los parametros relacionados con la concentracion inicial extrapolada. Esto sugiere que
modificar la duracién de la administracion puede alterar la distribucion interna de la
variabilidad, aun cuando el comportamiento general del montaje siga siendo cercano al del

modelo clasico'®.

El comportamiento mas estable se observo en el modelo novedoso con fantoma. En
este caso, los cuatro parametros quedaron dentro de un intervalo estrecho, con CV entre 1,66

%'y 2,13 %. Los valores mas bajos correspondieron a k,; y t1/,, con 1,66 % y 1,67 %,

203



mientras que C, y V;, presentaron 2,13 % y 2,10 %. Esto significa que, aunque en las
subsecciones previas el modelo novedoso con fantoma mostr6 una cinética mas lenta que la
de los modelos clésicos, esa respuesta fue también la mas uniforme entre las tres corridas. En
estudios donde se evaltan parametros farmacocinéticos repetidos, un CV menor se interpreta
como una menor variacion relativa de la medida y, por tanto, como una respuesta mas

reproducible dentro de las condiciones del analisis'®.

Esta lectura, sin embargo, debe situarse dentro de las condiciones en que se realizo el
analisis. La literatura muestra que la variabilidad en farmacocinética puede verse influida por
el disefio experimental, la estrategia de muestreo, la duracion del seguimiento y las
caracteristicas del sistema estudiado. En este trabajo, el modelo novedoso con fantoma de
brazo se ajustd en el intervalo 2,00-15,00 min, mientras que los modelos clasicos se
trabajaron entre 1,00-15,00 min. Por ello, la comparacion de la dispersion no debe entenderse
como una equivalencia absoluta entre ventanas de andlisis distintas, sino como una
valoracion del comportamiento de cada modelo dentro de sus propias condiciones
experimentales. Aun con esa salvedad, el hecho de que el modelo novedoso con fantoma
haya mostrado la menor variacion relativa entre corridas conserva valor para esta
investigacion, porque respalda su estabilidad operativa bajo las condiciones finalmente

seleccionadas'®.

Esta lectura debe situarse dentro del contexto experimental del estudio. El modelo
novedoso con fantoma fue ajustado entre 2,00 y 15,00 min, mientras que los modelos clésicos
se trabajaron entre 1,00 y 15,00 min. Ademas, los tres sistemas operaron con volumenes y
caudales distintos. Por ello, la comparacion de la dispersion no debe entenderse como una
equivalencia estricta entre condiciones idénticas, sino como una valoracion de qué tan
uniforme fue la respuesta de cada modelo dentro de sus propias condiciones de trabajo. Ese
matiz es importante, porque evita interpretar la variacion como si todos los modelos hubieran
partido del mismo volumen de distribucion aparente o del mismo ritmo de recambio del

sistema!®®,

Tomando en cuenta estos resultados, la comparacion de la dispersion experimental

complementa la lectura de las subsecciones anteriores. El modelo clasico concentr6 su mayor
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variacion en los parametros asociados a la pendiente; el modelo clasico ajustado a 30
segundos desplazo esa variacion hacia Cy y V;; y el modelo novedoso con fantoma mostrd
los CV mas bajos en los cuatro parametros analizados. Esto no implica que los tres modelos
produzcan la misma magnitud de parametros, pero si indica que el modelo novedoso con
fantoma respondi6 de forma mas uniforme al repetirse. Al considerar su incorporacion al
curso, esa uniformidad representa una ventaja, porque favorece la estabilidad del recurso y

hace mas predecible la respuesta farmacocinética que observara el estudiantado.

4.6.4. Comparacion de las condiciones didacticas de implementacion entre los modelos

La comparacién entre el modelo cldsico y el modelo novedoso con fantoma no se
limita al ajuste farmacocinético. Si la propuesta pretende incorporarse al curso como recurso
didactico, también debe valorarse si el sistema puede integrarse a la dindmica real del
laboratorio, si su preparacion se ajusta al tiempo disponible y si su disposicion favorece la
comprension del proceso que se desea ensefar. En farmacologia y en otras areas de las
ciencias de la salud, las estrategias basadas en aprendizaje activo, simulacion y actividades
practicas se han vinculado con una mejor comprension de contenidos complejos,
particularmente cuando permiten relacionar conceptos abstractos con una experiencia
observable. Las revisiones recientes también sefialan que una combinacion equilibrada entre
practica directa y simulacion puede resultar especialmente util para temas que suelen ser

dificiles de visualizar!¢’.

En esta investigacion, la comparacion de las condiciones didacticas de
implementacion se planted de forma preliminar, ya que al momento del analisis el sistema
no habia sido utilizado todavia por estudiantes del curso. Por esa razdn, la discusion se apoy6
en criterios observables durante la preparaciéon y la ejecucion: tiempo de montaje,
disponibilidad de recursos, organizacion del sistema, facilidad para seguir el trayecto del
farmaco simulado y aporte visual del componente anatomico. En esta subseccion, el modelo
clasico ajustado a 30 segundos no se considerd como un sistema independiente, porque
conserva la misma estructura fisica, los mismos materiales y el mismo procedimiento de
armado del modelo clésico; la unica diferencia corresponde al tiempo de administracion. El

resumen de estos aspectos se presenta en la Tabla 30.
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Tabla 30. Comparacion de las condiciones didacticas de implementacion entre el

modelo clasico y el modelo novedoso con fantoma de brazo.

Criterio

Modelo clasico

Modelo novedoso fantoma

Tiempo de montaje previo

a la corrida

Aproximadamente 20-25

min

Aproximadamente 10 min

Estructura del sistema

Soportes metalicos, prensas
universales, sistema de
venoclisis, recipiente de 5
L, bomba de inmersion,
Kitasato de 500 mL y

recipiente de desecho

Base acrilico, bomba
peristéltica de doble canal,
fantoma de brazo, Kitasato

de 250 mL y dos beakers de
2L

Disponibilidad de

materiales en laboratorio

Total

Parcial; requiere incorporar
el fantoma de brazo y base

acrilica

Organizacion visual del

Mas extendida y menos

Mas compacta y ordenada

farmacocinético

montaje integrada

Relacion entre el sistema ) ) L
) ) o Directa, por incorporacion
fisico y la representacion Limitada
) del fantoma
anatomica
Potencial de apoyo para la

explicacion del proceso Moderado Mayor

Fuente: Elaboracion propia a partir de las condiciones observadas durante el montaje y la

ejecucion de los sistemas.

Uno de los aspectos que mas diferencia a ambos modelos es el tiempo de preparacion
previo a la corrida. El modelo clasico requiri6 alrededor de 20 min para quedar listo antes de
iniciar la practica, mientras que el modelo novedoso con fantoma pudo prepararse en un
maximo de 10 min. Esta diferencia adquiere importancia si se considera que la sesion
disponible es de aproximadamente 3 horas, dentro de las cuales también deben incluirse la

introduccion, la ejecucion del experimento, el tratamiento de los datos y un margen razonable
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para resolver imprevistos. Si se piensa en su incorporacion al laboratorio, un sistema que
reduce el tiempo de armado deja mas espacio para la observacion del fenomeno y para la
discusion farmacocinética posterior, en lugar de concentrar el esfuerzo en la resolucion de
dificultades operativas. La literatura reciente en educacion farmacoldgica insiste en que las
actividades practicas conservan mayor utilidad cuando se integran de manera proporcionada

al tiempo y a los objetivos del aprendizaje!®’.

La organizacion fisica del sistema también marca una diferencia importante. En el
modelo clasico, el uso de soportes metalicos, presas universales, venoclisis, pichel de
alimentacion y bomba de pecera da lugar a una estructura mas extendida y menos integrada.
En el modelo novedoso con fantoma, el sistema se articula sobre una base acrilica y concentra
sus componentes en una disposicion mds compacta. Esta diferencia no solo simplifica la
preparacion, sino que facilita seguir visualmente el recorrido del farmaco simulado desde la
administracion hasta su desplazamiento por el sistema. En ensefianza de farmacologia, esa
posibilidad de vincular lo que ocurre en el sistema fisico con el comportamiento de la curva
tiene valor, porque ayuda a traducir conceptos abstractos a una experiencia observable. Las
revisiones recientes sobre practicas en farmacologia y ambientes de aprendizaje auténticos

van en esa direccion'®’,

A ello se suma el papel del fantoma como referencia anatomica visible. En el modelo
clasico, el trayecto del fluido debe interpretarse a partir de conexiones, recipientes y
mangueras. En el modelo novedoso con fantoma, en cambio, el punto de administracion y el
recorrido inicial del farmaco simulado pueden identificarse de forma mas intuitiva. Esta
diferencia no sustituye la explicaciéon farmacocinética, pero si afiade un apoyo visual que
puede facilitar la relacion entre el sistema fisico, la administracion intravenosa rapida y la
evolucion de la curva concentracion—tiempo. La literatura sobre simulacion en farmacologia
y sobre recursos tridimensionales en ciencias de la salud ha descrito beneficios en
comprension, satisfaccion y visualizacion cuando el recurso empleado permite una
representacion mas concreta del objeto de estudio, sobre todo frente a esquemas

exclusivamente bidimensionales!¢8.
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Esa ventaja visual debe leerse junto con los recursos necesarios para implementar el
modelo. El modelo clésico utiliza materiales disponibles de forma rutinaria en el laboratorio,
mientras que el modelo novedoso con fantoma requiere incorporar un elemento adicional que
no forma parte del equipo ordinario. Esto supone una inversion inicial mayor, aspecto que
debera examinarse en la seccion correspondiente al costo del sistema. Aun asi, la necesidad
de un recurso extra no invalida por si misma la propuesta si ese recurso aporta mejoras en
tiempo de preparacion, orden del sistema y claridad para seguir el fendmeno farmacocinético.
Las publicaciones recientes sobre simulacion y recursos tridimensionales coinciden en que
su utilidad depende menos de la novedad del dispositivo y mas de qué tan bien se integra a

los objetivos de aprendizaje y al contexto en que va a utilizarse?!.

Tomando en cuenta estos elementos, el modelo novedoso con fantoma retne
condiciones favorables para su implementacion en el curso. Aunque exige la incorporacion
de un componente adicional que no forma parte del material ordinario del laboratorio, su
menor tiempo de montaje, su mayor orden estructural y la presencia de una referencia
anatomica visible representan ventajas frente al sistema clasico. A esto se suma que, en las
subsecciones anteriores, el modelo mantuvo una lectura farmacocinética interpretable y
mostrd una variacion relativamente baja entre corridas. Visto de esta manera, su utilidad no
se limita a la apariencia del sistema, sino a su capacidad para vincular la representacion fisica
del proceso con la interpretacion de la curva durante la practica. Esta apreciacion sigue siendo
preliminar y deberd completarse con la experiencia directa del estudiantado, pero dentro de
las condiciones evaluadas ofrece argumentos suficientes para respaldar su incorporacion al

laboratorio!¢’.

4.6.5. Comparacion final entre los modelos

La comparacion entre ambos modelos permite apreciar no solo diferencias en su
disposicion fisica, sino también en la manera en que esas caracteristicas se reflejan en el
comportamiento farmacocinético del sistema. Como se observa en la Figura 14, el modelo
clasico corresponde a una estructura mas extendida, con mayor numero de elementos
externos visibles, mientras que el modelo novedoso con fantoma presenta una organizacion
mas compacta e incorpora una referencia anatomica directa. Esta diferencia visual no se

limita al aspecto del equipo, ya que acompafia una configuracion fisica distinta del sistema
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y, por tanto, una forma diferente de expresar la distribucion del farmaco simulado dentro del

modelo.

Figura 21. Modelo Clasico empleado actualmente en el curso de farmacocinética.

S —

Fuente: Elaboracién propia.

Desde la perspectiva farmacocinética, parte de las diferencias observadas en las
concentraciones, en Cy y V; se relaciona con el volumen de distribucion aparente de cada
sistema. El modelo clésico trabajo con un Kitasato de 500 mL y un volumen total mayor,
mientras que el modelo novedoso con fantoma utiliz6 un Kitasato de 250 mL y un volumen
global menor. Al mantenerse constante la dosis administrada, esa diferencia estructural
favorece concentraciones iniciales mas altas en el modelo novedoso con fantoma y, en
correspondencia, un V; menor. Por esa razén, la comparacion entre los modelos no debe
reducirse a identificar cual present6 valores mas altos o bajos, sino a reconocer que cada uno
expresa sus parametros dentro de condiciones fisicas propias y que esas condiciones ayudan

a explicar la direccion de las diferencias observadas'®2.

Aun con esa distincion, la revision de las subsecciones anteriores permite identificar
un punto de interés para la propuesta. El modelo novedoso con fantoma conservé una curva

interpretable dentro del esquema monocompartimental planteado, mostr6 una linealizacion
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bien definida en el intervalo seleccionado, presentd una respuesta mas uniforme entre
corridas y reunié condiciones de implementacion favorables para la préctica. El modelo
clasico, por su parte, mantuvo el valor de referencia para la comparacion y permitio reconocer
con claridad qué aspectos del comportamiento del modelo novedoso con fantoma dependen
del componente anatémico y cuales responden a diferencias de volumen y flujo. Vista asi, la
comparacion final no plantea una sustitucion directa entre modelos, sino la posibilidad de
incorporar una alternativa que afiade apoyo visual y mantiene una lectura farmacocinética

util para el curso!'®?.

Figura 22. Modelo novedoso con fantoma de brazo.

Fuente: Elaboracién propia.

4.7. Evaluacion del potencial pedagiogico del modelo de visualizacion

farmacocinético

La valoracion del potencial pedagdgico del modelo no se limitd a una sola fuente de
informacion, sino que se construyd a partir de lo ocurrido durante la sesion practica y de lo
registrado después de ella. Para esto se considerd, primero, el desempefio observado mientras
los estudiantes utilizaban el equipo; segundo, el comportamiento del modelo cuando fue

operado por los grupos de practica; tercero, el conocimiento mostrado por los participantes
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sobre las partes del sistema y las variables que afectan su funcionamiento; y, finalmente, la
percepcion estudiantil sobre la experiencia de uso, complementada con comentarios abiertos.
Esta forma de abordaje resulta referente en contextos de educacion en ciencias de la salud,
donde la utilidad didactica de un recurso no depende solo de que sea bien recibido, sino
también de que permita manipulacion, comprension e interpretacion dentro de un entorno de

aprendizaje aplicado.

Por lo tanto, esta seccion examina si el modelo fue percibido como util para visualizar
la administracion intravenosa rapida, si favorecié la comprension operativa del sistema, si
ofrecid una experiencia de uso favorable y si mantuvo un comportamiento funcional al ser
utilizado por los estudiantes. La literatura reciente ha insistido en que los recursos de
simulacién adquieren mayor valor cuando acercan conceptos farmacoldgicos abstractos a
una experiencia manipulable, cuando se integran con la actividad presencial y cuando su
implementacion permite observar no solo satisfaccion, sino también interaccion, ejecucion y

resultados generados dentro de la practica®!.

4.7.1. Caracterizacion de los participantes y condiciones de aplicacion de los

instrumentos

Como se indico previamente, la evaluacion del potencial pedagdgico del modelo se
realizd con estudiantes regulares del curso de Farmacocinética de la Universidad
Internacional de las Américas durante el primer cuatrimestre de 2026. El grupo total estuvo
conformado por 27 estudiantes; de ellos, 26 participaron en la sesion practica y solamente
una estudiante no asistio por motivos personales. Posteriormente, 18 completaron de manera

valida la encuesta dirigida al estudiantado, mientras que 9 no respondieron el formulario.

Esta distribucion se puede apreciar en la Grafica 9, en donde se nota que la mayoria
del grupo si respondio6 el instrumento al finalizar la actividad. En el caso de quienes no
completaron la encuesta, no se registr6 rechazo explicito a participar, por lo cual estos casos
se trataron como no respuesta y no como negativa formal. Esta aclaracion resulta necesaria
para no interpretar esa ausencia de respuesta como falta de aceptacion del instrumento, sino
como una pérdida de respuesta al cierre de la sesion. La literatura reciente ha sefialado que,

al valorar recursos de simulacion en educacion farmacéutica y clinica, la informacion sobre
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participacion, cobertura del instrumento y forma de respuesta ayuda a contextualizar con
mayor cuidado la lectura posterior de los resultados, sobre todo cuando se trabaja con

muestras de aula y actividades practicas realizadas en una sola sesion'®.

Grafico 9. Distribucion de la respuesta a la encuesta posterior a la practica.

Encuestas
validas

67%

= Encuestas vélidas No respuesta

Fuente: elaboracion propia.

La encuesta estudiantil se aplico al finalizar la practica, dentro del laboratorio y
mediante Google Forms. Para facilitar el acceso al formulario se utilizdo un codigo QR, el
cual se muestra en la Figura 16, permitiendo que los estudiantes respondieran desde sus
propios dispositivos mdviles una vez concluida la actividad. Antes de iniciar, se present6 el
consentimiento informado, como se aprecia en la Figura 17. , en donde se aclar6 que la
participacion era voluntaria y que las respuestas no tendrian efecto sobre la nota del curso.

Esta misma indicacion también fue reforzada verbalmente durante la sesion.

Figura 23. Codigo QR para el escaneo de la encuesta en linea.

Fuente: Elaboracién propia.
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Figura 24. Encabezado de la encuesta en linea realizada en la pagina de Google Forms
y consentimiento informado para la participacion de la evaluacion.

Encuesta sobre el uso de la practica de
Administracion Intravenosa

* Indica que la pregunta es obligatoria

Consentimiento Informado

Esta encuesta forma parte de un Trabajo Final de Graduacién de la Licenciatura en
Farmacia de la Universidad Internacional de las Américas. El objetivo del estudio es
evaluar el potencial pedagégico de un modelo de visualizacion farmacocinética de
administracién intravenosa rapida acoplado a un brazo de flebotomia, como apoyo para la
comprension de conceptos basicos de farmacocinética durante la préctica.

Su participacion consiste inicamente en responder una encuesta breve sobre su
experiencia con el equipo. Completarla le tomara aproximadamente 5 a 10 minutos.

La encuesta es totalmente anénima, no se le solicitara datos que permitan identificarle. No
representa riesgos para su condicién académica, y no afecta su calificacion o evaluacion
del curso.

La participacion es voluntaria. Si no desea participar, puede cerrar el formulario sin
ninguna consecuencia. La informacién recolectada sera utilizada exclusivamente con
fines académicos y de investigacion, y se analizara de forma agrupada.

Al responder este formulario, usted manifiesta que ha leido esta informacién y que
acepta participar de manera voluntaria.

¢Esté de acuerdo en participar de forma voluntaria en esta encuesta? *

O Acepto participar

O No acepto participar

Fuente: elaboracién propia a partir del formulario realizado en la pagina Google Forms.

El instrumento final estuvo conformado por 24 items distribuidos en cuatro apartados,
informacion general, conocimiento sobre las partes del equipo, conocimiento de las variables
que afectan su funcionamiento y experiencia del estudiante al utilizar el recurso. Ademas, se
incluy6 una pregunta abierta para comentarios generales sobre la préctica. Junto con esta
encuesta se contd también con un instrumento observacional aplicado durante el desarrollo
de la actividad, del cual se obtuvieron 6 registros completos referente a cada uno de los
grupos de laboratorio del curso. Este tipo de combinacion entre observacion del desempeio
y percepcion estudiantil ha sido utilizada en estudios recientes sobre simulacion y actividades
practicas en farmacologia, enfermeria y farmacia, ya que permite valorar no solo la reaccion

del estudiante ante el recurso, sino también la forma en que se desenvolvié durante su uso.
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Figura 25. Seccion A. Informacion general con las preguntas No.1 y No.2 de la
encuesta realizada a los estudiantes.

Encuesta sobre el uso de la practica de Administracion Intravenosa

A. Informacion general

1. Género *

O Femenino
O Masculino

O Prefiero no decirlo

2. ¢Ha realizado previamente la practica de administracién Intravenosa con el *
equipo convencional en el laboratorio de farmacocinética?

O si
ONo

Fuente: elaboracién propia a partir del formulario realizado en la pagina Google Forms.

En la pregunta No.1, que se observa en la Figura 18, se quiso conocer tnicamente la
distribucion general de los participantes que completaron el instrumento. De las 18 encuestas
validas, 16 correspondieron a estudiantes mujeres y 2 a estudiantes hombres, como se aprecia
en la Grafica 10. Esta pregunta se toma solamente para describir la composicion del grupo
que respondid la encuesta, por lo que no se establecera relacion entre esta variable y la
valoracion del modelo. La literatura més reciente sobre simulacion en farmacia muestra que
la utilidad percibida de estos recursos suele analizarse a partir de la experiencia educativa y
del tipo de actividad realizada, mas que de variables descriptivas aisladas como el género de

los participantes!”°.
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Grafico 10. Distribucion por género de los participantes que completaron la encuesta.

Masculino
11%

Femenino
89%

= Femenino Masculino

Fuente: elaboracién propia a partir del formulario realizado en la pagina Google Forms.

De igual forma, en la pregunta No.2, también incluida en la Figura 18, se consulto si
los estudiantes habian realizado previamente la practica con el equipo tradicional utilizado
habitualmente en el curso. Se obtuvo que 17 respondieron de forma afirmativa y solamente
una persona indico no haberla realizado, dato que se resume en la Gréfica 11. Este resultado
no se utilizard para plantear una comparacion formal entre ambos recursos dentro de esta
subseccion, pero si aporta contexto para la lectura de los resultados posteriores, ya que la
mayoria del grupo valoré el modelo novedoso teniendo como referencia una experiencia

previa con el montaje convencional?!.

Para una mejor visualizacion de los datos generales de participacion y de las
condiciones en que fueron aplicados los instrumentos, en la Tabla 31 se resume la
caracterizacion de los participantes incluidos en esta seccion. Estudios recientes en educacion
farmacéutica han sefialado que la percepcion estudiantil sobre actividades de simulacién
suele enriquecerse cuando el participante puede contrastar la nueva experiencia con métodos

previos de ensefianza o con otras modalidades practicas ya conocidas dentro del curso.
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Grafico 11. Participacion previa en la practica con el equipo tradicional.

No realizé6 la
practica
previa
6%

Sirealizé
la practica
previa
94%

= Sirealizé la practica previa No realizé la préactica previa

Fuente: elaboracién propia a partir del formulario realizado en la pagina Google Forms.

Tabla 31. Caracterizacion de los participantes y condiciones de aplicacion de los

instrumentos.

Variable Categoria

Estudiantes matriculados en el
Total del grupo 27 100.00
curso
Participacion en la sesion Participaron en la practica 26 96.30
practica No participaron en la practica 1 3.70
Respuesta a la encuesta Respuestas validas 18 66.67
tori
POSIeTIor No respuesta 9 33.33
Sexo de quienes completaron la Femenino 16 88.89
encuesta Masculino 2 11.11
Practica previa con el equipo Si 17 94.44
tradicional No 1 5.56
Instrumento observacional Registros completos 6
Resultados experimentales por . ‘
Grupos analiticos efectivos 5
grupos
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Fuente: elaboracion propia con base en la encuesta al estudiantado, el instrumento

observacional y el registro de resultados experimentales.

4.7.2. Conocimiento de los estudiantes sobre las partes del equipo

En este apartado se valor6 el conocimiento de los estudiantes sobre las partes del
equipo utilizado en la practica y la funcion que cumple cada una dentro del modelo. Para ello
se tomaron en cuenta las preguntas de la No.3 a la pregunta No.12 de la encuesta realizada,
correspondientes al bloque B. Conocimiento de las partes del equipo. Este tipo de valoracion
resulta pertinente en actividades de simulacion y trabajo practico, ya que no basta con que el
estudiante manipule el recurso; también interesa conocer si logra relacionar los componentes

visibles del montaje con el proceso farmacocinético que se intenta representar!”’.

Como se resume en la Tabla 32, se observa que el promedio de aciertos en este bloque
fue de 8.39 de 10, equivalente a 83.89%. Este porcentaje muestra que, de forma general, los
estudiantes si lograron identificar la mayoria de las partes del modelo y su funcioén principal.
Aun asi, no todas las preguntas mostraron el mismo comportamiento. Algunas alcanzaron
porcentajes de acierto muy altos, mientras que otras presentaron mas dificultad, sobre todo
las que exigian interpretar el recorrido de los canales y su representacion dentro del

sistema!”!,

Tabla 32. Porcentaje de acierto en las preguntas sobre conocimiento de las partes del

equipo.

Pregunta Enunciado resumido % de acierto
Q03 Funcion principal del brazo de flebotomia 94.44
Q04 Funcion principal del agitador magnético 94.44
Q05 Funcién principal de la bomba peristéltica 100.00
Q06 Funcidn del recipiente de desechos 100.00
Q07 Funcidn principal del rebalse 88.89
Q08 Compartimento central de distribucién 88.89
Q09 Compartimento que abastece al sistema 77.78
Q10 Compartimento de eliminacion 100.00
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Q11 Canal de ingreso y su representacion 27.78

QI12 Canal de recirculacion y significado fisiologico 66.67

Promedio del bloque Conocimiento de las partes del equipo 83.89

Fuente: elaboracion propia con base en la encuesta aplicada.

Figura 26. Preguntas No.3 y No.4 de la encuesta sobre conocimiento de las partes del
equipo.

B. Conocimiento del estudiante sobre las partes del equipo:

En esta seccion se dara a conocer el entendimiento del estudiante respecto a la
identificacion y funcién de los componentes del modelo de administracion intravenosa
rapida acoplado a un brazo de flebotomia, segtin la experiencia obtenida durante la
practica.

3. El brazo de flebotomia se incluye principalmente para: *

(O a) Acelerar la eliminacion del farmaco
O b) Simular el sitio donde se administra la dosis
O c) Evitar que el sistema necesite agitacion

O d) Guardar el liquido que sale del sistema

4. El agitador magnético tiene como funcion principal: *

(O a) Favorecer la distribucion instanténea del farmaco en el compartimento central
(O b) Aumentar la velocidad de salida hacia desechos
(O c) Controlar el tiempo de muestreo

O d) Cambiar la dosis aplicada

Fuente: Elaboracién propia.

En la Figura 19 se presentan las pregunta No.3 y No.4 de la encuesta. La pregunta
No.3 consultd; sobre la inclusion del brazo de flebotomia, mientras que la segunda planteo;
la funcion principal del agitador magnético. Los resultados de ambas se resumen en la Gréfica
12, en donde se observa que las dos alcanzaron 94.44% de acierto. Esto muestra que la mayor
parte del grupo logrd reconocer que el brazo no estaba colocado solamente como un apoyo
visual, sino como el componente que permite representar de forma anatomica el punto de
administraciéon del farmaco simulado. De igual manera, se entendid que el agitador

magnético no era un accesorio secundario, sino el elemento encargado de mantener la mezcla
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del compartimento central. La literatura reciente indica que, cuando el estudiante logra
asociar un componente fisico del montaje con una funcién concreta dentro del proceso que
se esta ensenando, la experiencia practica se vuelve mas comprensible y cercana a la logica

farmacologica o farmacocinética que se desea trabajar!’!.

Grafico 12. Cantidad de aciertos y porcentaje en las preguntas No.3 (A) y No.4 (B) de
la encuesta sobre conocimiento de las partes del equipo.
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Fuente: Elaboracién propia.

Figura 27. Preguntas No.5 y No.6 de la encuesta sobre conocimiento de las partes del
equipo
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5. La bomba peristéltica se utiliza principalmente para: *

(O  a) Medir la concentracion del farmaco
(O 1) Controlar el movimiento del liquido dentro del sistema
(O ¢) Medir el volumen de distribucion

(O d) sustituir el brazo de flebotomia

6. El recipiente de desechos se utiliza para: *

O a) Recibir el liquido que sale del sistema
(O b) Mezclar el farmaco antes de entrar al compartimento central
(O ) Administrar el bolo intravenoso

(O d) Tomar las muestras plasméticas

Fuente: elaboracion propia.

En la Figura 20, se muestran las preguntas No.5 y No.6. En la Grafica 13. se puede
observar que ambas preguntas alcanzaron 100.00% de acierto. Esto indica que todos los
estudiantes identificaron correctamente la funcién de la bomba y del recipiente de desechos.
Se trata de dos partes bastante visibles durante la practica y con una funcion que, para el
estudiante, suele ser mas directa de relacionar con el funcionamiento del sistema. Algo
parecido se observa en recursos de simulacion utilizados en farmacia y farmacologia, en
donde los componentes mas expuestos y con una accion mds evidente tienden a ser

reconocidos con mayor facilidad por los participantes!”’.
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Grafico 13. Cantidad de aciertos y porcentaje en las preguntas No.5 (A) y No.6 (B) de
la encuesta sobre conocimiento de las partes del equipo.

100,00%

A

18
16
14
12
10

0,00% 0,00% 0,00%

Cantidad de resppuestas
o N M O
o
o
o

100,00%

18
16
14
12

10

4 0,00% 0,00% 0,00%
0 0 0

’ - i ——

A B C D

Cantidad de resppuestas

Fuente: elaboracion propia.
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Figura 28. Pregunta No. 7 de la encuesta sobre conocimiento de las partes del equipo.

7. La funcién principal del rebalse en el compartimento central es: *

O a) Mantener un volumen de distribucién constante
O b) Aumentar la concentracién del farmaco por recirculacién
O c) Disminuir la dosis administrada

O d) Sustituir la agitacion del sistema

Fuente: elaboracion propia.

En la Figura 21 se presenta la pregunta No. 7, en la que se consultd sobre la funcion
principal del rebalse en el compartimento central. El resultado correspondiente se resume en
la Grafica 14, donde se observa que esta pregunta alcanzo6 88.89% de acierto. Este porcentaje
muestra que la mayoria del grupo logré reconocer la funcion del rebalse dentro del sistema.
Aunque el valor sigue siendo favorable, ya se nota una ligera disminucién con respecto a las
preguntas anteriores. Esto puede relacionarse con que, en este caso, no solo se debia
identificar una parte visible del montaje, sino también comprender qué papel cumple dentro
de la dindmica del modelo. Estudios recientes han sefialado que la simulacion resulta mas
provechosa cuando el estudiante logra vincular lo que observa con la funcidon que ese

componente desempefia dentro del fendmeno que se esta representando'¢’.
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Grafico 14. Cantidad de aciertos y porcentaje en las pregunta No.7 de la encuesta
sobre conocimiento de las partes del equipo.
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Fuente: elaboracion propia.

Figura 29. Pregunta No.8 de la encuesta sobre conocimiento de las partes del equipo.

8. Segun la imagen que se presenta a continuacion, ;cuél o cudles de los *
compartimentos corresponde al compartimento central, donde se simula la
distribucion del farmaco en el organismo?

a) Compartimento A
b) Compartimento B

c) Compartimento C

O
O
O
O

d) Compartimento Ay B
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Fuente: elaboracion propia.

En la Figura 22 se muestra la pregunta No.8, la cual consultaba sobre la identificacion
del compartimento central. En la Grafica 15 se aprecia que esta pregunta también obtuvo
88.89% de acierto. Este comportamiento indica que la mayor parte del grupo logré identificar
correctamente el compartimento central del sistema. Aun asi, el hecho de que no todos
respondieran de forma acertada sugiere que, para algunos estudiantes, distinguir el
compartimento central no dependi6 solo de reconocer el recipiente, sino de entender que en
¢l se representa el espacio donde ocurre la mezcla y distribucion inicial del farmaco simulado.
De igual forma, el estudiante debia de analizar propiamente el diagrama de la imagen
presentada en el instrumento, donde su analisis verificaba si este comprendia la distribucion
de los compartimentos de manera adecuada. Esta diferencia resulta importante, porque
muestra que ciertos componentes del equipo exigen una lectura un poco mas analitica que

otros'®’.

Grafico 15. Cantidad de aciertos y porcentaje en las preguntas No.8 de la encuesta
sobre conocimiento de las partes del equipo.
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Fuente: elaboracion propia.
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Figura 30. Pregunta No. 9 de la encuesta sobre conocimiento de las partes del equipo.

9. Segln la imagen que se presenta a continuacion, ;cual o cuéles de los *

compartimentos corresponde al compartimento que abastece al sistema con la
disolucién que simula el plasma?

a) Compartimento A
b) Compartimento B

c) Compartimento C

O OO0OO0

d) Compartimento Ay C

Fuente: elaboracion propia.

La pregunta No.9, mostrada en la Figura 23 consultaba a los estudiantes sobre la
identificacion del compartimento abastecedor del sistema. El resultado se resume en la
Grafica 16, en donde se observa un 77.78% de acierto. Aunque el porcentaje sigue siendo
favorable, aqui se hace mas clara una disminucién en comparacioén con otras preguntas del
mismo bloque. Esto puede deberse a que el compartimento alimentador exige distinguir entre
el liquido que entra al sistema y el compartimento central en el que ocurre la mezcla principal.
En otras palabras, el estudiante no solo debia reconocer fisicamente un recipiente, sino
comprender qué funcion cumple dentro del circuito. Este tipo de dificultad también ha sido
descrito en trabajos recientes sobre simulacion educativa, en donde los componentes menos

intuitivos o llamativos visualmente suelen requerir un mayor esfuerzo de interpretacion!”®,
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Grafico 16. Cantidad de aciertos y porcentaje en las preguntas No.9 de la encuesta
sobre conocimiento de las partes del equipo.
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Fuente: elaboracion propia.

Figura 31. Pregunta No.10 de la encuesta sobre conocimiento de las partes del equipo.

10. Segun la imagen que se presenta a continuacion, ;cual o cuales de los
compartimentos corresponde al compartimento de eliminacion, que recibe el
farmaco eliminado del organismo?

(O a) Compartimento A

(O b) Compartimento B
(O c) Compartimento C

(O d) Compartimentos Ay C

Fuente: elaboracion propia.
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En la Figura 24 se presenta la pregunta No.10, la cual identificaba el compartimento

de desechos del sistema. La Grafica 17 muestra que esta pregunta alcanzé 100.00% de

acierto. Este resultado indica que todos los estudiantes identificaron correctamente el

compartimento de eliminacion. Probablemente esto se relaciona con que se trata de una parte

del sistema cuya funcion resulta mas directa de asociar con la salida del liquido y con la idea

de eliminacion. A diferencia de otros componentes que requieren mayor interpretacion o

andlisis, este compartimento pudo reconocerse con mas facilidad durante el desarrollo de la

practica. Este comportamiento resulta titil para el anélisis, ya que confirma que las partes mas

visibles y con una funcién més evidente tienden a ser comprendidas con mayor rapidez por

el estudiantado!”!.

Grafico 17. Cantidad de aciertos y porcentaje en las preguntas No.10 de la encuesta
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Fuente: elaboracion propia.
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Figura 32. Pregunta No.11 de la encuesta sobe conocimiento de las partes del equipo.

11. Segun la imagen de la bomba peristéltica que se presenta a continuacion; *

¢Cudl canal corresponde al ingreso de liquido al compartimento central desde el
frasco alimentador y qué representa?

O a) Canal 1y representa la eliminacion del farmaco manteniendo el volumen de
distribucién constante por un proceso de rebalse

O b) Canal 2 y representa la eliminacion renal del farmaco

O c) Canal 1y representa la recirculacion del farmaco en el organismo simulando su
transporte en circulacion sistémica

O d) Canal 2 y representa la absorcion del farmaco desde un sitio extravascular

Fuente: elaboracion propia.

La pregunta Noll, incluida en la Figura 25, representaba el andlisis sobre el canal
que abastecia al sistema, por lo que representaba la eliminacion del farmaco manteniendo un
volumen constante en el compartimento central. En la Grafica 18 se aprecia que esta pregunta
obtuvo solamente 27.78% de acierto, siendo la mas baja de todo la seccion. Este resultado
muestra que la mayor dificultad no estuvo en reconocer las partes visibles del equipo, sino

en interpretar el recorrido interno del sistema y relacionarlo con su representacion fisiologica.

Durante la sesion, precisamente esta pregunta generd dudas en varios estudiantes,
quienes necesitaron volver a consultar la diferencia entre los canales y el significado de cada
uno. No se traté de una confusion sobre la presencia de la bomba, sino sobre la lectura
conceptual del trayecto que sigue el liquido dentro del modelo. La literatura reciente en

educacion farmacéutica ha descrito que este tipo de preguntas, en las que el estudiante debe
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pasar de la observacion a la interpretacion, suelen ser las que generan mayor dificultad, sobre

todo cuando el tiempo practico es corto y la atencion debe repartirse entre varias tareas

simultdneamente!’!.

Grafico 18. Cantidad de aciertos y porcentaje en las preguntas No.11 de la encuesta
sobre conocimiento de las partes del equipo.
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Fuente: elaboracion propia.
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Figura 33. Pregunta No. 12 de la encuesta sobre conocimiento de las partes del equipo.

12. Segln la imagen de la bomba peristéltica que se presenta a continuacion; *

¢Cudl canal corresponde a la recirculacién del sistema y qué significado
fisiolégico representa?

a) Canal 1y representa la eliminacién del farmaco manteniendo el volumen de
distribucion constante por un proceso de rebalse

b) Canal 2 y representa la eliminacion renal del farmaco
c) Canal 1y representa la absorcion del farmaco desde un sitio extravascular

d) Canal 2 y representa la recirculacién del farmaco en el organismo simulando su
transporte en circulacion sistémica

O OO O

Fuente: elaboracion propia.

La pregunta No,12, presentada en la Figura 26, consultaba a los estudiantes sobre el
canal que representa la recirculacion en el sistema. El resultado correspondiente se resume
en la Grafica 19, en donde se observa que esta pregunta alcanz6 66.67% de acierto. Aunque
este valor se mantiene por encima de la mitad del grupo, fue notablemente menor que el
observado en la mayoria de las preguntas previas de la seccion. Esto sugiere que, para varios
estudiantes, la dificultad no estuvo en reconocer la existencia del canal, sino en comprender
con claridad qué representa dentro del sistema y como se relaciona con la logica fisiologica

del modelo.

Durante la practica, este punto requirié aclaraciones adicionales, ya que algunos
participantes lograban ubicar visualmente el trayecto, pero no necesariamente traducirlo a su

significado dentro del proceso farmacocinético. Este tipo de resultado ha sido descrito en
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estudios recientes sobre simulacion educativa, en donde las preguntas que exigen interpretar
el funcionamiento interno del recurso suelen mostrar mayor dificultad que aquellas centradas

en la identificacion directa de sus partes visibles'”!.

Grafico 19. Cantidad de aciertos y porcentaje en las preguntas No.12 de la encuesta
sobre conocimiento de las partes del equipo.
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Fuente: elaboracion propia.

A partir de las preguntas de esta seccion se puede considerar que el modelo favorecio
el reconocimiento de la mayor parte de sus componentes y de su funcion inmediata dentro
de la practica. Los porcentajes mas altos se concentraron en las partes mas visibles del

sistema y en aquellas cuya funcioén pudo observarse de forma directa durante la sesion.

Los valores mas bajos se presentaron en las preguntas relacionadas con la
interpretacion de los canales y su significado dentro del modelo, lo que sugiere que estos
puntos requieren una explicacién mds detenida y mayor refuerzo durante la induccion. Este
comportamiento resulta Util para la lectura pedagégica del recurso, ya que muestra que el
estudiantado logré identificar con bastante seguridad los elementos principales del montaje,
aunque todavia hubo aspectos del recorrido interno del sistema que demandaron un mayor

nivel de andlisis!’°.
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4.7.3. Comprension de las variables operativas del modelo

En este apartado se valord si los estudiantes lograron relacionar algunas condiciones
de funcionamiento del sistema con el comportamiento que se espera observar durante la
practica. Para ello se tomaron en cuenta las preguntas No.13 a la pregunta No.17 de la
encuesta, correspondientes a la seccion C. Conocimiento de variables operativas. Esta parte
del instrumento ya no se limita a preguntar por el nombre o la ubicacién de un componente,
sino que exige interpretar qué ocurre cuando cambia una condicion del modelo y como ese
cambio afecta la concentracion, el tiempo de muestreo o la representatividad de los datos. En
trabajos recientes sobre simulacion y practicas aplicadas en farmacologia se ha sefialado que
los recursos docentes adquieren mayor valor cuando permiten que el estudiante pase de la

observacion del equipo a la comprension del fendmeno que ese equipo representa'®’.

Como se resume en la Tabla 33, el promedio de aciertos en esta seccion fue de 4.06
de 5.00, equivalente a un 81.11%. Este porcentaje muestra un comportamiento favorable en
términos generales, aunque no todas las preguntas alcanzaron el mismo nivel de respuesta.
Dos de ellas obtuvieron 100.00% de acierto, mientras que otras presentaron porcentajes mas
bajos, sobre todo cuando la situacion planteada obligaba a anticipar el efecto de una
modificacion del sistema sobre los datos. La distribucion de respuestas por pregunta permite
apreciar con mayor claridad en cudles aspectos hubo méas seguridad y en cudles todavia se

requirid un razonamiento mas elaborado!’!.

Tabla 33. Porcentaje de acierto en las preguntas sobre variables operativas del

modelo.

n de % de

Pregunta Enunciado resumido

aciertos acierto

Efecto de una evacuacion mas rapida hacia
Q13 18 100.00
desechos

Efecto de un mayor volumen del

Q14 compartimento central sobre la concentracion 10 55.56
inicial
Ql15 Identificacion del tiempo cero del ensayo 13 72.22
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Consecuencia de una agitacion no constante
Q16 18 100.00
durante el muestreo

Efecto inicial de una administracion mas lenta

Q17 . 14 77.78
de la dosis
Promedio del . . . 4.06 de
Comprension de variables operativas 81.11
bloque 5.00

Fuente: elaboracion propia.

Figura 34. Pregunta No.13 de la encuesta sobre variables operativas del modelo

13. Si durante el ensayo el liquido evacua hacia desechos mas répido, lo *
esperable es que la concentracion en el compartimento central:

O a) Se mantenga igual durante mds tiempo
(O b) Aumente con el tiempo
O c) Disminuya mas rapido

O d) No hay cambio

Fuente: elaboracion propia.

En la Figura 27 se presenta la pregunta No.13. Esta interpretaba si los estudiantes si
lograban identificar qué sucedia si se presentaba una eliminacién mas rapida del liquido del
sistema. El resultado correspondiente se resume en la Grafica 20, en donde se observa que
esta pregunta alcanzé 100.00% de acierto. Los 18 estudiantes seleccionaron la misma opcion
correcta, lo que indica que el grupo logr6 reconocer que una evacuacién mas rapida hacia
desechos modifica de inmediato la permanencia del liquido en el compartimento central y,
por tanto, altera la concentracion observada en ese espacio. Este resultado es relevante porque
muestra que la mayoria consigui6 relacionar la idea de salida del sistema con un cambio en
la disponibilidad del farmaco simulado dentro del compartimento donde se realiza la
observacion principal. La literatura reciente ha descrito que, cuando el estudiante manipula
o visualiza directamente el recorrido del sistema, le resulta mas accesible vincular los

cambios operativos con el comportamiento del modelo!”!.
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Grafico 20. Cantidad de aciertos y porcentaje en las preguntas No.13 de la encuesta
sobre conocimiento de las variables operativas del modelo.
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Fuente: elaboracion propia.

Figura 35. Pregunta No.14 de la encuesta sobre variables operativas del modelo.

14. Con la misma dosis administrada, si el compartimento central contiene un *
mayor volumen, lo méas esperable es que la concentracién al inicio sea:

O a)Masalta
O b) Mas baja

O c) Igual

O d) Imposible de interpretar

Fuente: elaboracion propia.

La pregunta No.14, mostrada en la Figura 28, consultaba cobre la concentracion del
farmaco al mantener un mayor volumen. En la Grafica 21, se aprecia que esta pregunta
obtuvo 55.56% de acierto. En términos absolutos, 10 estudiantes seleccionaron la opcion
correcta y 8 eligieron otra alternativa. Este fue uno de los porcentajes mas bajos de la seccion.
El resultado sugiere que, para varios participantes, la relacion entre volumen y concentracion

inicial todavia no se encontraba completamente afianzada. Aunque el sistema permite ver el
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compartimento central y su contenido, interpretar esa observacion vinculada a la idea de
dilucién exigia un andlisis adicional de razonamiento. Dicho de otra manera, no bastaba con
reconocer el recipiente; era necesario comprender que, si la misma cantidad de farmaco
simulado se distribuye en un volumen mayor, la concentracion inicial disminuye. Este tipo
de dificultad suele aparecer en actividades practicas cuando el estudiante identifica bien el
montaje, pero todavia estd en proceso de relacionar cada cambio fisico con su consecuencia

sobre los datos!¢”.

Grafico 21. Cantidad de aciertos y porcentaje en las preguntas No.14 de la encuesta
sobre conocimiento de las partes del equipo.
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Fuente: elaboracion propia.
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Figura 36. Pregunta No.15 de la encuesta sobre variables operativas del modelo.

15. Para que los tiempos registrados correspondan a lo que realmente ocurre en  *
el sistema, el tiempo cero del ensayo debe iniciarse cuando:

O a) Se completa la administracién de la dosis en el brazo
O b) Se observa el primer cambio de color en el compartimento central
O c) Se enciende el agitador magnético

O d) Se llena el recipiente de desechos

Fuente: elaboracion propia.

En la Figura 29 se presenta la pregunta No.15. Esta les solicitaba a los estudiantes
analizar el momento respecto a la toma del tiempo posterior a la administracion del farmaco,
es decir, el tiempo cero. El resultado correspondiente se observa en la Grafica 21, en donde
esta pregunta alcanzé 72.22% de acierto. Trece estudiantes seleccionaron la opcidn correcta,

4 eligieron otra respuesta y 1 marco una tercera alternativa'’!,

Aunque el porcentaje puede considerarse favorable, todavia muestra que una parte
del grupo no ubic6 con total seguridad el momento en el que debe iniciarse el conteo del
ensayo. Esta pregunta resulta importante porque el tiempo cero no constituye un detalle
menor dentro de la practica; de él depende la coherencia posterior de la curva concentracion-
tiempo y la posibilidad de interpretar de forma adecuada el comportamiento del sistema. La
experiencia en simulacion y en ensefianza practica de administracion de medicamentos ha
mostrado que los momentos de inicio, transicion y cierre del procedimiento suelen concentrar
parte importante de las dudas, sobre todo cuando varias acciones se realizan casi al mismo

tiempo dentro del grupo!®s.
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Grafico 22. Cantidad de aciertos y porcentaje en las preguntas No.15 de la encuesta
sobre conocimiento de las partes del equipo.
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Fuente: elaboracion propia.

Figura 37. Pregunta No.16 de la encuesta sobre variables operativas del modelo.

16. Si la agitacién no se mantiene constante durante el ensayo, el problema mas *
comun al tomar muestras es que:

O a) La concentracion de la muestra no sea representativa porque la distribucion no es
instantanea

b) La dosis administrada disminuye automaticamente

c) La salida hacia desechos se detiene por completo

O O O

d) El farmaco se elimina de inmediato

Fuente: Elaboracién propia.

La pregunta No.16, mostrada en la Figura 30, evaluaba la interpretacion con relacion
a la agitacion constante en el modelo. En la Grafica 22 se observa que esta pregunta obtuvo
100.00% de acierto. Al igual que en la pregunta No.13, los 18 estudiantes seleccionaron la
misma respuesta correcta. Este comportamiento muestra que el grupo si logré comprender la

importancia de mantener una mezcla homogénea dentro del compartimento central para que
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las muestras sean representativas. Durante la practica, la funcion del agitador fue visible y
constante, por lo que esta relacion entre agitacion y calidad del muestreo pudo entenderse
con mayor facilidad. En actividades de simulacion relacionadas con administracion de
medicamentos y trabajo practico, la literatura ha descrito que los elementos cuya funcion
puede observarse directamente durante la ejecucion suelen consolidarse con mayor rapidez

que aquellos que exigen una inferencia mas abstracta!”!.

Grafico 23. Cantidad de aciertos y porcentaje en las preguntas No.16 de la encuesta
sobre conocimiento de las partes del equipo.
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Fuente: Elaboracién propia.
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Figura 38. Pregunta No.17 de la encuesta sobre variables operativas del modelo.

17. Si la dosis se administra mas lentamente de lo indicado para una *
administracion intravenosa rapida, el efecto que primero se nota en los datos es
que:

a) La forma de la curva de niveles plasmaticos se interpreta con mas dificultad
b) La salida hacia desechos se reduce automaticamente

c) El volumen del compartimento central aumenta por si solo

O O OO

d) La agitacion deja de influir en el ensayo

Fuente: Elaboracién propia.

En la Figura 31 se presenta la pregunta No.17, la cual evaluaba la interpretacion entre
la relacion de la velocidad de administracion del fairmaco en el modelo. La Grafica 23
muestra que esta pregunta alcanzo 77.78% de acierto. Catorce estudiantes marcaron la
respuesta correcta y 4 eligieron otra alternativa. Este resultado indica que la mayoria del
grupo logrd reconocer que una administraciéon mas lenta modifica el comportamiento inicial

de los datos, aunque no todos lo interpretaron con la misma seguridad.

Aqui la dificultad probablemente no estuvo en observar el acto de administracion,
sino en anticipar cdmo ese cambio repercute sobre el registro temprano de la concentracion.
Este tipo de preguntas exige un nivel de analisis mayor, porque obliga al estudiante a pensar
en la relacion entre procedimiento experimental y forma de la curva. En estudios recientes
sobre simulacion educativa se ha descrito que esa transicion entre ejecucion e interpretacion

suele ser uno de los puntos mas exigentes del aprendizaje practico'®”.
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Grafico 24. Cantidad de aciertos y porcentaje en las preguntas No.17 de la encuesta
sobre conocimiento de las partes del equipo.
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Fuente: Elaboracién propia.

El recurso logré apoyar la comprension de varios aspectos del sistema, aunque
todavia conviene reforzar, durante la induccion y la discusion posterior, aquellas situaciones
en las que el estudiante debe conectar una modificacion experimental con su efecto sobre los
datos farmacocinéticos. La utilidad pedagogica del modelo no radica solo en que permita ver
el sistema funcionando, sino también en que abra espacio para discutir por qué una variacion

operativa cambia la lectura del ensayo!’!.

4.7.4. Percepcion de la experiencia de uso del recurso

En esta subseccion se analizaron las respuestas de la seccion D del cuestionario,
correspondiente a la percepcion de la experiencia de uso del recurso. Este bloque estuvo
conformado por seis items tipo Likert con cinco categorias de respuesta, desde totalmente en
desacuerdo (1) hasta totalmente de acuerdo (5). Las escalas de este tipo se emplean para
medir percepciones, actitudes u opiniones mediante categorias ordenadas a las que se asigna
un valor numérico, lo que permite resumirlas cuantitativamente y compararlas por medio de
frecuencias, porcentajes, medias y medidas de dispersion®®. En este caso, la lectura de los

resultados se mantuvo dentro de ese mismo enfoque, de modo que la percepcion del
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estudiantado no se tratd como un comentario cualitativo libre, sino como un conjunto de

respuestas ordinales resumidas numéricamente!’2,

La consistencia interna del bloque fue estimada mediante alfa de Cronbach, con un
valor de 0,9954. Este coeficiente se utiliza para valorar qué tan estrechamente se relacionan
los items que forman parte de una misma escala, es decir, qué tan homogénea es su respuesta
como conjunto®®. Aunque un valor tan alto indica una consistencia interna muy elevada, su
interpretacion debe hacerse con cautela, especialmente cuando se trabaja con un nimero
pequeiio de participantes y con enunciados muy proximos entre si, ya que ambos elementos
pueden contribuir a incrementar el coeficiente. En este trabajo, el alfa se reporta en esta
subseccion porque corresponde precisamente al bloque de percepcion, no a las secciones de

acierto sobre partes del equipo o variables operativas.

Los resultados generales del bloque se presentan en la Tabla 34 La puntuacion total
promedio fue de 28,11 de 30,00, con una media global de 4,69/5,00. Si se considera que el
valor 4 corresponde a de acuerdo y el valor 5 a totalmente de acuerdo, esa media global se
ubica entre ambas categorias, mas proxima a la respuesta méaxima. Esto indica que la
tendencia central del grupo se concentré en una valoracion favorable del recurso. La
dispersion fue baja a moderada segun el item, y la distribucién de respuestas se agrupd
principalmente en las categorias superiores de la escala. La Grafica 24 permite apreciar esa

concentracion de forma mas inmediata'’?.
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Tabla 34. Resultados del bloque de percepcion sobre la experiencia deq uso del

Item

Enunciado resumido

recurso.

Media

DE

Categoria

predominante

Comprension de la
Totalmente de
Q18 administracion 4,67 1,03 16 88,89
‘ . acuerdo
intravenosa rapida
Visualizacion del punto
. Totalmente de
Q19 de administracion 4,67 1,03 16 88,89
acuerdo
mediante el fantoma
Claridad en la funcién Totalmente de
Q20 _ 4,67 1,03 16 | 88,89
de las partes del equipo acuerdo
Facilidad para seguir el Totalmente de
Q21 o 4,72 0,958 16 | 88,89
procedimiento acuerdo
Comodidad al Totalmente de
Q22 ‘ ‘ 4,67 0,970 15 |83,33
manipular el equipo acuerdo
Utilidad del modelo Totalmente de
Q23 4,72 0,958 16 | 88,89
para reforzar la teoria acuerdo
Promedio Entre de
global Percepcion de la 4.60 acuerdo y
del experiencia de uso ’ totalmente de
bloque acuerdo

Fuente: Elaboracién propia.
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Grafico 25. Distribucion porcentual de respuestas en los items de percepcion sobre la
experiencia de uso del recurso de la pregunta No.18 a la No.23.

88,89 88,89 88,89 88,89 88,89
16 83,33
14
3 12
€
g 10
)
S 8
@©
2 6
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= 4 11,
o 5,565,56 5,565,56 5,565,56 5,56 5,5 5,56 5,56 5,5
a [ B [ B 0 0 0
0
Q18 Q19 Q20 Q21 Q22 Q23
Pregunta
W Totalmente en desacuerdo m En desacuerdo Neutro
m De acuerdo W Totalmente de acuerdo

Fuente: elaboracion propia.

Al revisar las preguntas de manera individual, se observa primero que No. 18, 19y
20, compartieron la misma media, 4,67, con una DE de 1,03 y la misma categoria
predominante: totalmente de acuerdo (88,89 %). Esto significa que la mayor parte del grupo
ubicod estas tres afirmaciones en el nivel mas alto de acuerdo, aunque con una ligera
dispersion asociada a respuestas extremas aisladas. En términos numéricos, estas preguntas
se relacionaron con la comprension de la administracion intravenosa rapida, la visualizacion
del punto de administracion mediante el fantoma y la claridad en la funcion de las partes del
equipo. La coincidencia de sus medias y distribuciones sugiere que estas tres dimensiones
fueron percibidas de forma muy similar por los participantes, con un predominio claro de

respuestas favorables!’2,
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Figura 39. Preguntas No.18, No.19, No.20 de 1a encuesta sobre la experiencia de uso
del modelo.

D. Experiencia del estudiante al utilizar el equipo:

En esta seccion se conocera la percepcion del estudiante respecto al uso del modelo,
mediante una escala de opinion que va de totalmente en desacuerdo a totalmente de
acuerdo, segun la experiencia vivida durante la practica.

Escala: 1: Totalmente en desacuerdo, 2: En desacuerdo, 3: Neutro, 4: De *
acuerdo, 5: Totalmente de acuerdo.

18. El modelo me ayudé a comprender mejor lo que representa una
administracion intravenosa rapida.

©) O O O ©)

Escala: 1: Totalmente en desacuerdo, 2: En desacuerdo, 3: Neutro, 4: De *
acuerdo, 5: Totalmente de acuerdo.1

19. El brazo de flebotomia facilité visualizar el punto de administracién y el
ingreso del farmaco al sistema.

©) O ©) O ©)

Escala: 1: Totalmente en desacuerdo, 2: En desacuerdo, 3: Neutro, 4: De *
acuerdo, 5: Totalmente de acuerdo.

20. Durante la practica, me result6 claro identificar qué funcién cumple cada
parte del equipo.

1 2 3 4 5

O O O ©) O

Fuente: elaboracion propia.
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Para las preguntas No.21 y No.23 la Figura 32 presenta las medias mas altas del
bloque, 4,72, con DE de 0,958 en ambos casos. En los dos items, 16 estudiantes (88,89 %)
respondieron totalmente de acuerdo, 1 (5,56 %) respondi6 de acuerdo y 1 (5,56 %) selecciond
totalmente en desacuerdo. Desde la lectura cuantitativa, esto indica que la percepcion de
claridad del procedimiento y la utilidad del modelo para reforzar la teoria fueron los aspectos
mejor puntuados de toda la seccion. En estudios recientes de simulacion farmacéutica y de
aprendizaje basado en escenarios, las percepciones mas altas suelen concentrarse
precisamente en dimensiones como claridad operativa, utilidad percibida y relacion entre
teoria y practica, con medias que tienden a ubicarse por encima de 4 en escalas de cinco

puntos!”3.

Figura 40. No.21 y No.23 de la encuesta sobre la experiencia de uso del modelo.

Escala: 1: Totalmente en desacuerdo, 2: En desacuerdo, 3: Neutro, 4: De *
acuerdo, 5: Totalmente de acuerdo.

21. El procedimiento fue sencillo de seguir con las indicaciones brindadas en el

laboratorio.
1 2 3 4 5
Escala: 1: Totalmente en desacuerdo, 2: En desacuerdo, 3: Neutro, 4: De *

acuerdo, 5: Totalmente de acuerdo.

23. Considero que este modelo es un buen apoyo para reforzar la teoria vista en
farmacocinética.

O O O O O

Fuente: elaboracion propia.
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La pregunta No.22, mostrada en la Figura 34, mostré una media de 4,67 y una DE de
0,970, con 15 respuestas (83,33 %) en totalmente de acuerdo, 2 (11,11 %) en de acuerdo y 1
(5,56 %) en totalmente en desacuerdo. Aunque esta distribucion sigue siendo claramente
favorable, la proporcion de respuestas en la categoria méaxima fue ligeramente menor que en
los demas items. Cuantitativamente, esto se traduce en una dispersion apenas mayor en la
percepcion de comodidad al manipular el equipo. La diferencia no cambia la tendencia
general del bloque, pero si sugiere que la manipulacion del recurso fue el aspecto menos

homogéneo dentro de una valoracion globalmente positiva.

Figura 41. Preguntas No.22 de la encuesta sobre la experiencia de uso del modelo.

Escala: 1: Totalmente en desacuerdo, 2: En desacuerdo, 3: Neutro, 4: De *
acuerdo, 5: Totalmente de acuerdo.

22. Me senti comodo o comoda manipulando el equipo, incluyendo conexiones,
administracion y toma de muestras.

O O O O O

Fuente: Elaboracién propia.

También conviene mencionar que en esta seccion se identificé un patrén extremo y
aislado de respuesta, correspondiente a una persona que marco 1 en todos los items de la
escala. Este comportamiento puede influir en el valor de la media y, sobre todo, en la
dispersion de las respuestas. Sin embargo, al no existir evidencia objetiva de un error de
registro o de una respuesta invalida, el dato se mantuvo en el andlisis principal. Por esa razon,
la lectura de las medias y DE debe hacerse entendiendo que la distribucion estuvo
fuertemente concentrada en las categorias superiores, pero acompanada por una respuesta

minima aislada que amplia la dispersion estadistica del bloque.

Tomando esto en cuenta, la interpretacion cuantitativa de la escala muestra una

tendencia consistente hacia una valoracion favorable del recurso. Las medias por item se
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mantuvieron entre 4,67 y 4,72, la categoria predominante fue totalmente de acuerdo en todos
los casos, y la media global de 4,69 de 5,00 sitia la percepcion general del estudiantado entre
de acuerdo y totalmente de acuerdo, mas proxima a esta Gltima. Desde esta lectura, la seccién
de percepcion no indica solo aceptacion del recurso, sino una experiencia de uso valorada
positivamente en dimensiones directamente vinculadas con la comprension del
procedimiento, la visualizacion del proceso y el refuerzo de la teoria farmacocinética.
Estudios recientes en simulacion educativa en farmacia muestran patrones semejantes, donde
las percepciones estudiantiles favorables suelen expresarse en altas proporciones de acuerdo
y totalmente de acuerdo, acompafiadas de medias elevadas dentro de escalas de cinco

puntos!'”?

4.7.5. Comentarios abiertos de los participantes

La ultima pregunta de la encuesta, correspondiente a la Figura 35 incluy6é una
pregunta abierta, en la que se invitd a los estudiantes a escribir algin comentario general
sobre el uso del modelo de administracion intravenosa rapida acoplado a un brazo de
flebotomia. Esta pregunta no se incorpor6 para desarrollar un analisis cualitativo formal, sino
para recoger impresiones espontaneas que permitieran complementar la lectura de los

resultados obtenidos en la escala de percepcion.

En experiencias recientes de simulacion aplicada a educacion en salud, este tipo de
retroalimentacion se ha utilizado como apoyo para comprender coOmo interpretan los
participantes la utilidad, claridad y valor formativo de la actividad, aun cuando el eje
principal del analisis siga siendo cuantitativo. Los estudios publicados en los tltimos afios
han sefialado que las experiencias autorreportadas y los comentarios posteriores a la
simulacion pueden aportar matices sobre confianza, aplicabilidad y vinculacion entre teoria
y préctica, incluso cuando no se pretende medir de forma objetiva el aprendizaje o la destreza

alcanzada!’?.
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Figura 42. Pregunta No.24 de la encuesta sobre percepcion de la experiencia de uso
del recurso.

24. En general, desea realizar algin comentario con respecto al uso del modelo  *
de administracién intravenosa rapida acoplado a un brazo de flebotomia.

Tu respuesta

Fuente: elaboracion propia

De las 18 encuestas validas, 12 participantes incluyeron comentarios en esta pregunta
final. En términos generales, el tono de las respuestas fue favorable y guard6 relacion con lo
observado en el bloque de percepcion. Varios estudiantes destacaron la utilidad del recurso
para visualizar mejor el proceso y comprender de manera mas concreta lo que ocurre durante
la administracion intravenosa rapida. En la Figura 36. se adjuntan los comentarios textuales

por parte de los estudiantes.
Figura 43. Comentarios textuales de la encuesta sobre percepcion de la experiencia de
uso del recurso por parte de los estudiantes.
Muy util, al menos a mi me funcioné mucho visualizar cémo funciona
Demasiado lindo
Excelente manera de ver el proceso
Excelente e innovador método

Me parecié muy Util para simular la farmacocinética de un farmaco en el organismo, principalmente para
estudiar la distribucion y eliminacién en el compartimento central

Muy bonita dinamica, suerte con tu tesis .

Super practica y de excelente visualizacion el equipo. Se toma de manera diferente la practica de
laboratorio, motiva mas

Se podria realizar con catéter, pero la inyeccion directa de bolo IV es excelente. Se visualiza los conceptos
del curso de cinética y refuerza la manipulacién de inyectables en los estudiantes.

248



Seria genial que se utilizara en los laboratorios de farmacocinetica
Se siente una experiencia mas concreta y real respecto a lo aprendido en teoria
Entendi muy bien el sistema y fue una forma muy dinamica de ver la administracién

Excelente, sirve demasiado en la practica para el ejercicio profesional

Fuente: elaboracion propia

4.7.6. Comportamiento del modelo durante su uso por los grupos de practica

En esta parte se quiso observar si el modelo mantenia un comportamiento
farmacocinético analizable cuando era utilizado por los grupos de practica. El interés no
estuvo en volver a comparar aqui el modelo novedoso con el clasico, sino en revisar si, aun
bajo las condiciones propias de una sesion docente, el sistema seguia generando curvas y
pardmetros que pudieran interpretarse de manera adecuada. Este punto resulta relevante
porque en los recursos de simulacion aplicados a farmacologia y farmacia no basta con que
el montaje sea visualmente atractivo o bien valorado por los estudiantes; también se espera
que conserve una respuesta funcional que permita relacionar la manipulacion del equipo con
los conceptos que se desean ensefiar. Estudios recientes han sefialado que los recursos
practicos y de simulaciéon adquieren mayor utilidad cuando, ademds de promover
participacion, permiten trabajar con resultados observables e interpretables dentro del mismo

espacio de aprendizaje'®.

Para este analisis se trabajo con 5 grupos efectivos, ya que los grupos 5 y 6 realizaron
la practica como una sola unidad. En el Cuadro 35 se presentan los valores obtenidos por
cada grupo para Ky, ty/2, Vg, Co y correlacion. Al revisar los resultados se nota que todos los
grupos produjeron linealizaciones con coeficientes de correlacion muy cercanos a -1, con
valores entre -0,998477 y -0,999487. Esto indica que, pese a la variabilidad propia del trabajo
en laboratorio, el descenso de la concentracidon conservo una relacion lineal adecuada al
expresarse en forma logaritmica, tal como se espera en un sistema que busca representar un

comportamiento monocompartimental tras una administracion intravenosa rapida'®,
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Tabla 35. Parametros farmacocinéticos obtenidos por los grupos durante la practica.

k ¢ £ Co Co
Grupo el 1/2 Calculado Calculado | Real Correlacion
(min™") (min)
(L) (mg/L)  (mg/L)

1 0.1754 3.95 0.3800 0.335 21.05 23.88 -0.999452

2 0.1461 4.74 0.3836 0.335 20.85 23.88 -0.999487

3 0.1812 3.82 0.3665 0.335 21.83 23.88 -0.999303

4 0.1821 3.81 0.3813 0.335 20.98 23.88 -0.999306
5-6 0.1857 3.73 0.3536 0.335 22.63 23.88 -0.998477
Promedio | 0.1741 4.01 0.3730 0.335 21.47 23.88 -0.999205
DE 0.0161 | 0.417 0.0128 0.000 0.751 0.000 0.000415

CV (%) 9.25 10.4 3.42 0.00 3.50 0.00 0.0416

Fuente: elaboracion propia con base en los resultados obtenidos por los grupos durante la

practica.

El valor de k,; oscil6 entre 0,1461 min™' en el grupo 2 y 0,1857 min™! en el grupo 5-
6. A partir de ello, la semivida calculada mostrd el comportamiento inverso, con un maximo
de 4,74 min en el grupo 2 y un minimo de 3,73 min en el grupo 5-6. Los grupos 1, 3 y 4 se
mantuvieron en un intervalo mas estrecho, con valores de k. entre 0,1754 y 0,1821 min™', y
t1/, entre 3,81 y 3,95 min. Esto permite ver que hubo una dispersion moderada entre grupos,
pero sin perder la tendencia general esperada. En términos didécticos, este comportamiento
resulta til porque muestra al estudiantado que, aun cuando no todos los ensayos producen
valores idénticos, la logica farmacocinética del sistema se conserva y puede ser discutida a

partir de la forma de la curva y de la relacion entre pendiente y semivida®?.

Al revisar Cy, los resultados calculados variaron entre 20,85 y 22,63, mientras que el
valor tedrico obtenido para todos los grupos fue de 23.88. En los cinco casos, el €, calculado
se mantuvo por debajo del valor obtenido tedricamente, con diferencias que fueron menores
en el grupo 5-6 y algo mas amplias en los grupos 1, 2 y 4. Este comportamiento puede
relacionarse con pérdidas pequenias durante la administracion, tiempos muy breves entre la

dosificacion y el primer muestreo, o ligeras diferencias en la mezcla inicial del sistema. En
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una practica docente, estas variaciones no invalidan el uso del modelo; por el contrario,
ofrecen un punto de discusion bastante provechoso, ya que permiten mostrar que el valor
extrapolado al tiempo cero depende de la calidad experimental con que se ejecuta la

administracion y del ajuste matematico posterior.

En el caso del V,;, los grupos presentaron valores calculados entre 0,3536 L y 0,3836
L, mientras que el valor real considerado en el sistema fue de 0,335 L. Todos los grupos
sobrestimaron el volumen respecto a ese valor real, aunque con magnitudes distintas. La
diferencia fue menor en el grupo 5-6 y mayor en el grupo 2. Esta tendencia guarda relacion
con lo observado en Cy, ya que cuando la concentracion extrapolada disminuye, el volumen
calculado aumenta. Desde el punto de vista pedagdgico, esta relacion también resulta valiosa,
porque permite que el estudiante no vea los parametros como resultados aislados, sino como
expresiones conectadas entre si. En otras palabras, cuando el grupo analiza un €y mas bajo

de lo esperado, puede entender mejor por qué el V,; termina siendo mas alto.

El promedio general de los cinco grupos fue de 0,1741 min™' para k,;, 4,01 min para
t1/2, 0,3730 L para V,, 21,47 para Cy y -0,999205 para la correlacion. Estos datos no
muestran uniformidad absoluta, pero si un comportamiento bastante ordenado del modelo al
ser utilizado por los estudiantes. La literatura reciente sobre ensefianza practica en
farmacologia ha insistido en que los montajes ttiles para docencia no tienen que reproducir
de manera perfecta todos los valores tedricos para ser valiosos, sino que deben permitir
visualizar la tendencia esperada, sostener una discusion razonable de los pardmetros y

conservar suficiente estabilidad para que el estudiante pueda interpretar lo que ocurre!®3.

Al observar estos resultados por grupo, se puede considerar que el modelo se mantuvo
funcional durante la practica. Hubo diferencias entre equipos, como era esperable en una
sesion de laboratorio, pero no se perdio la forma general del comportamiento concentracion-
tiempo ni la posibilidad de linealizar las curvas y obtener parametros interpretables. Esto
refuerza la idea de que el recurso no solo puede utilizarse para mostrar visualmente la
administracion intravenosa rapida, sino también para generar datos que sirvan de base a la

discusion farmacocinética dentro del aula practica. En la Grafica 4.7.5 se puede presentar de
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forma complementaria la variacion de los pardmetros entre grupos, con el fin de que el lector

visualice con mayor facilidad la dispersion observada.

4.7.7. Desempeiio observado durante la utilizacion del modelo

En el siguiente apartado se quiso valorar como se desenvolvieron los estudiantes
durante el uso del modelo novedoso, no a partir de lo que dijeron después, sino de lo que
efectivamente hicieron mientras desarrollaban la practica. Para ello se utilizé el instrumento
observacional, mostrado en la Tabla 36, integrado por 12 criterios dicotémicos de
cumplimiento. Este tipo de seguimiento resulta pertinente en actividades de simulacion, ya
que la literatura reciente ha senalado que la valoracion de estos recursos no debe quedarse
solamente en satisfaccion o percepcion, sino que conviene acompafiarla con registros del
desempefio durante la ejecucion, especialmente cuando se trata de procedimientos
relacionados con administracion de medicamentos y trabajo practico en ciencias de la

salud!'”4.

Para una mejor visualizacion del comportamiento observado durante la practica, en
la Tabla 36 se resume el porcentaje de cumplimiento por criterio, mientras que la Grafica 25
puede utilizarse para mostrar de forma comparativa los criterios con mayor y menor

frecuencia de cumplimiento.
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Tabla 36. Instrumento observacional aplicado a los estudiantes.

Criterio observado

Verifica que los recipientes, mangueras y
OBSO01 | conexiones estén en adecuada condicion 6 100.0 0 0.0

y limpios antes de iniciar

Coloca el brazo en posicion estable, sin
OBS02 tension visible en las mangueras ni 6 100.0 0 0.0

manipulacion brusca del fantoma

Conecta correctamente las mangueras
OBSO03 segun: administracion en brazo, 6 100.0 0 0.0

recirculacion y salida

Ajusta el volumen del compartimento
OBS04 6 100.0 0 0.0
central al nivel definido

Realiza llenado del sistema hasta
OBSO05 observar flujo continuo, sin burbujas 6 100.0 0 0.0

visibles

Configura agitacion y confirma su
OBS06 | funcionamiento antes de administrar la 6 100.0 0 0.0

dosis

Identifica el sitio de administracion en el
OBS07 brazo y prepara el punto de 5 83.3 1 16.7

administracion de forma adecuada

Administra la dosis en el sitio definido
OBSO08 sin derrames ni pérdidas evidentes de 4 66.7 2 333

volumen

Inicia el conteo de tiempo al administrar
OBS09 la dosis y lo mantiene durante el 6 100.0 0 0.0

muestreo
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Toma muestras desde el punto definido,
OBSI10 | con técnica repetible y sin interrumpir el 4 66.7 2 333

funcionamiento del sistema

Mantiene agitacion constante y salida
OBS11 6 100.0 0 0.0
por rebalse estable durante el muestreo

Finaliza el ensayo siguiendo el orden
OBS12 | _ o 3 50.0 3 50.0
indicado, deteniendo bomba y agitacion

Fuente: elaboracion propia

Se obtuvieron 6 registros observacionales completos. Al revisar el puntaje total de
cumplimiento, se observd un promedio de 10,67/12, equivalente a 88,89%. Tres
observaciones alcanzaron el puntaje maximo de 12 criterios cumplidos, una registr6é 10 y dos
obtuvieron 9. Estos valores se resumen en la Tabla 36. A nivel general, el comportamiento
del grupo durante la practica fue favorable, ya que la mayor parte de los criterios se cumplio
en una proporcion alta. Esto resulta importante porque, en recursos de simulacion aplicados
a farmacologia y farmacia, la utilidad del montaje también depende de que pueda operarse
de forma ordenada dentro del tiempo de laboratorio y sin generar interrupciones que afecten

la experiencia de aprendizaje®.

Al revisar cada criterio por separado, se nota que los primeros pasos del montaje y
preparacion no representaron mayor dificultad para los grupos. Los items OBS01, OBS02,
OBS03, OBS04, OBS05, OBS06, OBS09 y OBS11 alcanzaron 100,0% de cumplimiento.
Esto indica que, en las seis observaciones, se verifico6 adecuadamente la condicion de
recipientes y mangueras, se colocé el brazo en una posicion estable, se conectaron de manera
correcta las lineas del sistema, se ajustd el volumen del compartimento central, se llend el
circuito hasta obtener flujo continuo, se confirmo6 el funcionamiento de la agitacion, se inicio
el conteo de tiempo al administrar la dosis y se mantuvo una salida por rebalse estable durante
el muestreo. Estos resultados muestran que la estructura general del modelo pudo ser
comprendida y ejecutada por los estudiantes con relativa facilidad en los componentes mas

visibles del procedimiento??.
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El primer criterio en mostrar una leve disminucion fue OBS07, correspondiente a la
identificacion del sitio de administracion y la preparacion adecuada de ese punto en el brazo,
con 83,3% de cumplimiento. Aunque el valor sigue siendo alto, este comportamiento sugiere
que esa parte del procedimiento demando un poco mas de atencion. En la sesion, el punto de
administracién no generd un problema operativo importante, pero si requiri® mayor
acompafiamiento para algunos grupos. Esto coincide con lo observado en simulaciones de
administraciéon de medicamentos, en donde las acciones que exigen reconocer un sitio
especifico o seguir una secuencia manual tienden a ser mds sensibles a la rapidez de la sesion,
la distribucion de funciones dentro del grupo y la seguridad inicial con que el estudiante

manipula el recurso?.

Los criterios con menor cumplimiento fueron OBS08 y OBS10, ambos con 66,7%, y
OBS12, con 50,0%. En el caso de OBSO08, relacionado con la administracion de la dosis sin
derrames ni pérdidas evidentes de volumen, el resultado sugiere que, aunque el
procedimiento pudo realizarse en la mayoria de los grupos, todavia hubo momentos en los
que la manipulacion del punto de administracion no fue completamente uniforme. Algo
parecido ocurrié con OBS10, correspondiente a la toma de muestras con técnica repetible y
sin interrumpir el funcionamiento del sistema. Aqui el valor también fue de 66,7%, lo que
hace pensar que el muestreo fue una de las fases que mas atencion exigi6 durante la practica.
Esto no resulta extrafio en una sesion de este tipo, ya que el estudiante debe coordinar al

mismo tiempo, el volumen, el sitio de muestreo y la continuidad del sistema.

El criterio con menor porcentaje fue OBS12, referido a la finalizacién del ensayo
siguiendo el orden indicado y deteniendo bomba y agitacion de forma correcta, con 50,0%
de cumplimiento. Este dato llama la atencién porque la parte final del procedimiento suele
recibir menos atencion una vez completado el muestreo y registrados los datos principales.
En otras palabras, el grupo concentra su esfuerzo en iniciar bien la practica, administrar la
dosis y obtener las muestras, pero no siempre mantiene el mismo nivel de cuidado al
momento del cierre. En actividades précticas basadas en simulacion, esa tendencia ha sido
descrita como una dificultad frecuente cuando el estudiantado trabaja con tiempos ajustados
o reparte funciones entre varios integrantes, ya que algunas tareas terminales se perciben

como secundarias frente al desarrollo central de la experiencia!’*.
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Grafico 26. Porcentaje de cumplimiento por criterio en el instrumento observacional.
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Fuente: Elaboracion propia con base en el instrumento observacional aplicado durante la

practica.

Aun con esas diferencias, el patron general del instrumento observacional fue
favorable. No se tratd de un uso desordenado del modelo, sino de un desempefio bastante
estable en la mayor parte de las acciones necesarias para ejecutar la practica. Los puntos que
mostraron mas variacion se concentraron en maniobras finas del procedimiento y en el cierre
del ensayo, aspectos que pueden reforzarse con una induccién mas breve y dirigida antes de
iniciar, asi como con mayor practica en la toma de muestras y en la secuencia de finalizacion.
Trabajos recientes en educacion farmacéutica han sefialado que la simulacién no solo
contribuye al aprendizaje de contenidos, sino también a la organizacion del trabajo, la toma
de decisiones y la familiarizacion progresiva con procedimientos que, en una primera

aproximacion, pueden generar dudas operativas®.

4.7.8. Valoracion integradora del potencial pedagogico del modelo

Al reunir lo observado en las secciones anteriores, se puede considerar que el modelo
de visualizacion farmacocinético mostrd un potencial pedagogico favorable dentro de la
practica de administracion intravenosa rapida. Esta valoraciéon no se apoya en un Unico

resultado, sino en varios elementos que apuntaron en la misma direccion. Por un lado, los
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estudiantes identificaron con bastante seguridad la mayor parte de las partes del equipo y
comprendieron varias de las variables operativas que modifican el comportamiento del
sistema. Por otro, la experiencia de uso fue valorada de forma muy positiva, con una
tendencia marcada hacia las opciones de acuerdo y totalmente de acuerdo en todos los items
del bloque perceptivo. A esto se sumo que los comentarios abiertos mantuvieron ese mismo
tono y reforzaron ideas como mejor visualizacion, dinamismo, cercania con la practica y
apoyo para relacionar teoria y laboratorio. La literatura reciente ha sefialado que los recursos
practicos y de simulacion adquieren mayor valor formativo cuando ayudan a trasladar
contenidos abstractos a una experiencia observable y manipulable dentro del aula o del

laboratorio!®3.

La lectura de los bloques de conocimiento también aporta una idea importante. Las
preguntas con mayor porcentaje de acierto se concentraron en los componentes mas visibles
del sistema y en aquellas relaciones operativas cuya consecuencia podia observarse con mas
facilidad durante la sesion. Las dificultades aparecieron sobre todo cuando el estudiante debia
interpretar el recorrido interno de los canales o anticipar el efecto de ciertos cambios sobre
la concentracion inicial o sobre el inicio temporal del ensayo. Esto no disminuye el valor del
recurso; mas bien muestra cuales partes del modelo demandan una explicacion mas detenida
y una discusion posterior mas guiada. En otras palabras, el dispositivo parecié cumplir bien
su funcion de hacer visible el fendmeno, aunque todavia hubo puntos que exigieron un nivel
mayor de andlisis para pasar de la observacion a la interpretacion farmacocinética. Ese
comportamiento coincide con lo descrito en estudios sobre ensefianza practica y simulacion,
en donde los componentes mas concretos suelen comprenderse primero, mientras que las

relaciones internas o mas conceptuales requieren mayor acompafiamiento docente!®’.

La percepcion estudiantil reforzo esta lectura. Las medias del bloque de experiencia
de uso se mantuvieron entre 4,67 y 4,72 sobre 5,00, y la respuesta predominante en todas las
preguntas fue totalmente de acuerdo. Esto sugiere que el modelo no fue visto nicamente
como un montaje novedoso, sino como un apoyo util para comprender la administracion
intravenosa rapida, visualizar el punto de administracion, seguir con claridad el
procedimiento y reforzar la teoria revisada en el curso. Los comentarios abiertos fueron

coherentes con esa tendencia, ya que varios estudiantes mencionaron de forma espontanea
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que la practica les permitio “visualizar como funciona”, “ver el proceso” o sentir una
experiencia “mas concreta y real” respecto a lo aprendido en teoria. En experiencias
educativas recientes, este tipo de respuesta se ha vinculado con recursos que favorecen la

integracion entre contenido conceptual, participacion y contexto aplicado!”>.

También resulta relevante que el modelo mantuviera un comportamiento
experimental interpretable cuando fue utilizado por los grupos. Las correlaciones obtenidas
fueron muy cercanas a -1 y los parametros calculados conservaron una tendencia razonable
entre equipos, aun cuando hubo variacion entre ellos. Esto le da peso pedagogico al recurso,
porque el estudiante no solo observa una representacion visual del proceso, sino que trabaja
con datos que pueden discutirse desde la curva concentracion-tiempo, la pendiente de
eliminacion, la semivida y la relacion entre Cy y V;. Dicho de otra manera, el modelo no se
quedod en el nivel demostrativo, sino que sostuvo el andlisis farmacocinético dentro del
laboratorio. En la ensefianza de farmacologia y farmacia se ha insistido en que las practicas
manuales siguen teniendo un lugar importante cuando permiten relacionar manipulacion,

observacion y discusion de resultados, en lugar de limitarse a una actividad mecanica!®.

El instrumento observacional afiadié otra capa a esta valoracion. La mayor parte de
los criterios se cumplié en una proporcion alta, y los porcentajes mas bajos se concentraron
en maniobras finas del procedimiento y en el cierre del ensayo. Esto sugiere que el recurso
pudo ser utilizado de manera bastante ordenada por los grupos, aunque algunos momentos
de la secuencia todavia requieren mas practica y mayor acompafiamiento. Visto desde la
docencia, ese resultado es valioso porque muestra que el modelo no solo fue bien recibido,
sino que ademads pudo integrarse a la dindmica real del laboratorio sin perder operatividad.
La literatura reciente sobre simulacion en salud ha descrito que la utilidad de estos recursos
depende tanto de la percepcion favorable como de la posibilidad de ejecutarlos con una

secuencia clara, repetible y manejable dentro del tiempo disponible.

Con todo esto, la valoracion final del objetivo permite considerar que el modelo
presentd condiciones favorables como recurso de apoyo para la ensefianza de la
farmacocinética en el contexto en que fue aplicado. Ayud6 a hacer mas visible la

administracion intravenosa rapida, favorecio la comprension operativa del sistema en buena
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parte del grupo, fue percibido como un apoyo util para reforzar la teoria y mantuvo resultados
farmacocinéticamente analizables cuando fue utilizado por los estudiantes. Al mismo tiempo,
los resultados sefialaron que ciertos elementos del recorrido interno del sistema y algunas
relaciones operativas todavia requieren mas refuerzo durante la induccion y la discusion
posterior. Por eso, méas que un recurso terminado en sentido absoluto, el modelo puede
entenderse como una propuesta didactica funcional, con capacidad para enriquecer la
experiencia de aprendizaje y con puntos concretos de mejora que podrian fortalecer su uso

en futuras practicas.

4.8. Elaboracion de un manual de uso para el modelo de administracion
intravenosa rapida de un sistema abierto de un compartimento

acoplado a un fantoma de brazo

Para el uso del modelo de administracion intravenosa rapida de un sistema abierto de
un compartimento acoplado a un fantoma de brazo por parte de los estudiantes, se elabord
un manual conforme se fueron definiendo las partes del equipo, su disposicion final y la
forma correcta de utilizarlo dentro del laboratorio. Este manual se prepard con el propdsito
de brindar al usuario una guia bésica sobre el funcionamiento del modelo, sus requerimientos
de uso, las precauciones que deben tomarse antes de iniciar la practica y la secuencia que
debe seguirse durante el ensayo. El manual completo, como se menciond anteriormente, se

adjunta en el apartado de anexos.

En la primera parte del manual se presenta una breve introduccion al equipo y a sus
componentes principales. En este apartado se describen el fantoma de brazo, el
compartimento central, la bomba peristaltica, el sistema de rebalse, el agitador magnético,
las mangueras y los recipientes que forman parte del circuito. También se incluyen las
condiciones bésicas necesarias para poner en funcionamiento el modelo y algunas
precauciones que deben considerarse antes de iniciar la practica. Esta seccion resulta
importante porque permite que el usuario tenga una idea general del equipo antes de

comenzar con el montaje!’.

En la segunda parte del manual se desarrolla la preparacion del sistema. Aqui se

detallan la disposicion de los componentes, la conexidon correcta de las mangueras, la
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colocacion de los recipientes, el ajuste del volumen del compartimento central, el llenado del
sistema y la revision previa del funcionamiento general. Como se indico anteriormente en
esta investigacion, el correcto acondicionamiento del modelo influye directamente en la
estabilidad del ensayo y en la posibilidad de obtener resultados que luego puedan analizarse.

Por esta razon, esta seccion del manual se presenta paso a paso.

En la tercera parte del manual se dan las instrucciones de uso durante la practica de
administracion intravenosa rapida. En este apartado se explica el inicio del sistema, la forma
de administrar el fArmaco simulado, el momento en que debe iniciarse el tiempo cero y la
manera en que deben tomarse las muestras durante el ensayo. De igual forma, se describen
algunas observaciones relacionadas con el recorrido del sistema, el mantenimiento de la
agitacion y la continuidad del flujo, ya que estos aspectos forman parte del funcionamiento

adecuado del modelo durante la practica!’s.

En la ultima parte del manual se presenta la limpieza del equipo y su almacenamiento.
En esta seccion se indican los pasos para detener el sistema, retirar los liquidos utilizados,
limpiar los componentes que corresponda y dejar el modelo en condiciones adecuadas para
su resguardo. Este apartado se incluy6 debido a que el cuidado posterior del equipo también

forma parte de su uso correcto y de su conservacion para futuras practicas'’®.
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5.1. Conclusiones

e La incorporacion del brazo de flebotomia dentro del disefio del montaje permitio que la
administracion intravenosa rapida se representara con una referencia anatémica visible
durante la practica. Esto favorecid una relacion mas clara entre el punto de
administracion, el recorrido inicial del sistema y el comportamiento farmacocinético que
posteriormente se interpret6 en la curva concentracion-tiempo.

e La disposicion conjunta del fantoma, la bomba peristaltica y el compartimento central
dentro del modelo disefiado facilité seguir la secuencia entre administracion, circulacion
del sistema y toma de muestras. Esa organizacion permitié que el montaje se interpretara
como una unidad funcional mas comprensible dentro de la practica, en lugar de percibirse
unicamente como un conjunto de recipientes y conexiones.

e La estructura fisica del modelo disefiado mostré una presentacion mas compacta y
ordenada que la del sistema convencional utilizado en el laboratorio. Esta condicion
favorecio la observacion directa del sistema durante la sesidon y aportd una base mas
adecuada para la explicacion del procedimiento y de las relaciones entre sus
componentes.

e La optimizacion del modelo permitio trabajar con una ventana analitica util para el
estudio del perfil concentracion-tiempo. La dosis de 8,00 mg mantuvo la mayor parte de
los datos dentro del rango de calibracién empleado, mientras que el punto de 1,00 min
conservd valor para la representacion visual del comportamiento inicial del sistema,
aunque no resultara conveniente para el ajuste cuantitativo bajo las condiciones analiticas
utilizadas.

e La optimizacion del esquema de muestreo permitié describir de forma adecuada la fase
descendente de la curva mediante el intervalo comprendido entre 2,00 a 15,00 min y
sostuvo el calculo de la pendiente y del intercepto con una cantidad suficiente de puntos.
Esta seleccion concentr6 el andlisis en la seccion del ensayo que aportd mayor utilidad
farmacocinética y evitd depender de valores tardios con menor aporte interpretativo.

e Bajo las condiciones estandarizadas durante la optimizacion, el modelo mostré un
comportamiento reproducible entre corridas, con valores cercanos entre si para

ke, t1/2, Co, Vg . La baja dispersion observada entre ensayos indicé que la estandarizacion
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de la dosis, del flujo de trabajo y del esquema de muestreo permitié obtener resultados
comparables dentro del contexto docente evaluado.

En la comparacion con los modelos clésicos, el modelo novedoso con fantoma conservo
una relacion log-lineal bien definida y una caida de concentracion mas lenta, sin perder
interpretabilidad farmacocinética. Esa diferencia respondié a la propia configuracion
fisica del sistema y no impidi6 su lectura como un modelo abierto de un compartimento
util para el analisis del comportamiento intravenoso rapido.

En comparacién con los sistemas clasicos, la variabilidad experimental del modelo
novedoso fue menor, lo que permitié una respuesta mas uniforme entre corridas. Esta
cercania entre los pardmetros obtenidos fortalecié su utilidad como recurso de
comparacion dentro del laboratorio, ya que ofrecid un desempefio mas estable para la
practica y para la discusion de los resultados.

Desde la comparacion didactica con el sistema clasico, el modelo novedoso mostrd
ventajas en tiempo de montaje, organizacion visual y relacion anatdmica con la
administracion intravenosa rapida. La integracion mas ordenada de sus componentes
favorecié una mejor adaptacion a la dindmica real de la practica de Farmacocinética y
redujo parte de la complejidad operativa observada con el sistema clasico.

La evaluacion del potencial pedagdgico del modelo mostrd un comportamiento favorable
en el reconocimiento de las partes del equipo, con mejor identificacion de los elementos
visibles y de su funcion inmediata durante la practica. Las mayores dificultades se
concentraron en la interpretacion de los canales y del recorrido interno del sistema, lo que
permitié ubicar con claridad los puntos que todavia requerian mayor explicacion durante
la induccion.

La evaluacion del potencial pedagdgico también mostrdé una comprension favorable de
las variables operativas, especialmente en los aspectos relacionados con evacuacion,
agitacion y tiempo cero. Aun asi, cuando la pregunta exigidé anticipar cOmo una
modificacién experimental alteraria la concentracion o la representatividad de los datos,
se observaron mayores dudas, lo que mostré que ese nivel de andlisis todavia demanda
acompafiamiento docente mas detenido.

La evaluacion del potencial pedagogico del modelo evidencié que la experiencia de uso

del recurso fue valorada de manera favorable por el estudiantado, con puntuaciones altas
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en claridad del procedimiento, visualizacion del proceso y utilidad para reforzar la teoria.
Este comportamiento respaldo el valor del modelo como apoyo para la ensefianza de la
farmacocinética, sin dejar de sefialar que algunos aspectos del funcionamiento interno del
sistema todavia pueden fortalecerse. Las secciones de partes del equipo, variables

operativas y percepcion de uso sostienen justamente esa lectura pedagogica del modelo.

5.2. Recomendaciones

* A la carrera de Farmacia de la Universidad Internacional de las Américas se le
recomienda incorporar progresivamente el modelo de visualizacion farmacocinética con
brazo de flebotomia en las practicas del curso, mediante su uso planificado en sesiones
demostrativas y de laboratorio, para fortalecer la visualizacion anatémica de la

administracion intravenosa rapida dentro del razonamiento farmacocinético.

* Al personal docente del curso se le recomienda mantener la logica de organizacion
fisica del modelo, mediante una induccion breve en la que se explique la funcion de cada
componente y su relacion con la secuencia de administracion, circulacion y toma de muestras,
para favorecer una comprension mas integrada del procedimiento desde el inicio de la

practica.

* A futuras implementaciones del modelo se les recomienda conservar una estructura
fisica compacta y ordenada, mediante una secuencia fija de ensamblaje, verificacion previa
del flujo y revision del recorrido de las conexiones, para facilitar la observacion directa del

sistema, la preparacion del equipo y su utilizacion docente en el laboratorio.

* Al personal docente y a quienes continuen utilizando el modelo se les recomienda
mantener las condiciones operativas que sustentaron la optimizacion, mediante el control
uniforme de la dosis administrada, el volumen de trabajo, la agitacion, el flujo y el registro
del tiempo de muestreo, para conservar una ventana analitica util y perfiles comparables entre
corridas, considerando el punto de 1,00 min como apoyo para la visualizacion inicial del

sistema y no como base del ajuste cuantitativo bajo las mismas condiciones analiticas.

* A futuras aplicaciones del modelo en el laboratorio se les recomienda organizar la

practica alrededor del intervalo de muestreo que mostré mayor utilidad farmacocinética,
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mediante una secuencia que priorice la toma de muestras entre 2,00 y 15,00 min, el
procesamiento oportuno de los datos y la discusion inmediata del perfil, para aprovechar de
mejor manera la parte del ensayo que aporta més informacion para el calculo e interpretacion

de los parametros.

* A la carrera de Farmacia y a futuras investigaciones se les recomienda acompanar
el uso del modelo con un registro sistematico de las condiciones de cada corrida, mediante
hojas de control en las que se consigne dosis, tiempos, flujo, incidencias operativas y
observaciones del ensayo, para facilitar el seguimiento de la reproducibilidad del sistema y

la deteccion temprana de variaciones entre practicas.

* A los docentes que comparen ambos sistemas se les recomienda interpretar cada
modelo dentro de sus propias condiciones experimentales, mediante una discusion guiada
sobre volumen, flujo, pendiente de eliminacion, relacion log-lineal y forma general de la

curva, para evitar comparaciones rigidas entre montajes con configuraciones distintas.

* Al personal docente del curso se le recomienda utilizar el modelo novedoso como
recurso principal en las actividades comparativas, mediante ejercicios en los que se discuta
la menor variabilidad y la uniformidad de los pardmetros entre corridas, asi como la relacion
entre el montaje y la respuesta obtenida, para reforzar la lectura de consistencia experimental

y su vinculo con la préctica farmacocinética.

* A la carrera de Farmacia y a la Universidad Internacional de las Américas se les
recomienda respaldar la permanencia y uso prioritario del modelo propuesto en las practicas
del curso, mediante mantenimiento preventivo, reposicion basica de insumos y resguardo
adecuado de sus componentes, para sostener las ventajas observadas en tiempo de montaje,

organizacion visual y relacion anatomica como herramienta docente en cursos posteriores.

» Al personal docente del curso se le recomienda realizar una induccidn breve y
uniforme antes de cada practica, mediante la presentacion guiada de las partes del equipo, las
conexiones, los canales y el recorrido interno del sistema, para reforzar desde el inicio la

comprension funcional del modelo por parte del estudiantado.
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* A futuras aplicaciones del modelo se les recomienda reforzar el andlisis de las
variables operativas, mediante preguntas guiadas y discusion posterior a la practica sobre el
efecto de cambios experimentales en la curva, en la concentracion y en la representatividad
de los datos, para ayudar al estudiante a pasar de la observacion del sistema a una

interpretacion farmacocinética mas completa.

* A la carrera de Farmacia y al personal docente se les recomienda mantener la
valoracion pedagdgica del modelo fuera de la evaluacion regular del curso, mediante
instrumentos breves de percepcion, comprension y usabilidad, junto con el apoyo del manual
de uso, para seguir documentando la experiencia favorable del estudiantado, su aceptacion y

los ajustes pedagogicos que el recurso todavia requiera.
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7.1.Resolucion de los profesionales en relacion con la evaluacion de los instrumentos

aplicados durante la sesion practica del uso del modelo novedoso.

U I A Universidad Internacional de las Américas

Trabajo Final de Graduacion

Yo, Dr. (a). Douglas Oviedo Cerdas, hago constar que he revisado los instrumentos de evaluacién
correspondientes al Trabajo Final de Graduacién de la estudiante Adriana Lucia Chinchilla Orozco,
y que los mismos cumplen con los criterios de forma y contenido para la consecucion de los
objetivos propuestos, por lo que se consideran validados para su aplicacion, segin las

observaciones consignadas.
Nombre completo: Douglas Oviedo Cerdas
Cargo / Profesion: Farmacéutico / Quimico

Institucion: UNIBE

Firma: DQUGLAS JOSE Firmadodigitalmente  Fecha: 19/03/2026
~por DOUGLASJOSE——

OVIEDO OVIEDO CERDAS (FIRMA)
Fecha: 2026.03.19

CERDAS (FIRMA) 14,01.45 -06'00

U I A Universidad Internacional de las Américas

Trabajo Final de Graduacion

Yo, Dr. Sergio Chavarria Zeledén hago constar que he revisado los instrumentos de evaluacion
correspondientes al Trabajo Final de Graduaci6n de la estudiante Adriana Lucia Chinchilla Orozco,
y que los mismos cumplen con los criterios de forma y contenido para la consecucion de los
objetivos propuestos, por lo que se consideran validados para su aplicacion, segun las

observaciones consignadas.
Nombre completo: Sergio Chavarria Zeledén
Cargo / Profesion: Docente / Farmacéutico

Institucién: UNIBE

Firmado digitalmente
SE RG IO por SERGIO

CHAVARRIA
CHAVARRI  SHAvA

Fecha: 2026.03.19
Firma: 1 ZELEDON 3620 o600 Fecha: 19/03/2026
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U I A Universidad Internacional de las Américas

Trabajo Final de Graduacion

Yo, Dr. (a). Tatiana Alvarado Porras, hago constar que he revisado los instrumentos de evaluacion
correspondientes al Trabajo Final de Graduacion de la estudiante Adriana Lucia Chinchilla Orozco,
y que los mismos cumplen con los criterios de forma y contenido para la consecucion de los
objetivos propuestos, por lo que se consideran validados para su aplicacién, segun las

observaciones consignadas.

Nombre completo: Tatiana Alvarado Porras

Cargo / Profesion: Farmacéutica

Institucion: Universidad Internacional de las Américas

KATHERINE TATIANA Firmado digitalmente por

. KATHERINE TATIANA ALVARADO
Firma: ALVARADO PORRAS ' ;oceas rirma) Fecha: 18/03/2026
(FIRMA) Fecha: 2026.03.18 13:19:02 -06'00'

Ul B Universidad Internacional de las Américas

I'rabajo Final de Graduacion

Yo, Dr. (a) \_g,f; (’:J\:U\,\ 3-,‘“0_{\._{_' 'i)‘“\.\\'i , hago constar que he revisado
los instrumentos de evaluacion correspondientes al Trabajo Final de Graduacion de la estudiante
Adriana Lucia Chinchilla Orozco, y que los mismos cumplen con los criterios de forma y contenido
para la consecucion de los objetivos propuestos, por lo que se consideran validados para su

aplicacidn, segun las observaciones consignadas

Nombre completo: \_U.D Q‘J\‘\m;\ 3 "MEne2 f)f&qg}wz 65 (Z

Cargo / Profesion: /‘g)rm\(“_.\i.(c .

Institucién: ug“"£3¢"¢‘ jg\r;ﬁ;('[w;\ c\\; \Q L\Y\v""“'cﬁs

Firma: __ - __Fecha: \ :L/OSj‘ 2026
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7.2.Instrumento observacional implementado en la sesion del uso del modelo novedoso

con fantoma.

bomba y agitacion

item Criterio Si No

1 Verifica que los recipientes, mangueras y conexiones estén en
adecuada condicion y limpios antes de iniciar

2 Coloca el brazo en posicion estable, sin tension visible en las
mangueras ni manipulacion brusca del fantoma

3 Conecta correctamente las mangueras segiin: administracion
en brazo, recirculacion y salida

4 Ajusta el volumen del compartimento central al nivel definido

5 Realiza llenado del sistema hasta observar flujo continuo, sin
burbujas visibles

6 Configura agitacion y confirma su funcionamiento antes de
administrar la dosis

7 Identifica el sitio de administracion en el brazo y prepara el
punto de administracion de forma adecuada

8 Administra la dosis en el sitio definido sin derrames ni
pérdidas evidentes de volumen

9 Inicia el conteo de tiempo al administrar la dosis y lo mantiene
durante el muestreo

10 | Toma muestras desde el punto definido, con técnica repetible
y sin interrumpir el funcionamiento del sistema

11 | Mantiene agitacion constante y salida por rebalse estable
durante el muestreo

12 | Finaliza el ensayo siguiendo el orden indicado, deteniendo
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7.2.Encuesta sobre el uso de la practica de Administracion Intravenosa aplicado a los

estudiantes

A.

1.

Informacion general

Género:

0 Femenino [ Masculino O No indica

2.

(Ha realizado previamente la practica de administracion Intravenosa con el equipo

convencional en el laboratorio de farmacocinética?

0 Si O No

Conocimiento del estudiante sobre las partes del equipo: En esta seccion se dard a
conocer el entendimiento del estudiante respecto a la identificacion y funcién de los
componentes del modelo de administracion intravenosa rapida acoplado a un brazo

de flebotomia, seglin la experiencia obtenida durante la practica.

El brazo de flebotomia se incluye principalmente para:
Acelerar la eliminacion del farmaco

Simular el sitio donde se administra la dosis

Evitar que el sistema necesite agitacion

Guardar el liquido que sale del sistema

El agitador magnético tiene como funcion principal:

Favorecer la distribucién instantanea del firmaco en el compartimento central

Aumentar la velocidad de salida hacia desechos
Controlar el tiempo de muestreo

Cambiar la dosis aplicada

La bomba peristaltica se utiliza principalmente para:
Medir la concentracion del farmaco

Controlar el movimiento del liquido dentro del sistema

Medir el volumen de distribucion

Sustituir el brazo de flebotomia
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a)
b)
c)
d)

El recipiente de desechos se utiliza para:

Recibir el liguido que sale del sistema

Mezclar el farmaco antes de entrar al compartimento central
Administrar el bolo intravenoso

Tomar las muestras plasmaticas

La funcién principal del rebalse en el compartimento central es:

Mantener un volumen de distribucién constante

Aumentar la concentracion del farmaco por recirculacion
Disminuir la dosis administrada

Sustituir la agitacion del sistema

Segun la imagen que se presenta a continuacion, jcudl o cuales de los compartimentos
corresponde al compartimento central, donde se simula la distribucion del farmaco

en el organismo?

Compartimento A

Compartimento B

Compartimento C

Compartimento Ay B

290



9. Segun la imagen que se presenta a continuacion, jcudl o cuales de los compartimentos
corresponde al compartimento que abastece al sistema con la disolucién que simula

el plasma?

a) Compartimento A

b) Compartimento B
¢) Compartimento C

d) Compartimento Ay C

10. Segtin la imagen que se presenta a continuacion, jcual o cuales de los compartimentos
corresponde al compartimento de eliminacion, que recibe el fArmaco eliminado del

organismo?

a) Compartimento A

b) Compartimento B
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d)

11.

Compartimento C

Compartimentos Ay C

Segun la imagen de la bomba peristaltica que se presenta a continuacion; ;Cual canal
corresponde al ingreso de liquido al compartimento central desde el frasco

alimentador y qué representa?

Canal 1 v representa la eliminacién del farmaco manteniendo el volumen de

distribucién constante por un proceso de rebalse

Canal 2 y representa la eliminacion renal del farmaco
Canal 1 y representa la recirculacion del farmaco en el organismo simulando su
transporte en circulacion sistémica

Canal 2 y representa la absorcion del farmaco desde un sitio extravascular
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12. Segun la imagen de la bomba peristaltica que se presenta a continuacion; /Cual canal

corresponde a la recirculacion del sistema y qué significado fisioldgico representa?

a) Canal 1 y representa la eliminacion del firmaco manteniendo el volumen de
distribucion constante por un proceso de rebalse
b) Canal 2 y representa la eliminacion renal del farmaco

c) Canal 1 y representa la absorcion del firmaco desde un sitio extravascular

d) Canal 2 y representa la recirculacion del farmaco en el organismo simulando su

transporte en circulacion sistémica

C. Conocimiento de las variables que afectan al equipo: En esta seccion se evaluaré el
reconocimiento del estudiante sobre las variables del modelo que pueden influir en el
comportamiento observado durante el ensayo de administracion intravenosa rapida
acoplado a un brazo de flebotomia, a partir de lo revisado en teoria y lo experimentado

en la practica.

13. Si durante el ensayo el liquido evacua hacia desechos mas rapido, lo esperable es que

la concentracion en el compartimento central:

a) Se mantenga igual durante mas tiempo
b) Aumente con el tiempo

c) Disminuya mas rapido
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d)

14.

b)

d)

17.

No hay cambio

Con la misma dosis administrada, si el compartimento central contiene un mayor

volumen, lo mas esperable es que la concentracion al inicio sea:

Mas alta
Mas baja
Igual

Imposible de interpretar

. Para que los tiempos registrados correspondan a lo que realmente ocurre en el

sistema, el tiempo cero del ensayo debe iniciarse cuando:

Se completa la administracién de la dosis en el brazo

Se observa el primer cambio de color en el compartimento central
Se enciende el agitador magnético

Se llena el recipiente de desechos

. Si la agitacion no se mantiene constante durante el ensayo, el problema mas comuin

al tomar muestras es que:

La concentracion de la muestra no sea representativa porque la distribuciéon no es

instantanea
La dosis administrada disminuye automaticamente
La salida hacia desechos se detiene por completo

El farmaco se elimina de inmediato

Si la dosis se administra mas lentamente de lo indicado para una administracion

intravenosa rapida, el efecto que primero se nota en los datos es que:

La forma de la curva de niveles plasmdticos se interpreta con més dificultad
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b) La salida hacia desechos se reduce automaticamente
c) El volumen del compartimento central aumenta por si solo

d) La agitacion deja de influir en el ensayo
D. Experiencia del estudiante al utilizar el equipo: En esta seccion se conocerd la
percepcion del estudiante respecto al uso del modelo, mediante una escala de opinion
que va de totalmente en desacuerdo a totalmente de acuerdo, segun la experiencia
vivida durante la practica.
Escala: 1: Totalmente en desacuerdo, 2: En desacuerdo, 3: Neutro, 4: De acuerdo, 5:

Totalmente de acuerdo.

18. El modelo me ayud6 a comprender mejor lo que representa una administracion

intravenosa rapida.

(HO@OGO@oEGO

19. El brazo de flebotomia facilit6 visualizar el punto de administracion y el ingreso del

farmaco al sistema.

(HO@OGO@oEO

20. Durante la practica, me resulto claro identificar qué funcion cumple cada parte del

equipo.

(HO@OGO@oEO

21. El procedimiento fue sencillo de seguir con las indicaciones brindadas en el

laboratorio.

(HO@OeO@oEO
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22.Me senti comodo o coémoda manipulando el equipo, incluyendo conexiones,

administracién y toma de muestras.

(HO@OeO@oEGO

23. Considero que este modelo es un buen apoyo para reforzar la teoria vista en

farmacocinética.

(HO@OGO@oEO

24. En general, desea realizar algin comentario con respecto al uso del modelo de

administracion intravenosa rapida acoplado a un brazo de flebotomia.

7.3.Respuestas de los estudiantes a la pregunta 24 de la encuesta, pregunta de opinion
personal acerca del equipo de administracion intravenosa de un solo compartimento

acoplado a un fantoma de brazo.
Muy (til, al menos a mi me funcioné mucho visualizar como funciona
Demasiado lindo
Excelente manera de ver el proceso
Excelente e innovador método

Me parecié muy util para simular la farmacocinética de un farmaco en el organismo, principalmente para
estudiar la distribucién y eliminacién en el compartimento central

Muy bonita dinamica, suerte con tu tesis .

Super préctica y de excelente visualizacion el equipo. Se toma de manera diferente la practica de
laboratorio, motiva mas

Se podria realizar con catéter, pero la inyeccion directa de bolo IV es excelente. Se visualiza los conceptos
del curso de cinética y refuerza la manipulacién de inyectables en los estudiantes.
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Seria genial que se utilizara en los laboratorios de farmacocinetica

Se siente una experiencia mas concreta y real respecto a lo aprendido en teoria
Entendi muy bien el sistema y fue una forma muy dinamica de ver la administracién
Excelente, sirve demasiado en la practica para el ejercicio profesional

7.4.Manual instructivo del sistema de administracion intravenosa rapida con fantoma

de brazo para aplicacion parenteral.

UIA

MANUAL DE USO DEL
SISTEMA DE ADMINISTRACION
INTRAVENOSA RAPIDA CON
FANTOMA DE BRAZO PARA
APLICACION PARENTERAL

Elaborado por Adriana Chinchilla, Adam Amey
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Tablade
contenidos

@ﬂ Fundamente teérico

@@ Materiales, equipos, reactivos

@@ Ensamblaje del equipo
@Z’; Procedimiento
@5 Limpieza del equipo

Fundamento
teorico

La administracién intravenosa requiere reconocer el sitio de
puncién, preparar adecuadamente el punto de acceso y ejecutar la
insercién con una técnica uniforme. En la canalizacién venosa
periférica se recomienda colocar el dispositivo con el bisel hacia
arriba, estabilizar la vena y realizar la puncién con un angulo
superficial; distintas referencias educativas describen un rango
aproximado de 10° a 30° respecto de la piel, reduciendo el dngulo
después de observar reflujo para avanzar con mayor seguridad
dentro de la vena.

En este manual, esos principios se trasladan al uso del fantoma de
brazo, con el fin de que la administracién del farmaco simulado se
realice de forma consistente y sin pérdidas evidentes de volumen, ya
que una administracién mas lenta o técnicamente inestable puede
dificultar la interpretacién de la curva concentracién-tiempo y del
comportamiento del sistema.

Fundamento
teorico

El presente manual instructivo orienta el montaje, preparacién, uso y
limpieza del sistema de administracién intravenosa rapida con
fantoma de brazo para aplicacién parenteral. Su finalidad es guiar al
usuario en el empleo correcto del equipo dentro del contexto
académico y experimental, de manera que se favorezca una
ejecucién ordenada, segura y reproducible de la practica.

La administracién intravenosa répida, también denominada bolo
intravenoso, consiste en la introduccién de una dosis completa del
farmaco directamente en el sistema vascular en un intervalo corto
de tiempo. Desde el punto de vista farmacocinético, esta via elimina
la fase de absorcién, por lo que la concentracién inicial depende de
manera directa de la dosis administrada e inversa del volumen de
distribucién.

Esta condicién permite analizar con mayor claridad el
comportamiento de un modelo monocompartimental abierto y
estimar pardmetros como la concentracién inicial extrapolada, la
constante de eliminacién, el tiempo de vida media, el volumen de
distribucién aparente y el aclaramiento.

Fundamento
teorico

La incorporacién del fantoma de brazo afiade un componente
anatémico que favorece la comprensién del procedimiento, ya que
permite visualizar el sitio de administracién y relacionarlo con el
ingreso inmediato del farmaco simulado al sistema. A su vez, la
bomba peristéltica, las lineas de conduccién, el compartimento
central y el sistema de agitacién cumplen funciones especificas
dentro del modelo, porque permiten mantener el flujo, favorecer la
mezcla uniforme y obtener muestras representativas del
comportamiento farmacocinético observado.

Antes de iniciar la practica, se recomienda como parte de esta
preparacién previa, toda persona participante debera visualizar el
video instructivo sobre la técnica de aplicacién intravenosa, con el fin
de reforzar la identificacién del sitio de acceso, la posicién del
dispositivo, el dngulo de insercién y la forma correcta de realizar la
administracién en el fantoma de brazo antes de ejecutar la practica.




Requerimientos

Kitasato de 250 mL.

Beakers de 2 L.

Pastilla de agitacion.

Probeta de 100 mL.

Probeta de 500 mL.

Balones aforados de 25 mL.
Balén aforado de 100 mL.
Pipeta graduada de 1,0 mL.
Pipeta volumétrica de 2,0 mL.
Pipeta volumétrica de 5,0 mL.
Pipeta volumétrica de 10,0 mL.
Pera para pipeteo.

Azul de bromotimol.

Hidréxido de sodio.
Agua destilada.
Etanol al 96 %.

Jeringas plasticas de 10 mL con aguja, marca Nipro.
Jeringas plasticas de 10 mL sin aguja, marca Nipro.

Aguja 26G x 1/2", marca Nipro.

Espectrofotémetro ultravioleta-visible

Bomba peristaltica Gikfun DC, 12V, doble canal.

Brazo de flebotomia SimCoach.
Agitador magnético ONiLAB.

Base acrilica de soporte para la bomba y el agitador.

Precauciones

Antes de iniciar el procedimiento, debe verificarse que todos los
componentes del sistema se encuentren limpios, secos y en
buen estado. Las lineas de conduccién no deben presentar
dobleces, obstrucciones, fisuras o conexiones flojas que alteren

el flujo del sistema.

El equipo debe colocarse
sobre una superficie estable,
limpia y nivelada. Debe

evitarse la  manipulacién
brusca del fantoma de brazo,
del compartimento central, de
la bomba peristéltica y de los
recipientes auxiliares, ya que
esto puede modificar la
posicibn de las lineas y
comprometer el
funcionamiento del sistema.

Durante la practica, la
administracién del farmaco
simulado, la toma de
muestras y la lectura
espectrofotométrica  deben
realizarse con orden y
precisién. No se recomienda
modificar las condiciones de
trabajo una vez iniciada la
corrida, salvo que se
identifiqgue una fuga, una
desconexién o una alteracién
evidente del flujo.

Ensamblaje del

Ensamblaje del |
equipo

equipo

Antes del montaje, el usuario debe reconocer visualmente las
partes del sistema: fantoma de brazo, base acrilica, bomba
peristaltica, agitador magnético, compartimento central, recipiente
de alimentacién, recipiente de eliminacién y lineas de conduccién
del fluido.
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Ensamblaje del
equipo

Ensamblaje del
equipo

La conexién de las lineas debe realizarse siguiendo una secuencia
clara y verificable. Primero, se conecta la linea de abastecimiento
desde el recipiente de alimentacion hacia la entrada
correspondiente de la bomba peristéltica.

Luego, se dispone la linea que impulsa el fluido hacia el sistema y la
linea asociada al trayecto del fantoma de brazo.

Posteriormente, se verifica la linea de retorno hacia el
compartimento central. Finalmente, se identifica la linea de salida
orientada hacia el recipiente de eliminacion.

Cada linea debe quedar orientada hacia su recipiente respectivo,
sin cruces innecesarios, tensiones, inversiones o dobleces.

< /O )
\~ el

La base de soporte debe colocarse sobre una superficie plana y
estable. Sobre esta se disponen el agitador magnético y el Kitasato
de 250 mL, el cual funcionara como compartimento central.

A cada lado de la base se ubican los beakers de 2 L destinados al
abastecimiento y a la recoleccién del fluido.

El fantoma de brazo debe colocarse frente a la base, en una
posicién estable y cémoda para la administracién intravenosa
rapida y para la observacién del procedimiento.

Preparacion
de soluciones

Of

Solucion madre
Se prepara una solucién madre de azul de bromotimol de 1000
mg/L.
Para ello, se pesan 1,0000 g de azul de bromotimol.
En un balén aforado de 1000 mL, se disuelve con 10 mL de
etanol al 96 %.
Se completa el volumen con hidréxido de sodio 0,1 M.

02

Solucién patron

« A partir de la solucién madre se prepara una solucién de
trabajo de 100 mg/L
Para esto diluya una alicuota de 10.0 mL de la disolucién de ABT
1000 mgL-1 a 100 mL con la disolucién de NaOH 0.001 M.
Prepare 6 disoluciones patrén de ABT, con las siguientes
concentraciones: 2, 4,6, 8y 10 mgL-1.
Emplee los balones de 25 mL afore con NaOH 0,001 M.
Mida la absorbancia de cada una de las disoluciones patrén
empleando el espectrofotémetro UV-Vis a una longitud de onda
de 615.0 nm
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Se prepara el drea de trabajo y se comprueba que todos los
componentes del sistema se encuentren correctamente
montados, estables y libres de fugas antes de iniciar el

ensayo.

Se ajustan ambos canales de la bomba a 60 mL/min.

El sistema se llena con
hidréxido de sodio 0,001 M
hasta asegurar que el
compartimento central y las
lineas de conduccién se
encuentren completamente
ocupados por el medio de

Una vez purgado el sistema,
se coloca la pastilla de
agitacion dentro del
compartimento central y se
activa el agitador magnético.

Luego, Antes de iniciar la

trabajo. administracién del

indicador, debe verificarse
Posteriormente, se realiza la que exista flujo continuo y
purga hasta eliminar uniforme.

cualquier burbuja de aire
presente en el circuito.

Antes de iniciar la corrida, las jeringas destinadas al muestreo deben estar
previamente etiquetadas con los tiempos establecidos para la practica.

Las muestras se toman desde el compartimento central utilizando
jeringas plasticas de 10 mL sin aguja.

Cada muestra debe conservarse identificada hasta el momento de la
lectura espectrofotométrica.
Una vez tomada la ultima muestra mida el volumen del compaartimento
central tomando en cuenta el residual de las mangueras para obtener el
parametro farmacocinético.

Tabla 1. Condiciones de tiempo de muestreo

Muestra Tiempo (min)
1 1
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Fuente: Elaboracién propia.

Se identifica el punto de acceso dispuesto en el fantoma de
brazo para la administracién intravenosa répida.

La dosis se administra de forma rapida y en un solo evento.
El tiempo de administracion es de alrededor de 30
segundos

El cronémetro debe iniciarse en el mismo momento en que
termina la administracién del indicador.

"Il,,'

Lectura y registro de datos

Las muestras obtenidas durante la corrida se leen en el
espectrofotémetro ultravioleta-visible a 615,0 nm.

A partir de la ecuacién de la curva de calibracién, cada absorbancia
se transforma en su concentracién simulada correspondiente.

Los datos generados se registran en una hoja de célculo en Excel.
Para el ensayo deben consignarse, el tiempo de muestreo, la
absorbancia, la concentracién calculada, el logaritmo natural de la
concentracién. Ademdas de estos datos se podran efectuar los
calculos farmacocinéticos.
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Tabla 2. Condiciones de trabajo establecidas para el sistema de
administracién intravenosa rapida con fantoma de brazo

Parametro Condicién establecida

Farmaco simulado Azul de bromotimol

Concentracién de la solucién

madre 1000 mg/L
Medio de trabajo y blanco NaOH 0,001 M
Longitud de onda de lectura 615,0 nm
Dosis utilizada en el modelo 8,00 mg
Flujo de trabajo 60 mL/min en ambos canales

Fuente: Elaboracién propia.

Limpieza del sistema

Una vez concluido el procedimiento, el sistema debe apagarse y
desconectarlo de la corriente.

Se procede al vaciado de los recipientes y al enjuague de las
lineas con agua destilada durante aproximadamente 3 min hasta
eliminar por completo los restos del indicador.

El compartimento central, los recipientes auxiliares y el material
empleado deben lavarse cuidadosamente y secarse antes de su
almacenamiento.

El fantoma de brazo debe limpiarse sin aplicar procedimientos
agresivos que deterioren su superficie o sus conexiones internas.
Las lineas deben almacenarse sin dobleces, la bomba peristéltica

debe quedar secas y libres de residuos visibles.

El equipo completo debe guardarse en condiciones que eviten
humedad, contaminacién o deformacién de sus componentes.
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