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¢ Piensas en como vincularte mas
con tu Barrio?

Lograr una farmacia mas imprescindible para todos
UNIENDO lo Sanitario y lo Social

Ya lo estamos haciendo.

En tan sdlo 4 meses, jjjlas farmacias farmaSOLIDARIA han compartido
mds de 1.500 Momentos Solidarios de sus clientes/pacientes!!!

Nosotros nos encargamos de todo, desarrollar los proyectos, los convenios con

las entidades sociales, gestionar los certificados de donacion, poner en marcha el
sistema de recaudacion, “vestir” tu farmacia para potenciar la comunicacion,...

Sumate y descubre como puedes PARTICIPAR.

SOLIDARIA

Conoce que: Si quieres AYUDAR en tu Barrio avisanos:
farmaSOLIDARIA es independiente, el 100% del programa se Web: www.farmasolidaria.com

sostiene gracias a las cuotas de sus farmacias MIEMBROS, y el Email: info@farmasolidaria.com

100% de las donaciones recogidas van a los proyectos Solidarios. Tf: 606 406 967
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ENFERMEDADES FRECUENTES EN LA ATENCION FARMACEUTICA. AREA DOLOR.

DOLOR CRONICO ONCOLOGICO Juan Carlos Merino Sanz
Farmacéutico comunitario. Experto en Atencion
DOLOR CRONICO NO ONCOLOGICO Farmacéutica. Coach nutricional.

Educador terapéutico
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ABORDAJE DEL DOLOR EN LA OFICINA DE FARMACIA

Juan Carlos Merino Sanz

Farmaceéutico comunitario. Experto en Atencion Farmacéutica. Coach nutricional. Educador terapéutico

Dentro del dolor oncolégico se engloban aquellos relaciona-
dos con el crecimiento tumoral, con el tratamiento antineopla-
sico efectuado y un tercer tipo de dolor no relacionado ni con
el cancer ni con su terapia. Ante esta diversidad de mecanis-
mos algdégenos, es facil entender la necesidad no solo de
contar con un amplio arsenal terapéutico, sino también de
tener una estrategia de actuacion escalonada siguiendo las
directrices recomendadas por la OMS en su escala analgési-
ca (Figura 1).

En el primer escaldn de la analgesia se encuentran los analgésicos
no opioides y los coadyuvantes (antidepresivos, corticoesteroides,
anticonvulsivantes). Si el dolor persiste 0 aumenta de intensidad,
se asciende al segundo escaldn donde se sitlan los analgésicos
opioides débiles, siendo especialmente utilizado el tramadol.

Si, a pesar del nuevo tratamiento, la intensidad del dolor conti-
nda creciendo, se sustituyen los analgésicos opiaceos débiles
por los analgésicos opioides potentes del tercer escalon.

Figura 1. Elaboracion propia adaptada de la escala de analgesia de la
OMS.

* ANALGESICO NO OPIOIDES
* AINE, Paracetamol, Metamizol, Coadyuvantes
j N
* OPIOIDES DEBILES + NO OPIOIDES
Segundo + Codeina, Dihidrocodeina, Tramadol, Coadyuvantes
- *Pueden asociorse a los farmacos del primer escaldn en determinados situaciones
escalén
* OPIOIDES POTENTES
Tercer * Morfina, F ilo, Oxicodona, i Buprenorfina,
escalén Hidromorfona, Tapentadol, Coadyuvantes
*Pueden asociarse @ los farmacos def primer escaldn en determinadas situaciones
J/

Fuente: www.dolor.com
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Son los analgésicos de eleccion en el manejo del dolor crénico.
Especialmente en el dolor oncoldgico debido a su efectividad, su
facil dosificacion y presentar un balance riesgo/beneficio favorable.

El perfil farmacoldgico y toxicoldgico de los distintos opioides
se encuentra vinculado a la afinidad y actividad que tengan
sobre tres tipos de receptores opioides: mu (u), kappa (k) y
delta (6). La intensidad de sus efectos variara segun la mayor o
menor afinidad en la unién sobre estos receptores.

Clasificacion de los opioides

1. Segun la potencia analgésica se dividen en opioides débi-
les y fuertes.

2. Segun la accion y la actividad intrinseca (eficacia) sobre
el receptor al que se unen:

a) Agonistas puros sobre receptores p (son los mas utilizados).

e Aparentemente no presentan efecto techo en su anal-
gesia. Segun aumenta la dosis, el efecto analgésico au-
menta hasta alcanzar la analgesia buscada o surgen los
efectos secundarios.

* No antagonizan los efectos de los otros opioides de su
misma clase al administrarse de manera simultanea.

e Morfina, tapentadol, codeina, tramadol, oxicodona,
metadona y fentanilo.

e Efectos adversos: depresion respiratoria, estrefiimiento,
nauseas, vomitos y retencion urinaria.

b) Agonistas parciales de los receptores p.

e Presentan tope en su eficacia analgésica, con una ac-
tividad intrinseca menor que la conseguida por los agonis-
tas puros.

e Buprenorfina, cuya mayor ventaja es su absorcion sublin-



gual. Muy util en pacientes con dificultad en la deglucion TRAMADOL
(cancer orofaringeo).

e Potencia analgésica menor que la morfina.

c) Agonistas-antagonistas. e Agonista puro que se une moderadamente a los y y dé-
bilmente a los & y k. También contribuye a su efecto anal-
d) Antagonistas. gésico la inhibicion que produce en la recaptacion de nor-
e Carecen de actividad intrinseca, al menos a dosis habituales. adrenalina y serotonina.
e Al presentar gran afinidad por los receptores opioides (es- e Se puede asociar a paracetamol y AINE con un efecto si-
pecialmente ), compiten con los agonistas puros, an- nérgico.
tagonizando sus efectos. e Dosis 50-100 mg/6-8 h v.o., sc, ev, retard 50-200 mg /12
¢ Naloxona y naltrexona. h; dosis maxima 400 mg/dia; en combinacioén con para-
cetamol: 37,5-75 mg/6-8 h v.o.
Opioides débiles e Efectos adversos: estrefiimiento y nauseas con escasa

depresion respiratoria.
CODEINA

Opioides potentes
e Efecto analgésico menor que la morfina.

e Es necesario ajustar dosis en insuficiencia renal, hepatica MORFINA
y ancianos.

e Principales efectos adversos: estrefimiento, nauseas, vo- e Opioide de referencia frente al cual se compara la po-
mitos, somnolencia. tencia analgésica del resto. La via oral siempre se utiliza

e Se puede asociar a paracetamol y AINE con un efecto si- como primera eleccion. No tiene techo analgésico.
nérgico. Dosis: 30 mg/6-8 h v.o. e.v. 0 rectal, en combi- e La absorcién via oral es buena, pero tiene una biodisponi-
nacion con paracetamol 15-30 mg/6-8 h v.o. con ibupro- bilidad baja a causa del metabolismo de primer paso a
feno 30 mg/6-8 h v.o. nivel hepatico.

¢ Presenta efecto antitusigeno. e Las formulaciones de liberacion inmediata tienen una vida
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media de 4 h. Los comprimidos de accion retardada tie-
nen una vida media de 12 h.

Se metaboliza a nivel hepatico y la eliminacion es renal.
Contraindicada en depresion respiratoria y asma bron-
quial agudo o severo.

Los efectos adversos mas frecuentes son: sedacion,
nauseas, vomitos, estrefimiento y sudoracion. El mas
grave: la depresion respiratoria.

Interacciones: los inhibidores de la MAO potencian la ac-
cion de la morfina y los farmacos que producen depresion
del sistema nervioso central pueden llegar a ocasionar de-
presion respiratoria.

OXICODONA

Opioide eficaz en dolor oncolégico intenso, sobre
todo dolor osteoarticular y neuropatico como la neu-
ralgia posherpética.

No tiene techo terapéutico.

Oxicodona de accion rapida se administra cada 4 h y oxi-
codona de accion retardada, que se administra cada 12 h.
Se inicia tratamiento siempre con la presentacion de ac-
cion rapida, ya que permite ajustar con mayor rapidez las
dosis analgésicas.

Se metaboliza a nivel hepatico y presenta eliminacion
renal.

Su biodisponibilidad via oral es mayor que la de la morfi-
na, ya que no se ve afectada por la ingesta de alimentos
o la edad. Sus concentraciones plasmaticas presentan
menor variabilidad que las de la morfina.

La asociacion con naloxona ayuda a contrarrestar el es-
trefimiento ocasionado por la oxicodona.

METADONA

¢ Al ser un opioide lipofilico, atraviesa facimente la barrera

10

hematoencefalica, alcanzando rapidamente el Sistema
Nervioso Central.

A diferencia de la morfina, carece de metabolitos activos
neurotdxicos, por lo que no hay peligro de acumulacion si
falla el rifidn o en casos de deshidratacion.

Farmaco de eleccion en el tratamiento de deshabituacion
a la heroina, ya que ejerce su accion sobre los mismos
receptores cerebrales. Bloquea sus efectos euforizantes
aliviando la ansiedad por consumirlos.

AULA Marzo-Abril 2021

FENTANILO

Opioide sintético, lipofilico, con escasa biodisponibilidad
tras su administracion oral. Se puede administrar a pa-
cientes con insuficiencia renal. Potencia analgésica muy
superior a la morfina. No tiene techo analgésico.

Fentanilo transdérmico:

Parches de liberacion sostenida durante 72 h, indicado es-
pecialmente en pacientes con disfagia o insuficiencia renal.
Produce menos estrefiimiento y somnolencia que la morfina.
Su absorcion es cuténea comenzando el efecto analgési-
co pasadas 12-14 h. Al retirar el parche e interrumpir su
uso, la analgesia desaparece a las 16-20 h.

e Alteraciones en la piel pueden modificar su absorciéon. Un

aumento de la temperatura en la piel (fiebre, exposicion
solar) aumenta su absorcion, pudiendo producir toxicidad.

Fentanilo transmucosa

¢ Absorcion répida a través de la mucosa nasal o bucal (ini-

cio del efecto 5 min).

Dosis inicial: 1 comprimido de 200 pg. Si la respuesta
analgésica no es adecuada puede repetirse a los 15 mi-
nutos.

Es el farmaco ideal, no invasivo, comodo y autoadminis-
trable para tratar los episodios de agudizacion del dolor
cronico oncoldgico (dolor irruptivo).

BUPRENORFINA

e Es un agonista parcial de los receptores pu con una menor

actividad intrinseca que los agonistas puros y presenta
efecto techo analgésico.

¢ | 0s parches deben reemplazarse como maximo a las 96

h. Para facilitar el uso se puede cambiar el parche dos
veces por semana a intervalos regulares.

e Puede usarse en pacientes con insuficiencia renal gracias

a su farmacocinética.

TAPENTADOL

e Opioide potente que presenta un doble mecanismo de

accion: por un lado, es agonista de los receptores opioi-



des p y, por otro, inhibe la recaptacion de la noradrenali-
na. Son mecanismos sinérgicos y complementarios.

¢ |ndicado para el alivio del dolor crénico intenso en adul-
tos.

e Los comprimidos de accion retardada tienen una vida
media de 12 h.

* En pacientes de edad avanzada no es necesario ajustar la
dosis, aunque al ser probable una disfuncién renal y/o he-
patica si puede ser necesario su ajuste o directamente no
iniciar el tratamiento segun la gravedad de estas.

1.1.2 Efectos adversos de los opioides

Su incidencia y severidad seran distintos segun el tipo de opioi-
de. Por suerte, el nivel plasmatico que se necesita para que
aparezcan estos efectos adversos es mucho mas elevado que
el que se necesita para obtener el efecto analgésico.

¢ Depresion respiratoria: es el mas peligroso. Se debe a una re-
duccién de la sensibilidad y de la respuesta frente al incremento
de la presion parcial de CO, en la sangre (hipoventilacion).
Aparece en casos de mala dosificacion, incrementos rapidos
en las dosis o la administracion concomitante con IMAO,
benzodiacepinas, barbituricos y alcohol. El tratamiento con-
siste en la administracion de naloxona.

e Efecto antitusivo: es independiente del analgésico y se pro-
duce con dosis iguales o inferiores a este. Ocurre accion de-
presora directa sobre el centro medular de la tos.

e Nauseas y vomitos: reacciones adversas mas frecuentes
con los agonistas p.

Aparecen en el inicio del tratamiento y al incrementar la dosis
de opioides. Sin embargo, tras varias dosis, se genera tole-
rancia, desapareciendo estos sintomas.

Si el paciente presenta nauseas y vomitos después de las
comidas, el médico suele pautar: metoclopramida, dompe-
ridona. Si ocurren con el movimiento: cinarizina y si no esta
relacionado con estas situaciones: ondansetron (antagonista
del receptor serotonina 5-HTj).

¢ Tolerancia y dependencia

Tolerancia es la disminucion en la accion de un opioide ante
una administracion repetida.
La dependencia fisica consiste en la aparicion de un sin-
drome de abstinencia tras paralizar la administracion del
opioide, disminuir bruscamente su dosis 0 administrar un an-
tagonista opioide.

Podemos decir que ambas son procesos adaptivos a las ac-
ciones de un farmaco (problemas estrictamente farmacologi-
cos) tras su uso prolongado.

Si embargo, la dependencia psicolégica o adiccion es
una enfermedad que hace que la persona sea mas vulnera-
ble a la necesidad de consumir nuevas dosis del opioide, ya
sea por placer o con el fin de evitar un malestar animico.

e Estrefimiento: reaccion adversa mas frecuente en trata-
mientos prolongados. Nunca se produce tolerancia al es-
trefimiento, por lo que se mantiene mientras dure el trata-
miento.

Provoca una disminucién en la adherencia al tratamiento, lle-
gando incluso al abandono de este por parte del paciente,
aunqgue le controle el dolor.

El médico puede pautar un laxante de manera profilactica:
osmaéticos (macrogol, lactulosa), emolientes (parafina), forma-
dores de bolo (Plantago ovata) o estimulantes (bisacodilo, pi-
cosulfato sodico).

e Retencion vias urinarias: al producir espasmo sobre la
musculatura lisa de estas vias es necesario realizar un son-
daje vesical, ya que no hay tratamiento especifico ni pre-
ventivo.

Como hemos dicho en reiteradas ocasiones, el dolor es una
sefial de alarma que envia nuestro cerebro para protegernos
ante estimulos externos dolorosos que pongan en peligro nues-
tra integridad fisica (quemaduras, traumatismos).

El dolor neuropético no tiene esa funcion de alerta. Se debe a
un funcionamiento anormal de nuestro sistema nervioso tanto a
nivel del SNC como periférico, que le lleva a confundir estimu-
los que a priori son normales, como la temperatura o el tacto,
con estimulos dolorosos. El sistema nervioso interpreta errénea-
mente los estimulos.

Es un dolor incapacitante que afecta a la calidad de vida de las
personas que lo padecen. Suele estar asociado a otras patolo-

glas, como trastornos del suefio, ansiedad y depresion.

Sus principales sintomas son los siguientes: continuo, que-
mante y punzante, sordo, lancinante o eléctrico.

Marzo-Abril 2021 AULA 1
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Tratamiento del dolor neuropatico

En la mayoria de las ocasiones se necesita un tratamiento
compuesto por varios medicamentos que consigan controlar
de manera adecuada este dolor.

Los analgésicos habituales tienen una efectividad nula, por lo
que los pacientes son tratados con opioides para lograr un
alivio rapido del dolor. Se suele iniciar con tramadol vy, si no
es suficiente, se sustituye por otro opioide mas potente.

El médico, como estrategia terapéutica, suele asociar al
opioide uno de los siguientes medicamentos:

¢ Antidepresivos: amitriptilina o duloxetina.
e Anticonvulsivantes: gabapentina, pregabalina. Carbama-
zepina, lamotrigina.

Es fundamental que ademas del tratamiento farmacolégi-
co el paciente introduzca habitos saludables en su vida
diaria, como llevar una alimentacién saludable y la practi-
ca habitual de técnicas de relajacion, pilates, yoga o
mindfulness.

Tipos de dolor neuropatico

e Neuropatia diabética: es la complicacién microvascular
mas habitual en personas diabéticas que puede derivar en
el pie diabético, siendo esta la primera causa de amputa-
cion no traumatica de las extremidades inferiores.

e Neuralgia posherpética: complicaciéon cronica de la infec-
cién por el virus de la varicela-zéster que se caracteriza
por un dolor persistente cuya duracion es limitada en el
tiempo, disminuyendo de manera progresiva hasta desapa-
recer.

¢ Neuralgia del trigémino: trastorno de dolor crénico que
afecta al nervio trigémino, encargado de transmitir las sen-
saciones del rostro al cerebro. En aquellas personas que lo
padecen, cualquier estimulacion leve del rostro, como la
que se produce al comer, al hablar o simplemente al ma-
quillarse, desencadena un dolor repentino, sorpresivo y
breve.

Al inicio suelen ser ataques leves y breves, aunque con el
paso del tiempo pueden progresar y dan lugar a episodios
de dolor agudo mas prolongados y frecuentes.
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La fibromialgia es una patologia de la cual no se cono-
ce aun la causa y que produce dolor muscular conti-
nuo. Son sintomas semejantes a los de una enfermedad
de las articulaciones, pero cursa sin inflamacién, por
tanto, no hay que confundir con la artritis. El dolor que
provoca puede a llegar a ser intenso y variar a lo largo del
dia segun el nivel de actividad, el estrés y los patrones de
suefo.

Aunque el aspecto externo del paciente es saludable, y los
resultados obtenidos tras un estudio fisico casi siempre son
normales, presenta unos sintomas caracteristicos: fatiga,
continuo cansancio, alteraciones del suefio y una menor
resistencia al esfuerzo que puede llevarlos incluso a la exte-
nuacion a la hora de realizar segun qué tipo de actividades.
El cansancio que los acompafa puede llegar a interferir en
la vida del paciente mas que el propio dolor.

Tratamiento farmacolégico de la fibromialgia

e Antidepresivos ftriciclicos: amitriptilina. La dosis emplea-
da en fibromialgia son entre 12,5 y 50 mg/dia, que son
claramente inferiores a las utilizadas en depresién: 50-
150 mg/dia, pero semejantes a las empleadas en el trata-
miento del dolor neuropatico.

¢ |nhibidores de la recaptacion de serotonina y noradrenali-
na: duloxetina. Disminuye la intensidad del dolor mejo-
rando la calidad de vida del paciente independientemente
de si padece o no depresion.

e Antiepilépticos como la pregabalina. Fue el primer medi-
camento aprobado por la FDA (Food and Drug Adminis-
tration) en el tratamiento de fibromialgia, 2007.

e Analgésicos de venta libre como paracetamol, ibuprofe-
no y naproxeno sodico algo ayudan. Dentro de los
opioides el médico suele prescribir tramadol.

Tratamiento no farmacolégico de la fibromialgia

e Fisioterapia y ejercicios que mejoren la fuerza, la flexibili-
dad vy la resistencia.

e Técnicas de relajacion como el yoga o pilates que ayuden
a disminuir la ansiedad y la posible tension muscular.

e Apoyarse si es preciso en un psicologo especializado.



Artrosis

Enfermedad croénica y degenerativa que afecta a las articulacio-
nes por el desgaste progresivo del cartilago. Ocurre principal-
mente segun cumplimos anos, aunque existen factores de ries-
go como la obesidad o posibles traumatismos sufridos.

Tratamiento farmacolégico de la artrosis

Paracetamol y AINE (oral y topicos). Salvo casos muy aisla-
dos se descartan los opioides potentes. Si los AINE estan con-
traindicados o resultan insuficientes en el control del dolor, se
pauta codeina o tramadol. El farmacéutico debe recordar al pa-
ciente sus principales efectos secundarios: estrefimiento y se-
dacion (evitar la conduccion).

Artritis

Es la inflamacion en las articulaciones. La artritis reumatoide es
una enfermedad degenerativa autoinmune que produce una in-
flamacion mas severa que la artrosis. Ademas de afectar a las

articulaciones, afecta a otros érganos internos.

Tratamiento farmacolégico de la artritis

Se utilizan medicamentos que ralentizan el avance de la enferme-
dad: metotrexato y leflunomida. Ambos son peligrosos, por lo
que debe recordarse al paciente que tenga especial cuidado en
su manipulacion, y los aleje de nifios y mujeres en edad fértil.

¢ Metotrexato: en patologias inflamatorias y algunas oncoldgi-
cas la frecuencia de administracion es semanal y no diaria.
Es importante que el farmacéutico se asegure de que el pa-
ciente entiende la pauta posoldgica, ya que una administra-
cion errdnea (diaria) ocasiona reacciones adversas graves,
algunas de ellas mortales.

e Leflunomida: sus metabolitos permanecen meses en el
organismo. Se realizan andlisis de sangre a intervalos regu-
lares, antes y durante el tratamiento, para monitorizar las
células sanguineas y el higado. Hay que recordar al pa-
ciente que se tome la tensién de manera habitual, ya que
puede elevarla.

e Pueden tilizarse corticoides a dosis bajas y en periodos cor-

tos junto con los dos farmacos antes citados y analgésicos,
aunque siempre el menor tiempo posible y en la menor dosis
efectiva, ya que interfieren con la eliminacion del metotrexato
por lo que pueden incrementar sus efectos secundarios.

En cuadros de dolor agudos leves o moderados ocasionados
por golpes, torceduras o contracturas, los tratamientos mas ha-
bituales son los analgésicos y AINE, ya sea via oral o tépica, los
contrairritantes topicos y las medidas extrafarmacologicas.

Si la sintomatologia predominante es el dolor y no la inflama-
cion, es recomendable el paracetamol, evitando asi los efectos
adversos a nivel gastrointestinal de los AINE. La sinergia del
complejo de vitaminas del grupo B con AINE disminuye el tiem-
po de recuperacion en dolores de espalda, principalmente lum-
balgia, ya que dosis altas de este grupo de vitaminas contribu-
yen al proceso de formacion de mielina e inhiben la transmision
medular del impulso nervioso.

Con AINE orales, recomendaremos siempre el menor numero
de tomas diarias para facilitar la adherencia al tratamiento y
evitar asi la aparicion de los efectos adversos.

Es el dolor que se origina tras una operacion tanto por las ma-
nipulaciones que se ejercen como por la liberacion de sustan-
cias algdgenas o productoras del dolor. Estas son sustancias
que, al producirse una lesion o un traumatismo sobre un tejido,
se liberan a la sangre y activan a los nociceptores que a su vez
transmiten la sefnal de dolor al cerebro. Sustancias algégenas
son prostaglandinas, leucotrienos, histamina, sustancia P, etc.

Es un dolor de tipo nociceptivo que, si no se trata adecuada-
mente, puede cronificarse. Es agudo, localizado y autolimitado
en el tiempo.

La analgesia debe administrarse antes de que se elimine el
efecto de los anestésicos utilizados durante la intervencion.
Se suelen emplear pautas moviles y progresivas para conse-
guir una analgesia adecuada durante todo el proceso.
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ABORDAJE DEL DOLOR EN LA OFICINA DE FARMACIA

Sindrome premenstrual: son una serie de cambios a distin-
tos niveles que ocurren de manera ciclica en la segunda
mitad del ciclo menstrual. Cursa con dolores de elevada in-
tensidad y duracion tanto a nivel mamario como abdominal,
pélvico o de cabeza.

Tratamiento farmacoldgico: analgésicos e inhibidores de ciertas
hormonas, ya que se atribuye la aparicion de este sindrome a
un desequilibrio en la produccion de estas.

La dismenorrea es un dolor pélvico de intensidad superior a
las molestias consideradas habituales en la menstruacion. Se
divide en:

e Primaria: es el dolor pelviano que acompanfa a la menstrua-
cion y que no se acompana de anomalias pélvicas. El dolor
es causado por la gran produccion de prostaglandinas (res-
ponsables de las contracciones uterinas) generadas. El trata-
miento consiste en el uso de los inhibidores de las prosta-
glandinas (AINE).

e Secundaria: esta asociada a otras patologias, como pueden
ser miomas, quistes, tumores o endometriosis, y el trata-
miento se centra en la causa de su origen.

El dolor dental es agudo e intenso. Los principales tipos de
dolor dental son:

¢ Dolor dentinario, que aparece como consecuencia de una
caries o0 por una hipersensibilidad dental ante determinados
estimulos como el frio o el calor.

¢ Dolor pulpar: la actuacién de diversos agentes sobre la
pulpa dental origina en el tejido conectivo una inflamacion
que puede ser reversible (infeccion) o irreversible, ocasionan-
do necrosis al no ser tratada.

El uso de AINE via oral resulta muy eficaz. A nivel tdpico consiguen
un alivio destacable los anestésicos locales (lidocaina o benzocaina)
y los analgésicos de uso tépico estomatolégico (bencidamina).

Se debe incidir en la necesidad de mantener una correcta higie-
ne bucal y realizar una revision anual con su dentista.
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La isquemia es una disminucion del flujo sanguineo en una
parte del organismo que provoca una lesion, al disminuir el
aporte de oxigeno y de nutrientes que llegan procedentes de la
sangre.

El dolor isquémico miocardico es una clara sefial de alarma
que se caracteriza por ser agudo y punzante e ir acompana-
do de sensaciones de opresion y ardor.

Tratamiento farmacolégico: actuar con celeridad mediante
vasodilatadores de tipo nitratos de accion rapida por via su-
blingual o en espray (nitroglicerina).

En general son dolores agudos, aunque pueden llegar a cro-
nificarse como ocurre con la migrafia crénica, la cual esta
siendo objeto de estudio en los ultimos afios con multitud de
trabajos de investigacion.

Cefaleas primarias

e Cefalea tensional: es la mas habitual y se caracteriza por
presentar dolor en frente, nuca y ambos lados de la cabeza a
causa de la tension muscular ocasionada por estrés. Su inten-
sidad evoluciona a lo largo del dia de ligera a moderada.

¢ Migrafia o jaqueca: dolor pulsatil que afecta a un lado de
la cabeza y que suele ir acompafiado de nauseas y vomi-
tos. La intensidad del dolor evoluciona a lo largo del dia de
moderada a intensa. El origen puede encontrarse en el es-
trés, alteraciones del ritmo de suefio, menstruacion, ham-
bre o cambios climaticos.

e Cefalea en racimos, cefalea de Horton o cefalea histami-
nica: Cefalea caracterizada por producir dolor en varias zonas
de un lado de la cabeza: frente, ojos y encima del oido (tem-
poral). Puede ser crénica o remitir durante meses o afios.

Este dolor se caracteriza por:

» Aparecer bruscamente y en la mayoria de las veces en
la misma zona de la cabeza y el ojo.

» Los episodios duran entre 15 minutos y 3 horas, repi-
tiéndose hasta 10 veces al dia.

» Aparece durante el suefo, llegando a producir desperta-
res nocturnos.



Causas que originan la cefalea en racimos:

Tabaco, alcohol, estrés, resplandor o brillo intenso de luz y
liberacion repentina de histamina o de serotonina de nues-
tro cuerpo.

Cefaleas secundarias

En este caso el dolor de cabeza es un sintoma de otro proble-

ma de salud:

Por traumatismo: golpes en la cabeza o cervicales.

Por patologia vascular cerebral: ictus isquémico (oclusion
de una arteria cerebral) o hemorragia cerebral (rotura de
una arteria cerebral).

Por consumo o abstinencia de sustancias.

Por infeccién como la sinusitis.

Tratamiento de la migrafia

Paracetamol o AINE, en casos sencillos. Si no es suficiente
se pasa a:
Triptanes. Sumatriptan, rizatriptan, zolmitriptan.
Administracion: una dosis al inicio del dolor. Si hay mejoria,
pero continiia con sintomas, puede repetir una segunda
dosis transcurridas al menos dos horas (via oral o intranasal)
0 una hora (via subcutanea) de la primera toma. Si no hay
mejoria no se recomienda segunda dosis.
En caso de nauseas se utiliza la administracion subcutanea
o intranasal.
Ergéticos. Ergotamina: se toman dos comprimidos al inicio
de los sintomas. Si no remiten, puede tomarse un comprimi-
do cada hora hasta un maximo de seis al dia o diez a la se-
mana. No superar el tratamiento mas de dos veces al mes
para evitar una habituacion.
1. Medicacion utilizada en la profilaxis de la migraia
El médico la prescribe cuando el paciente presenta dos o
mas ataques al mes o cuando el tratamiento agudo esté
contraindicado o no haya respuesta al mismo. Se inicia a
dosis bajas y se va incrementando segun necesidad hasta
alcanzar la dosis Optima. Para valorar su efectividad, se re-
quiere tratamiento de tres meses.
¢ Antidepresivos triciclicos: la amitriptilina es el mas utiliza-
do. Posibles efectos adversos: somnolencia, mareos, se-
quedad de boca y aumento de peso. Precaucion en pacien-
tes hipertiroideos por riesgo de agravar posibles arritmias.

e Betabloqueantes: el mas utilizado es el propanolol. Hay
una evidencia limitada sobre el efecto moderado del ate-
nolol y metoprolol. Sus posibles efectos adversos son
fatiga, nauseas, mareos, aunque suelen ser bien tolerados
y en raras ocasiones causan abandono del tratamiento.

https://www.dolor.com/fibromialgia.html
https://www.dolor.com/dolor-neuropatico.html
https://www.dolor.com/dolor-odontologico.html
https://www.dolor.com/tratamiento-farmacologico-escala-analgesica-
oms.html

https://www.dolor.com/dolor-ginecologico.html
https://www.esperanzaendiabetes.com/
https://www.cofib.es/fitxers_pagines/PAPEL%20FARMACEUTICO%
20TRATAMIENTO%20DOLOR.pdf
https://www.clinicbarcelona.org/asistencia/enfermedades/cefalea-1/
clasificacion

https://www.tododisca.com/dolor-neuropatico/
https://www.dolor.com/nueva-definicion-dolor.html
http://pam.portalfarma.com/patologias-neuromusculares-avances-far-
macoterapeuticos-recientes/
https://www.medigraphic.com/pdfs/facmed/un-2012/un123j.pdf
https://www.sedolor.es/pacientes/consejos-y-recomendaciones/
https://www.dolor.com/clasificacion-dolor.html

Programa de capacitacion REVISA (Revision del uso de medicamentos)
impartido por SEFAC. Segunda edicién. Revision del tratamiento del dolor
general y migrafias y Revisidén del tratamiento para la artrosis y artritis.
https://www.elsevier.es/es-revista-medicina-integral-63-articulo-los-far-
macos-opioides-atencion-primaria-13016400
https://www.cofib.es/fitxers_pagines/PAPEL%20FARMACEUTICO%
20TRATAMIENTO%20DOLOR.pdf
http://scielo.isciii.es/pdf/dolor/v25n4/1134-8046-dolor-25-04-00228.pdf
http://www.fundaciongrunenthal.es/fundacion/flip/guia_periodistas/
index.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/64685/FichaTecnica_64685.
html#4-2-posolog-a-y-forma-de-administraci-n

Curso Dolor y Cancer: Seguimiento farmacoterapéutico. Fundacion
Pharmaceutical Care. 2016-2017
https://www.portalfarma.com/Profesionales/comunicacionesprofesiona-
les/informes-tekcnico-profesionales/Documents/Informe-Dolor-
PF100.paf
https://www.aemps.gob.es/informa/notasinformativas/medicamentosu-
sohumano-3/seguridad-1/2019-seguridad-1/metotrexato-nuevas-medi-
das-para-evitar-reacciones-adversas-por-errores-en-su-administracion/
https://www.clubdelafarmacia.com/formacion-continuada
/infografias/intervencion-de-la-farmacia-comunitaria-en-la-salud-de-la-
espalda/
https://www.ser.es/wp-content/uploads/2018/09/Gu%C3%ADa-de-
Pr9%C3%A1 ctica-Cl%C3%ADnica-para-el-Manejo-de-Pacientes-con-Ar-
tritis-Reumatoide.pdf
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/p/64056/P_64056.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/p/81210/Prospecto_81210.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/64685/FichaTecnica_64685.
html#4-2-posolog-a-y-forma-de-administraci-n
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/p/65795/Prospecto_65795.html
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El curso de formacion estara estructurado en 6 temas vitales en la salud de la mujer:

Enero/febrero
Mujer y preconcepcion

Modulo 2

Marzo/abril
Mujer y embarazo

Modulo 3

Mayo/junio

Mujer e infecciones
genitourinarias (infecciones
vaginales y cistitis)

Mdédulo 4

Julio/agosto
Mujer y VPH

Septiembre/octubre
Mujer y menopausia

Moédulo 6

Noviembre/diciembre
Mujer y dolor osteoarticular
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MUJER Y EMBARAZO

1. Embarazo

1.1. Generalidades

1.2. Cuidados durante el embarazo

1.3. Anemia en el embarazo
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MUJER Y EMBARAZO

EL EMBARAZO

Generalidades

Llamamos embarazo a la etapa que va desde la fecun-
dacién al parto. Como el momento exacto en el que se
produce la concepcién no se conoce habitualmente, el
calculo se realiza contando 40 semanas desde la fecha
de la ultima menstruacion.

A lo largo de este periodo el cuerpo femenino sufre mul-
titud de cambios a todos los niveles: hormonales, fisicos

y emocionales. Los cambios fisioldgicos que provoca el
embarazo afectan a absolutamente todos los sistemas,
aparatos y organos de la madre.

Segun veiamos en el mdédulo uno, los cuidados previos a la
concepcion son muy importantes y se relacionan de modo
directo con la salud de la madre y del feto durante el emba-
razo y al momento del nacimiento del bebé. Son especial-
mente importantes los que se relacionan con el abandono
de habitos tdxicos (alcohol, tabaco, drogas ilegales...), con la
puesta al dia del calendario vacunal y con la prevencién del
déficit de ciertos nutrientes como el acido félico o el hierro.
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Figura 1. Abordaje del consejo de las principales situaciones y molestias que se producen en el embarazo.

Situacién Abordaje o consejo farmacéutico

Estrefiimiento

Muy frecuente durante el embarazo. Recomendaciones generales de incremento de fibra,
hidratacién adecuada y ejercicio. Si no es suficiente se pueden recomendar laxantes
formadores de masa y complementos con pre y probiodticos.

Gases e hinchazdén
abdominal

Son también muy frecuentes. Pueden reducirse con la toma puntual de infusiones de
hinojo o anis verde, o de probidticos con lactobacilos.

Salud bucal

Recomendaciones sobre uso de cepillos, pastas y colutorios especificos para evitar
problemas de las encias. Aconsejaremos visita y control por el odontdlogo.

Enfermedades crdnicas

Debemos recordar a la paciente que resulta imprescindible que sus patologias cronicas
estén controladas durante el embarazo. Ofreceremos consejo y seguimiento.

Tratamientos

farmacoldgicos parte del médico.

Los tratamientos farmacoldégicos deben estar siempre en conocimiento y seguimiento por

Nauseas y vomitos

Existen complementos destinados al alivio de estos sintomas en embarazadas. Repartir las
ingestas en varias tomas también ayuda.

Piernas cansadas,
hinchadas y hemorroides
embarazo.

Recomendaremos el uso de medias de compresion, ejercicio, medidas posturales (piernas
elevadas) y la aplicacion tépica de cremas o geles con venotdnicos aptos para su uso en

Piel Mantener la piel hidratada y nutrida es muy importante, especialmente la del abdomen

y los senos, que sufre un mayor incremento de volumen. Asi se previene la aparicién de
estrias y otros problemas como el prurito.

No debemos olvidarnos de recordar la importancia de la proteccion solar diaria para evitar la
aparicion de cloasma en las zonas expuestas: rostro, cuello, escote, manos, etc.

Cuidados durante el embarazo

Durante el embarazo es importantisimo que la mujer se
cuide, no solo por ella misma y su propio bienestar, sino
también pensando en el bienestar y el adecuado desa-
rrollo del bebé. Una mujer sana tendrd un nifilo sano con
mucha mayor probabilidad.

En la Figura 1, se hace un pequefo repaso de las moles-
tias o situaciones mas frecuentes durante el embarazo y
las recomendaciones para su abordaje.

Alimentacion

Uno de los cuidados basicos que toda mujer embarazada
debe llevar a lo largo de la gestacion hace referencia a su
alimentacion. Un buen estado nutricional es esencial para

que el feto pueda desarrollarse adecuadamente.

El embarazo produce un incremento de las necesidades

nutricionales de la mujer. No es cierto que tenga que co-
mer por dos, pero el desarrollo y crecimiento fetal supo-
ne un aumento del gasto energético y de las necesidades
de ciertos nutrientes que deben tenerse en cuenta a la
hora de planificar la alimentacion de la madre.

La mujer embarazada debe llevar a cabo una alimen-
tacién saludable basada en incrementar la cantidad de
cereales —preferiblemente integrales—, legumbres, hor-
talizas, frutas y verduras, limitando a su vez el consu-
mo de grasas saturadas a favor de la ingesta de grasas
saludables, que son ricas en acidos grasos omega 3y
omega 6.

Respecto a los micronutrientes, se incrementan los re-
guerimientos de algunas vitaminas como las del grupo B

o C y de ciertos minerales como el hierro y el calcio.

Los consejos de alimentacion e higiene alimentaria basi-
cos para la mujer embarazada se recogen en la Figura 2.
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Figura 2. Recomendaciones en cuanto a alimentacion e higiene alimentaria
para mujeres embarazadas.

Recomendaciones para la mujer embarazada

Reparta la ingesta en 4 o 5 tomas mas ligeras para reducir
el malestar digestivo.

Beba 8-10 vasos de agua al dia.

Incluya a diario 3 raciones de frutas y dos de verdura.

Tome 3 raciones de lacteos al dia.

Incluya en la dieta, 3-4 veces por semana, legumbres.

Tome 2 o 3 veces por semana pescado azul (sardinas,
salmon, caballa...).

Extreme la higiene de manos, utensilios y superficies
antes y después del cocinado.

Evite el consumo de peces grandes como el atun, el pez
espada, el lucio o el tiburdn.

Evite el consumo de alimentos crudos o poco hechos:
carnes, pescados, lacteos, huevos...

Lave o desinfecte con atencion las frutas y verduras si se
van a tomar crudas.

Evite el consumo de visceras y elimine los embutidos.

Suplementacion

Aunque seria lo ideal, una alimentacién saludable en oca-
siones no consigue cubrir todos los requerimientos que
la mujer embarazada necesita, en cuyo caso se puede
recurrir a la suplementacidon con complementos nutricio-
nales.

De forma general, se considera que podrian ser suple-
mentados:

+ Acido fdlico (B, se recomienda en dosis de 400
microgramos al dia desde unos meses antes de la
concepcion hasta el final del primer trimestre de ges-
tacion. Debido a la alta prevalencia en Espaia del po-
limorfismo del gen MTHFR (hasta un 68%), la Socie-
dad Espanola de Ginecologia y Obstetricia (SEGO)
recomienda el uso de formulaciones con acido fdélico
bioactivo, garantizandose asi, su completa absorcion.
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e Vitamina B,,: 2,5 microgramos/dia para facilitar
la captacion del acido foélico, contribuir a la for-
macion de gldébulos rojos y a reducir cansancio y
fatiga.

* Yodo: 200 microgramos/dia. La suplementacion
con yodo no estd exenta de cierta controversia, al-
gunos autores consideran que no es necesaria en
general, pues con el uso de sal yodada y la ingesta
de tres raciones de lacteos diarias se cubririan ade-
cuadamente las necesidades; otros, sin embargo,
consideran necesaria la suplementacion durante
todo el embarazo.

¢ Hierro: equivalente a 30 mg de hierro elemental.
La anemia alcanza una altisima prevalencia en las
mujeres en edad fértil, siendo aun mayor durante el
embarazo, de manera que practicamente la mitad
de las embarazadas podrian necesitar suplemen-
tarse con hierro.

« Acidos grasos omega 3: 200 mg DHA/dia. Resul-
ta importantisimo en el desarrollo del feto (sobre
todo a nivel cognitivo y visual), reduce el riesgo de
alergias futuras y contribuye a disminuir el riesgo
de parto prematuro y preclampsia.

En el mercado existen diferentes complementos nu-
tricionales enfocados al uso en mujeres embarazadas
con los que se pueden aportar las cantidades indicadas
de micronutrientes. Pueden recomendarse de manera
individual, pero también existen presentaciones que
combinan varios de ellos complementados con algu-
nos otros ingredientes que pueden mejorar la férmula
o la absorcion, como es el caso de los hierros liposo-
mados y del aporte de vitamina C, que ayuda a mejorar
su absorcion.

Habitos toxicos

Las mujeres fumadoras que no abandonan el habito
durante el embarazo tienen mayor riesgo de aborto
espontdneo y de complicaciones en embarazo y parto,
ademas de dar a luz ninos mas bajos de peso que las
no fumadoras. Son, sobre todo, la nicotina y el mondxi-
do de carbono del humo del tabaco los que producen
los efectos adversos sobre el feto, como la hipoxemia
o la hipoxia crdnica.



También el alcohol esta totalmente contraindicado du-
rante el embarazo. El consumo de alcohol se relaciona
con partos prematuros, bajo peso al nacer, discapacidad
intelectual y malformaciones congénitas. Basta una pe-
qguefa dosis para producir dafo en el feto, incluso dar
lugar al sindrome alcohdlico fetal, por lo que la recomen-
dacioén es que se evite completamente.

Lo mismo ocurre con el consumo de otras drogas, to-
talmente desaconsejado durante el embarazo y que la
madre debe poner siempre en conocimiento de los sani-
tarios que lo atienden.

Masaje perineal

Para preparar la musculatura de la zona del periné, de
cara al momento del parto, resulta recomendable incor-
porar, entre los cuidados en el final del embarazo (sema-
na 30-35), el masaje diario en la zona realizado con la
aplicacion de un gel vulvar especifico con acido hialuro-
nico o un aceite.

La técnica consiste en aplicar en los dedos indice y me-
dio 1 ml de producto y realizar un masaje de manera cir-
cular, presionando ligeramente y sin desplazar los dedos,
sobre la horquilla vulvar y el periné. El objetivo del masa-
je es incrementar la elasticidad del periné, mejorando la
adaptacion en el parto.

Un estudio realizado en 2019 en 40 mujeres, utilizando
un gel vulvar hidratante y reparador a base de centella
asiatica, acido hialurdnico, prebidticos y aloe vera, ha de-
mostrado reducir los desgarros durante el parto y la gra-
vedad de los mismos, asi como los sangrados producidos
tanto por desgarros como por episiotomias en los casos
en los que se efectuaron.

Ejercicio fisico

Es muy recomendable que la embarazada incluya en su
rutina diaria la actividad fisica o deportiva. Ejercicios
como salir a caminar o la nataciéon son muy adecuados
para aquellas futuras madres que no realizaban habi-
tualmente ejercicio, pues resultan sencillos y faciles de
incorporar, al tiempo que fortalecen la musculatura de
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piernas y abdomen, mejoran la circulacion sanguinea,
previenen el estrefimiento y mejoran la capacidad res-
piratoria.

Si la mujer embarazada realizaba de manera habitual
ejercicio fisico, puede continuar haciéndolo —si no hay
contraindicacién por parte de su médico—, evitando los
deportes violentos y aquellas actividades que le provo-
guen mucha fatiga. Son muy adecuados los estiramien-
tos, los ejercicios de relajacion, etc.

Suefio y descanso

Aunque el embarazo no es una situacion patoldgica, sino
fisioldgica y, por tanto, no es motivo de abandonar las
actividades cotidianas, si que es importante alcanzar un
equilibrio entre actividad y descanso. El descanso es fun-
damental.

Las horas de suefio deben aumentarse ligeramente, pues
el cuerpo de la embarazada necesita recuperarse. Mante-
ner una adecuada rutina de suefo resulta muy beneficio-
so tanto para la madre como para el feto.

Dormir o descansar sobre el lado izquierdo ayuda a que
el desplazamiento del Utero no presione los grandes va-
sos, de manera que se optimiza el flujo sanguineo y ayu-
da a prevenir la hinchazén de las piernas.

Puede resultar adecuada la practica de ejercicios de rela-
jacién, mindfulness o meditacién, tanto a nivel de higiene
del suefio como de control de las variaciones emociona-
les que producen los cambios hormonales.

Anemia en el embarazo

Por su importancia y elevada prevalencia (se estima que
en Espana mas del 40 % de las mujeres embarazadas la
sufren) hacemos mencioén especifica a la anemia ferropé-
nica durante el embarazo.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) define la ane-
mia como una condicidon en la que el numero de glébulos
rojos o su capacidad de transportar oxigeno es insufi-
ciente para cubrir las necesidades fisioldgicas. La anemia
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ferropénica es una disminucion de la hemoglobina debi-
da al déficit de hierro.

La falta de hierro en el embarazo da lugar a recién na-
cidos de bajo peso e incremento de la mortalidad. Por
eso es tan importante, tanto para la madre como para el
bebé, el buen diagndstico y tratamiento de la anemia con
suplementos de hierro adecuados.

Pero los medicamentos de prescripcion habitual para la
anemia presentan bastantes efectos secundarios a nivel
digestivo, que se hacen mas patentes en el caso de las
embarazadas (nauseas, vomitos, sabor metalico, acidez,
dolor abdominal, estrefiimiento, etc.), lo que supone que
los tratamientos no sean bien tolerados y en muchas
ocasiones se abandonen.

Afortunadamente, existen en el mercado otras preparacio-
nes en las que el hierro esta liposomado, de manera que se
consigue evitar gran parte de los inconvenientes asociados
a su toma y que estarian mas indicados en el tratamiento
de la anemia ferropénica y la ferropenia en embarazadas.

Ademads, en algunos complementos se incluyen, como
coadyuvantes, combinaciones de otros ingredientes
como la vitamina C, que incrementan la absorcion del
hierro, el acido fdélico bioactivo, tan necesario también
en las embarazadas, la vitamina B12, la vitamina D, pro-
bidticos, etc., y optimizan el tratamiento y tratan o evi-
tan otras situaciones de déficit nutricional. La Sociedad
Espafiola de Hematologia y Hemoterapia (SEHH) reco-
mienda, entre otras opciones, en funcidén del caso, el em-
pleo de estos suplementos de hierro liposomado junto a
otros micronutrientes.

PARTO

Generalidades

Llamamos parto al proceso fisioldgico que se produce a
la finalizacion de la gestacion que culmina con el naci-
miento del bebé. En el mismo hay implicados diferentes
factores tanto a nivel fisico como psicolégico o socio-
cultural. Generalmente, es espontdneo y se desarrolla y
termina sin complicaciones.
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El tipo de parto mas habitual es el vaginal, el fisioldgico,
aungue en algunas ocasiones puede precisar de instru-
mental (férceps, ventosas...). La otra modalidad, el parto
mediante cesarea, supone entre el 20 y el 30 % de los
partos, puede estar previamente programado o puede
surgir la necesidad de realizarla por el bien del bebé o de
la madre a lo largo de un parto vaginal complicado.

Los tres sintomas principales que marcan el comienzo de
un parto son la aparicidon de contracciones, la pérdida del
tapdn mucoso vy la rotura de aguas.

Un parto natural dura aproximadamente entre 6 y 12 ho-
ras, en el caso de las madres primerizas, siendo mas ra-
pido, entre 4 y 6 horas, en aquellas que ya han tenido un
parto anterior.

Episiotomia

El trauma en la zona del periné es una complicacion muy
frecuente del parto —concretamente de la fase expul-
siva— que alcanza cifras que oscilan entre el 30 % vy el
85 %, siendo mas frecuente en mujeres primiparas.

Puede producirse de manera natural, como desgarro, o
de manera quirdrgica-preventiva con la realizacién de
una episiotomia.

Ante la falta de evidencia cientifica existente que apoye
que la practica de episiotomia preventiva beneficia a la
mujer, la OMS desaconseja esta practica, que ha sido
realizada de manera rutinaria hasta no hace mucho. Hoy
en dia solo se recomienda su realizacion en casos muy
concretos que debe valorar el profesional que atiende
el parto.

Cuando se realiza una episiotomia, o un desgarro, la in-
cision se cierra posteriormente con puntos y requiere de
ciertos cuidados especiales durante el posparto.

La realizacion de masajes en el periné de manera pre-
via, en las ultimas semanas del embarazo, con productos
especificos hidratantes y regeneradores, ha demostrado
mejorar la elasticidad de la zona y disminuir el riesgo
y las complicaciones derivadas tanto del desgarro es-



pontaneo como de la episiotomia. Asi mismo, realizar el
masaje en la zona perineal, por parte de la matrona o el
ginecologo, durante el trabajo de parto, también parece
lograr resultados en la misma linea.

POSPARTO
Definicién

Aungue en su origen la palabra puerperio hacia refe-
rencia a la semana siguiente al parto en la que la mujer
permanecia en reposo; actualmente, llamamos puerpe-
rio o posparto al periodo de 6 semanas que sigue al
parto.

Es un periodo de adaptacién y reajuste rodeado de mul-
tiples cambios: fisioldgicos —para la madre y el niho—,
psicolégicos, emocionales, sociales y de organizacion
para toda la familia.

Durante este periodo el Utero debe volver a su tamano
normal, para lo que en ocasiones se producen contrac-
ciones dolorosas (coloquialmente conocidas como en-
tuertos). Ademas, se produce la expulsion de los llama-
dos loquios, pérdidas vaginales inicialmente rojas, que
poco a poco van cambiando de color hasta el amarillento
o blanguecino del final.

El bebé requiere muchos cuidados durante este primer
periodo de su vida y en ocasiones la madre se siente
abrumada, cansada y confusa. La falta de descanso, la
responsabilidad y las dudas sobre qué hacer y qué no, no
ayudan a llevar con mas calma este momento. Por eso re-
sulta tan importante que las mamas se sientan apoyadas
y acompafadas.

Cuidados de la madre en el posparto
Cuidado de Ia herida en caso de cesdrea, desgarro o episiotomia

En caso de herida debida al parto o la cesarea, se re-
comienda realizar la higiene diaria utilizando agua y un
jabdn suave (mejor si es especifico para la zona genital),
con un secado suave y cuidadoso, la zona no debe per-
manecer hiumeda.
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Figura 3. Motivos que justifican una consulta médica en el posparto.

Signos de alerta en el posparto

Aparicion de loquios malolientes y muy abundantes (mas
gue una menstruacion).

Fiebre >38 °C.

Dolor fuerte a nivel del abdomen o cicatriz de cesarea
gue no remite con la medicacidn pautada.

Dolor intenso, inflamacion o supuracion de la zona de
sutura por desgarro o episiotomia.

Dolor o enrojecimiento de los senos.

Dolor al orinar.

Hemorroides inflamadas y muy dolorosas.

Tristeza o miedos intensos y continuados.

Los puntos generalmente se caen o reabsorben solos (en
caso contrario, la matrona avisara cuando debe pasar a
retirarlos) en los 7 a 10 dias posteriores al parto.

El uso de geles hidratantes y regeneradores con ingre-
dientes como los niosomas de acido hialurdnico, la cente-
|la asiatica, el aloe vera, aplicados durante los dias poste-
riores al parto en la zona del perineo, ha demostrado que
mejora la cicatrizacion, reduce el dolor y otras molestias e
incrementa considerablemente la satisfaccion de las usua-
rias con el aspecto y la evolucidon de su cicatriz.

Cansancio

Al propio cansancio posterior al parto se suma el hecho
de gque la madre debe adaptar sus periodos de suefio a
los del bebé, por lo que se recomienda que aproveche a
descansar cuando el bebé duerme.

Ejercicio

Si no existe contraindicacion médica, se recomienda co-
menzar con el movimiento para recuperar el tono muscu-
lar cuanto antes. El mejor ejercicio en el periodo inicial es
caminar. Recomendaremos por ello a la madre que apro-
veche a salir a pasear con el bebé.

También se recomienda consultar con la matrona para
gue indique cuando empezar con ejercicios que favorez-
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can la fortaleza y recuperacion de los musculos abdomi-
nales.

Alimentacion

Al igual que en el periodo preconceptivo y en el emba-
razo, la alimentacién también juega un papel importante
en el posparto, especialmente en aquellas mujeres que
deciden lactar a su bebé.

Durante el periodo de lactancia, los requerimientos nu-
tricionales contindan incrementados, como ocurria en el
embarazo, especialmente en lo referente al hierro, calcio,
energia e hidrataciéon. La recomendacion es seguir una
alimentacién saludable, rica en frutas, verduras, hortali-
zas y legumbres, con una cantidad adecuada de lacteos
y al menos 2,5 litros de agua u otros liguidos, como leche,
consomeés, etc.

Ciertos alimentos, como los esparragos, las espinacas o
el apio, pueden alterar el sabor de la leche, lo que debe
tenerse en cuenta en caso de que el bebé la rechazase.

Recuperacion del suelo pélvico

Los principales causantes del debilitamiento de la mus-
culatura que conforma el suelo pélvico son el embarazo
y el parto, por eso es importante actuar de modo pre-
ventivo realizando ejercicios que fortalezcan la muscu-
latura durante el embarazo y, de manera especial, en el
posparto.

Si no existe un dano importante, realizar los llamados
ejercicios de Kegel puede ser suficiente. En caso contra-
rio, lo mas adecuado es derivar a un fisioterapeuta espe-
cializado en suelo pélvico que pueda hacer una valora-
cion especifica del caso.

Sexualidad después del parto

Recuperar las relaciones intimas de tipo coital después
del parto no resulta sencillo en ocasiones, muchas ve-
ces por falta de la informacién necesaria para sobre-
llevar algunas molestias o inconvenientes que pueden
surgir tras el parto.
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El periodo de recuperacion fisica del parto comprende
entre 6 y 8 semanas, tras las cuales, en principio, la zona
genital habria recuperado las caracteristicas y la sensibi-
lidad previas y podrian reanudarse las relaciones coitales.
Pero esto depende mucho de cada pareja. Algunas las
inician antes sin mayores dificultades y a otras les cuesta
mas.

A veces se producen dificultades fisicas debidas a pro-
blemas como la sequedad vaginal o la reduccion de la
libido, y otras son mas de tipo emocional, como el miedo
a que aparezcan molestias, a que la herida se abra o a
guedarse nuevamente embarazada.

Estos miedos o alteraciones no afectan solo a la madre,
sino que la pareja también puede presentar deseo sexual
inhibido.

Sequedad vaginal

Tras el parto es muy frecuente la aparicidon de problemas
de sequedad vaginal, que en algunos casos llegan a ser
muy graves.

En parte estan producidos por la liberaciéon de oxitocina
y prolactina que reducen de manera importante la pro-
duccidén y liberacion de estrégenos. Este descenso en los
niveles de estrégenos es el causante de la sequedad va-
ginal.

La mujer siente la vagina seca y tirante, e incluso puede
notar cierto picor. Esta sequedad, ademas de dificultar o
impedir las relaciones sexuales, incrementa el riesgo de
infecciones.

Este problema puede tratarse y prevenirse utilizando
productos de hidratacion especifica para la zona vaginal.
Existen diferentes geles con funcién hidratante entre los
gue se encuentran los que aportan acido hialurdnico.

En el mercado hay productos en los que el acido hialuro-
nico se vehiculiza en forma de niosomas y se acompana
de un inhibidor de las hialuronidasas (las enzimas que
destruyen el acido hialurdnico en el organismo) como el
kaempferol, de aloe vera, con propiedades hidratantes



y cicatrizantes, y de probidticos que ayuden a restaurar
la microbiota vaginal, de manera que con la aplicaciéon
tépica vaginal dos veces por semana se consigue una hi-
dratacion mucho mas eficaz, acompafiada de una accién
reepitalizante. Este producto se incluye dentro de la pri-
mera linea de tratamiento recomendada por la Sociedad
Espafola de Ginecologia y Obstetricia (SEGO) para la
prevencion de la atrofia vaginal por déficit estrogénico.

Pérdida de Ia libido

El estado hormonal que se produce en este periodo, con
un descenso de la testosterona, un incremento de los ni-
veles de prolactina y una reducciéon de estréogenos influye
de manera negativa en el deseo sexual. Si a esto le uni-
mos otros factores como el cansancio o el estado de-
presivo que suele acompanar a las mujeres tras el parto,
obtenemos la causa principal de la importante reduccion
de la libido que sufren la mayoria de las mujeres en los
primeros 2-3 meses tras el parto.
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Para paliar estos efectos sobre la libido de las mujeres
tras el parto existen en el mercado productos de origen
natural, tanto complementos orales como de aplicacion
tépica, que pueden utilizarse con eficacia y seguridad.

Segun varios estudios, un complemento alimenticio oral
a base de Tribulus, damiana, Trigonella y Ginkgo biloba
incrementa la concentracion de testosterona en mujeres,
aumentando el deseo, la excitacion, la lubricacién, el or-
gasmo vy la satisfaccion. Aungue no hay una contraindi-
cacion, este producto no estd recomendado durante la
lactancia.

En el caso de los estudios realizados con un gel de apli-
cacion topica que combina Ginkgo, arginina, ginseng,
niosomas de hialurénico, damiana y aceite de menta pi-
perita, con dos aplicaciones al dia, se consiguen resulta-
dos positivos en el alivio de la sequedad, se favorece la
relacion sexual, acelera el climax y mejora la percepcién
sensorial.

CASO PRACTICO MODULO 2

MUJER Y EMBARAZO

Maria es una mujer de 37 aflos, conocida de la farmacia, que ha sido mama
recientemente. Hace tan solo 20 dias que ha dado a luz al pequefio Bruno
y se siente un poco superada por toda la situacion.

En el transcurso de la visita a la farmacia, Maria se muestra preocupada y
nos pide consejo sobre el tratamiento y cuidado del desgarro que se le ha
producido durante el parto. Nota cierto dolor, molestias y tirantez.

También refiere molestias a nivel de sequedad vaginal, tirantez e incluso
un ligerisimo picor, que no sabe si remitird con el tiempo, tras la «cuaren-

tena».

{Qué recomendaciones le daria a Maria respecto al cuidado del desgarro
perineal? Y sobre la sensacion de sequedad vaginal que ha notado desde

el parto?
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colaboradores al cabo de un tiempo se “olvidan” de
todo lo programado. Pequenos consejos para superar
estas limitaciones y reenfocar la forma de trabajar.

;HACEMOS UNA AUDITORIA DIGITAL?

Muchas farmacias tienen web, My Google Business,
redes sociales... ;pero estan bien trabajadas? Un tema
muy practico para descubrir y arreglar pequenas
distorsiones.

TODOS QUEREMOS REDES SOCIALES

Estar en las redes sociales se ha convertido en una
necesidad por parte de las farmacias. ;Cuales nos
convienen? ;Como podemos trabajarlas?... Una pequena
guia de como trabajarlas con coherencia.

CREEMOS OPORTUNIDADES EN LA FARMACIA
POST PANDEMIA

Hagamos un ejercicio de como ha cambiado nuestro
mercado y qué oportunidades podemos identificar.
Unas pequenas pautas nos ayudaran a descubrirlas.

UNA REVISION DE LA PROTECCION DE DATOS

La proteccion de datos va muy unida a la comunicacion
en la farmacia. La gestion de datos es un tema sensible
en el sector. Aspectos que debemos de tener en cuenta
y verificar.

¢ES MOMENTO DE REFORMAR?

Aventurarse a hacer una reforma son palabras mayores.
;Hay alternativas? Un tema que versara sobre estrategias
ante una reforma, estudio de fases, alternativas,
prioridades...

COORDINACION Y AUTORIA:

Albert Gasulla. Director en Gasulla Comunicacio. Asesor en comunicacion y marketing en la Oficina de Farmacia

Formacion disponible en:

www.auladelafarmacia.com
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La curva del olvido. Las limitaciones para aprender habitos

Albert Gasulla

Director en Gasulla Comunicacio. Asesor en comunicacion y marketing en la Oficina de Farmacia

Infancia y adolescencia

Muchos de nuestros clientes tienen planificado un completo
programa de formacion a desarrollar durante el ano. Este
puede incluir tanto herramientas para mejorar la cantidad y
calidad de las ventas, como formacion continuada sobre no-
vedades, tratamiento de patologias, prevencion, dermocos-
mética... El problema es que cuando les visitamos periodica-
mente vemos que la gente “se olvida” de todo lo aprendido
y consensuado como importante.

.n‘"!*
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Desde hace un tiempo, el concepto de la “curva del olvido”
daria respuesta a esta facilidad de no interiorizar los habi-
tos y “olvidarse” de gestionar las oportunidades de fidelizar,
vender, informar...

Nuestros colaboradores entran en modo “rutina” y se van re-
pitiendo los errores. Haciendo un paralelismo, seria como
aquella persona que ha hecho un curso de manipulacion de
cargas en riesgos laborales y, por inercia, va repitiendo el
mismo movimiento una y otra vez de forma inadecuada. Al
final, estos movimientos incorrectos le causan una lesion.
Por suerte, en nuestra actividad, esta mala praxis no causa
danos fisicos, sino que causa estancamiento, pérdida de
oportunidades, desanimo entre el equipo, desilusion, enfado
del titular... y, evidentemente, afectan a nuestra cuenta de
resultados.

La formacion, un aspecto esencial para que
nuestro equipo crezca

Desde hace anos los titulares y los laboratorios han toma-
do conciencia de que tener un equipo bien informado y
formado es crucial para la prescripcion y la venta. Todo el
mundo hace sacrificios para destinar X horas de formacion
anual.

Aprovechar el cambio de turno, atrasar y adelantar hora-
rios... Los equilibrios que hay que hacer en el planning men-
sual es de verdadero elogio. Sin duda alguna, esta formacion
tiene un retorno en la consolidacion de nuestro equipo.

;Qué consigo con un programa de formacion o de reuniones
periddicas?

En primer lugar, hacer un matiz que en este apartado de
“Formacion” también nos gusta incluir aquellas reuniones de



B Figura 1. Curva del olvido Ebbinghous.
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trabajo para preparar campanas, consensuar estrategias de
la farmacia... Lo hacemos asi ya que el tema que tratamos
hoy de la curva del olvido se presenta tanto en formaciones
como en estas reuniones en las que hay que interiorizar ha-
bitos.

Estas reuniones formativas ayudan al colaborador a tener
mejores conocimientos.

El aprendizaje y la memorizacion de una nueva informacion
son procesos que pueden ser aburridos. Cuando finalmente
memorizamos la informacion no significa que ya lo memori-
cemos de por vida, sino que el cerebro tiene la tendencia a
borrar de forma eficaz lo que aprendemos. Aqui entra la im-
portancia de la curva del olvido.

¢Por qué un colaborador no interioriza los
mensajes?

Aunque la formacion haya sido en su dia efectiva, adaptada a
la responsabilidad de cada colaborador y realizada con los me-

dios adecuados, los conocimientos se van diluyendo en el
tiempo, la rutina aparece de nuevo y se pierden oportunidades.

La curva del olvido en la formacion o como el
conocimiento se diluye en el tiempo

Queremos hablar de un concepto que influye de forma deci-
siva en la eficacia de la formacion y, por tanto, tiene un im-
pacto directo en la mejora de la atencion a los clientes/pa-
cientes, a las ventas cruzadas, al logro de objetivos...
¢{Como funciona nuestra memoria?

Lo que aprendemos se desaprende rapidamente. De hecho,
empieza a desintegrarse a las pocas horas, como se puede
observar en el grafico (Figura 1).

Curva del olvido Ebbinghous

Pocas horas después de haber asistido a un curso ya sola-
mente recordamos un 50% de su contenido. Dos dias des-
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pués no recordamos practicamente nada... Este fenomeno se
denomina curva del olvido.

La curva del olvido se puede aproximar por una funcion

t Paso del tiempo
S Intensidad del recuerdo

Por tanto, cuanto mas grande es la intensidad del recuerdo,
mejor es la retencion de este, mientras que el paso de tiempo
incrementa el olvido. Vemos también, que la curva del olvido
es practicamente la misma para todas las personas, ya que la
retencion depende de dos variables exdgenas a la persona, el
paso del tiempo (t) y la intensidad del recuerdo (s).

;Qué es el olvido?

El concepto del olvido hace referencia a la pérdida de infor-
macion almacenada en nuestro cerebro después de pasado
un cierto tiempo. La falta de atencion, la importancia de la
informacion recibida o simplemente el paso del tiempo son
algunas de las causas. Ocasionalmente, puede incluso de-
berse a una reaccion de proteccion ante una situacion que
nos provoque estrés o algln trastorno.

El cerebro elimina mucha informacion que cree que no necesi-
taremos, actia asi movido por su capacidad adaptativa. Cuando
recordamos un momento concreto de nuestras vidas no sole-
mos recordar en detalle (salvo en casos muy excepcionales con
memoria fotografica y/o situaciones de gran emotividad) todos
los estimulos que estaban presentes en dicha situacion. Nos
quedamos con la idea principal, debido a que hemos permitido
el olvido de los elementos mas contextuales y superficiales.

Uno de los primeros estudios que se llevaron a cabo respec-
to a este fenomeno fue el que condujo a la elaboracion de
la curva del olvido, que posteriormente ha sido explicada a
través de diversas teorias.

Hermann Ebbinghaus y la curva del olvido

Hermann Ebbinghaus es un famoso psicologo aleman que
contribuyo en gran medida a esclarecer los distintos proce-
sos implicados en la retencion de la informacion, asi como
en la pérdida u olvido de esta.
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Ebbinghaus realizo diversos estudios basados en experimen-
tos que realizd sobre si mismo como sujeto experimental.
Memorizaba series de silabas aleatorias, repitiéndolas una y
otra vez hasta que le quedaban perfectamente fijadas. Pos-
teriormente, valoraba qué tanto por ciento recordaba en
funcion del paso del tiempo y sin realizar ningln repaso.

A través de los resultados desarrollo la conocida curva del olvido,
un grafico que indica como ante la memorizacion de un determi-
nado material el nivel de retencion de la informacion aprendida
disminuye de manera logaritmica con el paso del tiempo.

Esta curva del olvido fue realizada a través del método del aho-
rro, a través del cual se resta el tiempo necesario para reapren-
der la lista, al tiempo necesario para aprenderla por primera vez.

El método de ahorros de Ebbinghaus

* Materiales: Silabas sin sentido, consistentes en una serie
de 3 letras con la estructura de consonante, vocal, con-
sonante: CVC.

* El método consistia en repetir un nimero determinado
de veces series de silabas sin sentido y tratar de recor-
darlas en el mismo orden después de 20 min, 1 h, 8 h, 1
dia, 2 dias, 5 dias, y 31 dias.

* Se media el tiempo invertido en realizar el primer apren-
dizaje.

* Se media la duracion del reaprendizaje de la misma lista
en el mismo orden de presentacion al cabo de diferentes
retrasos (20 min, 1 h, 8 h, 1 dia, 2 dias, 5 dias, y 31 dias).

* Se calculaba la diferencia entre el paso 1y 2.

A través de esta curva se puede realizar una comparacion
entre la informacion procesada y la que se mantiene en la
memoria. Seglin Ebbinghaus, dicha pérdida es debida al
paso del tiempo y a la no utilizacion de la informacion.

Los resultados de los experimentos y su analisis en la curva
del olvido indican que, tras el momento de la memorizacion
de la informacion, la retencion disminuye inicialmente de
forma muy marcada. Después de un dia, la retencion puede si-
tuarse en solo un 33%. A partir de este momento, los recuer-
dos se desvanecen mas lentamente, ya que si vemos la grafica
al cabo de un mes la retencion ha descendido hasta alcanzar
un 21%. Sin embargo, el material que se retiene después de



este tiempo es practicamente nulo, con lo que el tiempo em-
pleado para reaprenderlo puede ser muy similar a la inicial.

Algunos aspectos interesantes que se deducen de la curva del
olvido es que es necesario menos tiempo para reaprender un
material que para aprenderlo desde cero, incluso lo que se ha
desvanecido completamente de la memoria. De este modo,
este junto a otras investigaciones de diversos autores ayudan
a hacer ver que en el proceso de olvido la informacion no
desaparece de la mente, sino que pasa a un nivel inconsciente
que permite su recuperacion mediante el esfuerzo y el repaso.

Explicaciones derivadas de la teoria de
Ebbinghaus

La curva del olvido es una grafica que permite tener en
cuenta la progresiva pérdida del material memorizado, siem-
pre y cuando no se practique el repaso de dicho material. En
este punto, es interesante para nuestras farmacias, la repeti-
cion periodica de sesiones para ir refrescando e interiorizan-
do conocimientos, habitos...

A partir de la curva del olvido han surgido diferentes teorias
que intentan explicar dicha pérdida. Destacamos dos:

Teoria del decaimiento de huella

La teoria del decaimiento de la huella es una teoria elabora-
da por el propio Ebbinghaus que pretende explicar la curva
del olvido. Para el autor, la pérdida de informacion es debida
principalmente al poco uso dado a dicha informacion, con lo
que la huella de memoria dejada en nuestro organismo se
debilita y desvanece con el paso del tiempo. A nivel biolégico
se considera que las estructuras neuronales acaban por per-
der las modificaciones que el aprendizaje produce en ellas,
con lo que se volveria a un estado similar al previo al apren-
dizaje. Imaginense una pisada en la arena que es tan suave
que no profundiza.

Las investigaciones reflejan que el decaimiento de la memoria
se da especialmente en la memoria a corto plazo, pero si la
informacion consigue pasar a la memoria a largo plazo pasa a
ser permanente. En el caso de que algo almacenado en la me-
moria a largo plazo no resulte accesible, el problema se da
principalmente a nivel de recuperacion de la informacion.

Esta teoria es criticada porque no tiene en cuenta diversos

factores, como el hecho de que se memorice nueva informa-
cion que complique las estructuras neuronales y que, por
tanto, haga mas complejo el acceso a la informacion. Ade-
mas, existen mas variables que influyen en la capacidad de
recuerdo, como la propia cantidad de material a recordar o
la impronta emocional de la informacion. Asi, a mayor canti-
dad de material, mayor la dificultad de mantenerlo en el
tiempo y en el caso de que el conocimiento despierte sensa-
ciones y emociones fuertes en el aprendiz resulta mas senci-
llo que el recuerdo permanezca.

Teorias de la interferencia

Diversos autores consideraron que la teoria de la decaden-
cia de la huella no era suficiente para explicar el proceso
del olvido, ya que lo que simplificaba en exceso. Teniendo
en cuenta que siempre estamos aprendiendo conceptos
nuevos y que lo que intentamos memorizar es muy complejo
por su variedad e importancia para nosotros; se considero
que no se habia tenido en cuenta la creciente complejidad
producida por la agregacion de nueva informacion de infor-
macion, que se solapa con la anteriormente memorizada. De
ahi, surgen las teorias de la interferencia, que plantean que
la informacion a aprender no se recuerda porque se anade
mas informacion a nuestro cerebro que complica el acceso.

Dicha interferencia puede darse de manera retroactiva o
proactiva. En el caso de la interferencia proactiva, un apren-
dizaje previo dificulta la adquisicion de uno nuevo. Si bien
no explica propiamente el olvido, si que pone en relieve un
problema en codificar la nueva informacion. La interferencia
retroactiva es la que produce la presencia de un nuevo co-
nocimiento que solapa el material a recordar. Asi, aprender
algo nuevo hace que nos sea dificil recordar lo anterior. Este
fenomeno explicaria en gran medida la pérdida de informa-
cion que se da en la curva del olvido.

Como evitar el olvido

El estudio de la memoria y el olvido ha permitido la crea-
cion de diferentes estrategias y técnicas con el fin de que
los aprendizajes se mantengan en la memoria. Para evitar
los efectos observados en la curva del olvido resulta funda-
mental el repaso del material aprendido.
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B Figura 2. La curva del olvido modificada.
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Como ya demostraron los experimentos llevados a cabo, el
repaso repetido de la informacion hace que el aprendizaje
se consolide cada vez mas, bajando progresivamente el nivel
de pérdida de informacion con el tiempo.

Por esta razon, si a la curva del olvido se le anade la variable re-
paso se obtiene una nueva grafica totalmente diferente (Figura
2). Asi, segiin esta nueva grafica si al dia siguiente de estudiado
un material se hace un repaso se vuelve a recordar un 100% v, lo
que es mas importante, la curva del olvido se modifica.

El uso de estrategias mnemotécnicas también resulta de
gran utilidad, al mejorar la capacidad de representacion
mental. De lo que se trata es de utilizar de un modo mas
eficiente los recursos de los que dispone el propio sistema
nervioso para agrupar de un modo mas eficiente las unida-
des de informacion. Asi, incluso si el cerebro pierde neuro-
nas y otras células importantes por el paso del tiempo, las
que quedan pueden comunicarse de un modo mas eficiente,
reteniendo la informacion importante.

Pero incluso en los casos en los que no hay un dano cere-
bral significativo, las técnicas mnemotécnicas nos ayudan a
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mitigar los efectos de la curva del olvido. El motivo es que
nos ayudan a crear unidades de significado mas sélidas, a
las que podemos llegar rememorando una variedad mas va-
riada de experiencias. Por ejemplo, si asociamos una pala-
bra a un personaje de dibujos animados que tiene un nom-
bre parecido, la cadena de fonemas que forma ese nombre
propio nos servira de apoyo para que nos venga a la mente
lo que queremos recordar.

En definitiva, la curva del olvido es un fenomeno universal,
pero tenemos un cierto margen de maniobra a la hora de

establecer qué nos puede hacer olvidar y qué no.

La curva del olvido en la planificacion de la
formacion en la farmacia

Para que la formacion tenga un impacto a largo plazo en los
colaboradores podemos poner en practica diferentes técnicas:

El efecto de memoria espaciada

El efecto de memoria espaciada es el que explica que
cuando la formacion se distribuye a lo largo del tiempo,




B Figura 3. Poner a prueba la memoria.
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en lugar de una sola sesion, el aprendizaje gana en efi-
ciencia.

El efecto de la memoria espaciada tiene varias teorias que
la sustentan. La mas aceptada por los expertos defiende que
la memorizacion de gran cantidad de informacion produce
un proceso cognitivo deficiente. El cerebro se satura con la
gran cantidad de informacion a la que esta expuesto y no
puede continuar procesando la informacion que le hacemos
llegar.

Poner a prueba la memoria

Si en un proceso de formacion introducimos el acto de
poner a prueba la memoria, aunque sea unas pocas veces,
lograremos mejorar la retencion de la informacion.

Para mejorar la retencion, debemos hacer crecer progresiva-
mente los intervalos de tiempo entre cada puesta a prueba
de la memoria, de esta forma desafiamos al cerebro a recor-
dar. El refuerzo aqui es fundamental (Figura 3).

El efecto de la posicion en serie

El efecto de la posicion en serie explica la tendencia que te-
nemos los seres humanos a recordar mejor los primeros y
los dltimos elementos de una serie y recordar peor los inter-
medios. Ebbinghaus acuné este término cuando descubrio
que los recuerdos varian como una funcion de la posicion
de un elemento dentro de una lista.

@ Figura 4. La curva del olvido modificada.
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Cuando a una persona se le pide que recuerde los elementos
de una lista en cualquier orden, tiende a recordar primero los
elementos finales. Asi mismo, los primeros elementos se re-
cuerdan con mayor frecuencia que los intermedios (Figura 4).

Es necesario dar énfasis al inicio y al final del contenido de
una capacitacion.

El microaprendizaje, que imparte el conocimiento en peque-
nos fragmentos activos en lugar de extensos monodlogos,

cobra mas sentido bajo esta teoria.

iMuchos éxitos en vuestras formaciones!
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Deshabituacion tabaquica

Sandra Garcia Jiménez

Farmaceéutica comunitaria. Experta en atencion farmacéutica

E | tabaquismo es la primera causa de muerte evitable en
el mundo desarrollado. En el caso de Espafia (1) es

responsable de mas de 50.000 muer-
tes y ademas es considerado por la
OMS como una enfermedad (2). Se
trata de una adiccion crénica que
produce dependencia fisica, psicolo-
gica y social. En Espana el 24,0% de
la poblacion de 15 y mas afos afirma
que fuma a diario; el 3,1% es fuma-
dor ocasional; el 19,6% se declara
exfumador y el 53,5% nunca ha fu-

mado. El porcentaje de fumadores es del 27,9% en hom-

bres y del 20,2% en mujeres (3).
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El tabaquismo es la primera
causa de muerte evitable en el
mundo desarrollado. En el caso
de Espaiia es responsable de
mas de 50.000 muertes

Entre las enfermedades asociadas al consumo de tabaco
cabe mencionar las enfermedades respiratorias y del pulmon

(bronquitis cronica, EPOC, enfisema y
asma), el cancer (de pulmoén, cavidad
oral, laringe, esotfago, vejiga, pancre-
as, rindén, cérvix), las enfermedades
cardiovasculares (cardiopatia isquémi-
ca, infarto de miocardio) y otras como
la osteoporosis, el envejecimiento de
la piel y trastornos bucodentales,
entre otras.

Los compuestos toxicos del tabaco engloban desde nicotina,

alquitran, CO y hasta otras 4500 sustancias. La nicotina es la



responsable de la adiccion y sindrome de abstinencia, pues
activa los sistemas cerebrales de recompensa relacionados
con experiencias placenteras y su ausencia en el fumador ac-
tiva los sistemas cerebrales de castigo, provocando mucha
ansiedad.

El humo ambiental del tabaco (HAT), combinacion de la exhala-
cion de humo por el fumador tras inhalar tabaco (humo de pri-
mera mano) y el humo producido por la combustion del cigarri-
llo, conforman el conocido humo de segunda mano, del que se
conocen bien los efectos negativos en la poblaciéon. El humo
de tercera mano se refiere a las sustancias téxicas suspendi-
das en el humo del tabaco y que se adhieren, posteriormente,
a varias superficies, pudiendo permanecer en estas hasta seis
meses tras dejar de fumar y reaccionar con oxidantes ambien-
tales, 1o que aumenta su toxicidad al producirse nitrosaminas.
El proceso de dejar de fumar implica un gran esfuerzo, moti-
vacion y compromiso por parte del fumador y su entorno.
Contar con el seguimiento y apoyo de un profesional sanitario
que acompanfe al paciente en el proceso mejora la eficacia de
la deshabituacion. La farmacia comunitaria es un centro sani-
tario cercano y accesible ideal para los programas de desha-

bituacion tabaquica (4).

B Figura 1. Proceso de dejar de fumar segun Prochazka y DiClemente
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Es un proceso que pasa por varias etapas, segun el modelo de
Prochazka y DiClemente (Figura 1), que es ciclico, es decir, en
la deshabituacion tabaquica se pasa de una etapa a la siguien-
te sin saltarse ninguna, y ya es un éxito progresar de una a la
otra, y no solo el hecho de dejar de fumar.

Precontemplacion. Durante esta etapa, el fumador no se plan-
tea modificar su conducta, ya que no es consciente (0 lo es en
un grado minimo) de que fumar represente un problema. No
tiene la intencion de dejar de fumar en un corto plazo de tiem-
po (al menos en los proximos 6 meses).

Contemplacion. El fumador empieza a considerar su con-
ducta como un problema. Los contempladores son conscien-
tes ya de las consecuencias negativas de su habito y se
plantean seriamente dejar el tabaco (en un plazo de tiempo
no superior a 6 meses).

Preparacién para la accion. Se trata de un estadio que com-
bina criterios intencionales y conductuales. En esta etapa, el fu-
mador toma la decision de dejar de fumar, es decir, pasa de la
intencion a la accion.

Accion. En el estadio de accion, el fumador cambia su con-
ducta, deja de fumar y se mantiene sin consumir como minimo
24 horas. Durante los primeros tres meses existe mayor riesgo
de recaida. Por lo general, el estadio de accion acostumbra a
ser un periodo que se caracteriza por etapas alternantes de
consumo y abstinencia.

Mantenimiento. El exfumador entra en el estadio de manteni-
miento cuando lleva seis meses sin fumar. En este periodo, el
individuo intenta conservar y consolidar los logros alcanzados
en el estadio de accion y prevenir una posible recaida. De en-
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trada, la recaida en esta etapa suele ser menos frecuente que
en la anterior, ya que el extumador ha tenido la posibilidad de
adquirir experiencia y aprender las estrategias necesarias para
manejarse con las tentaciones.

Finalizacion. Si el exfumador no recae, llega al ultimo estadio
del proceso cuando lleva aproximada-
mente cinco afos abstinente. Esta
etapa implica la total extincion de la
conducta de fumar y que el manteni-
miento del nuevo patrén conductual no
suponga ningun esfuerzo significativo
por parte del exfumador.

El farmacéutico debe detectar a los fu-
madores aprovechando cualquier con-
sulta. La “intervencion breve” (0 consejo
breve) ha de ser necesariamente corta, de 10-15, incluyendo un
mensaje directo, claro, entendible y personalizado, con los datos
que nos aporte el propio paciente de su relacion con el tabaquis-
mo y su entorno, entregando material de informacion y ofrecer
ayuda. Se debe plantear en positivo e indicar que no debe preo-
cuparse si lo ha intentado varias veces, porque cuantas mas
veces 1o intente hay mas posibilidad de éxito. Dicha intervencion
breve debe llevarse a cabo con suficiente confidencialidad, en la
zona de atencién personalizada (ZAP). Si el paciente contesta
que quiere dejar de fumar a corto plazo, se encuentra preparado
para la fase de accion. En este momento se le deberia citar para
plantearle las diferentes opciones de tratamiento, informar sobre
los sintomas del sindrome de abstinencia, resolverle dudas y en-
trenarle en determinadas estrategias y procedimientos para hacer
frente a situaciones de riesgo que hagan que vuelva a fumar. En
la primera entrevista se debe recoger una serie de datos, como
la exploracion e historia tabaquica y la realizacion de diferentes
tipos de test para conocer su grado de motivacion y dependen-
cia. Ademas, se pueden tomar algunos parametros, como son el
indice de masa corporal y la presion arterial (Figura 2).

Test de Richmond: permite valorar el grado de motivacion
para dejar de fumar y clasificar la misma en dependencia baja,
media y alta dependencia de la nicotina (>7: motivacion alta;
6-4: motivacion media; <4: motivacion baja).

Test de Fagerstréom: es un test cuantitativo de dependencia fi-
sica (una escala del O [dependencia baja] al 10 [dependencia

38 W AULA DE LA FARMACIA Marzo-Abril 2021

El farmacéutico debe detectar
a los fumadores
aprovechando cualquier
consulta. La “intervencion
breve” (o consejo breve) ha de
ser necesariamente corta

alta]). Permite valorar el patrén de consumo vy la urgencia de
consumo tras la abstinencia nocturna.

N° paquetes afo: este indice incluye el niumero de cigarrillos
fumados diariamente, el tiempo durante el que se ha fumado y
una estimacion de la cantidad total de tabaco consumido. Se
calcula mediante la férmula: (nimero
de cigarrillos fumados al dia) x (nUmero
de afos de consumo) /20. Si dicho in-
dice es mayor o igual a 15 es indicativo
de mayor riesgo de enfermedades rela-
cionadas con el tabaco.

Si disponemos de cooximetro o peak
flow podremos, ademas en esta prime-
ra entrevista, recabar datos sobre su
funcion respiratoria y ver como evolu-
cionan en las entrevistas sucesivas, viendo asi el paciente la
mejoria que representa dejar de fumar de una manera muy vi-
sual e ilustrativa. Dicha técnica mide los niveles de mondxido
de carbono (CO) en el aire espirado en el individuo (CO <5: no
fumador; 5-10: fumador ocasional; >10: fumador habitual).

El tratamiento farmacoldgico especificamente indicado en las
terapias de deshabituacion tabaquica se basa actualmente en
sustituir la nicotina del tabaco por una administracion decre-
ciente de nicotina en forma de medicamento (terapia sustituti-
va de nicotina, TSN), emular los efectos placenteros de la ni-
cotina sobre el sistema de “recompensa” cerebral mediante la
administracion de determinados farmacos de corte antidepre-
sivo (bupropion) o reducir los efectos psicoldgicos de la nicoti-
na, mediante un antagonismo parcial (vareniclina). En la tera-
pia sustitutiva de nicotina existen diferentes formatos que se
elegiran en funcion de preferencia y experiencia previa del pa-
ciente, necesidades (cantidad de dosis), etc. Es muy impor-
tante destacar que, en cualquier forma de administracion de
nicotina, debemos advertir al paciente de que no ingiera ali-
mentos o bebidas inmediatamente después de haberlas
usado, ya que podria provocar la ingesta de la nicotina produ-
ciendo la aparicion de efectos secundarios. El consumo de ali-
mentos o bebidas &cidas disminuiran su absorcion, ya que re-
quieren un medio alcalino.

Es muy importante explicar al paciente que el efecto del uso de
parche no es inmediato, se necesitan de dos a cuatro horas



W Figura 2. Algoritmo de intervencion en deshabituacion tabaquica. Procedente de la guia de intervencion de profesionales sanitarios en tabaquismo
desde Atencion Primaria (5)

1 AVERIGUAR: ¢Usted fuma? NO
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¥

CONSEJO BREVE Claro, optimista y personalizado

\

¢Esta pensando seriamente en dejar de fumar?

» ¢ NO FUMADOR: Animar. Prevencién

e Exfumador: Felicitar

2 ACONSEJAR:

3 APRECIAR:

NO Si, préximos 6 meses

Si, en los préximos 30 dias

(Precontemplacion) (Contemplacion)

—_—t

1. Entrevista motivacional

(Preparacion)

2. Ofrecer nuestra ayuda Cita programada

3. Entregar material informativo

4 AYUDAR: -

1. Intervencion psicosocial.

1.a Fijar una fecha en las cuatro semanas siguientes (Dia D).

1.b Recomendaciones para los dias previos: lista de motivos, registro de consumo de cigarrillos,
buscar apoyos en familiares y amigos, modificar rutinas y adelantarse a dificultades.

1.c Recomendaciones para los primeros dias: sindrome de abstinencia, dieta y ejercicio, establecer
recompensas, consejo sobre como afrontar situaciones dificiles, relajacion.

1.d Entregar material informativo, guia practica y recomendaciones.

2. Tratamiento farmacolégico: cumplimiento, efectos adversos y cambios de pautas si precisan.

5 SEGUIMIENTO:

1. Visitas de seguimiento: 1 semana, 2 semana, 1 mes, 2-3 meses y anual.
1.a Felicitar.
1.b Recordar consejos para enfrentarse a las dificultades.
1.c Revisar tratamiento farmacolégico.
1.d Recordar consejos dietéticos.
1.e Control de peso.

1.f  Animar en caso de recaida y valorar nuevo intento.
N J

para alcanzar niveles terapéuticos, con la finalidad de evitar re-
caidas. Los parches se deben retirar cada dia siempre a la
misma hora. No deben colocarse en zonas grasas en las que la
absorcion es muy erratica. El espray de nicotina es util para

controlar de forma rapida y eficaz los diferentes sintomas del
sindrome de abstinencia y el craving o deseo de fumar. Las
pautas de reduccidon recomendadas varian segun los autores,
aunque la mas aceptada es empezar por las dosis maximas y
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mantener la terapia cuatro semanas y cada cuatro semanas ir
reduciendo a la dosificacion inferior. En algunos casos, por
ejemplo, en alta dependencia se puede prolongar la duracion
de las fases de manera que la deshabituacion sea menos mo-
lesta y traumatica.

En el caso del tratamiento con vareniclina es importante tener
en cuenta que se producen por lo general pocos efectos se-
cundarios, entre los mas habituales: las nauseas, que se solu-
cionan en la mayoria de los casos tomando la pastilla con ali-
mento, y si aparece insomnio se puede adelantar la toma de la
pastilla a primera hora de la tarde.

Si el paciente ya ha sido tratado y dejo de fumar exitosamente, es
l6gico que valoremos seriamente la posibilidad de utilizar el mismo
tratamiento. Si hablamos de un paciente preocupado por la ga-
nancia de peso, valorariamos la posibilidad de realizar un trata-
miento conjunto de vareniclina, bupropidon o TSN oral. En cual-
quier caso, la dieta y el gjercicio fisico siempre se deben aconse-
jar. Si nuestro paciente no esta preocupado por la ganancia de
peso, el uso de vareniclina seria el tratamiento de eleccion.

En caso de embarazo debemos recomendar siempre el abando-
no del tabaco sin terapia sustitutiva de nicotina, solo recomen-
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dar su uso en caso de mucha dependencia durante el menor
tiempo posible, ademas de un control y seguimiento muy indivi-
dualizado y especializado. En casos mas concretos, como la
cardiopatia isquémica, existen estudios de alta eficacia y seguri-
dad de la vareniclina para estos casos, por ello seria este el tra-
tamiento de eleccion, pero siempre bajo control médico. En pa-
cientes con algun tipo de trastorno psicético se pueden utilizar
varenicilina, TSN combinados o por separado, a veces siendo
necesario altas dosis o tratamientos prolongados. El bupropion
esta contraindicado en caso de bulimia o anorexia, trastorno bi-
polar, dependencia de alcohol y tratamiento con anticonvulsivan-
tes. Estos son algunos casos generales de eleccion de trata-
miento, pero debemos valorar otros factores como la medica-
cion actual del paciente para evitar posibles interacciones.

Las consultas de seguimiento tienen que ser en la medida de lo
posible programadas, al principio semanales, y luego, cada 15
dias aproximadamente. Se deben registrar parametros como la
presion sanguinea, mediciones de peso. Es especialmente im-
portante para evaluar si existen efectos adversos al tratamiento,
ajuste de dicha medicacion si fuera necesario, el establecimien-
to de estrategias de prevencion de recaidas y potenciar la moti-
vacion del paciente.

Ante situaciones de riesgo, el farmaceéutico debe ofrecer conse-
jos y estrategias de prevencion de recaidas como: evitar dichas
situaciones, abandonar lugares o eventos donde se detecte un
riesgo evidente ademas de las fantasias de control; recordar al
paciente los beneficios obtenidos también ayuda a reforzar la
idea de seguir con el tratamiento, relajacion y reflexion ante una
situacion limite, realizar alguna actividad fisica y buscar apoyo
en gente de confianza.
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Riesgo cardiovascular y su actuacidon desde la Farmacia

Comunitaria

Juan Carlos Merino Sanz
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de http.//www.esperanzaendiabetes.com

| Ultimo panel de indicadores de la salud publicado por la
E Organizacion Mundial de la Salud (OMS) reveld que la es-
peranza de vida entre los ciudadanos de paises desarrollados
se ha incrementado en los ultimos afos.

Sin embargo, el sedentarismo que impera en nuestra sociedad
ha ocasionado que esta mayor longevidad venga acompanada
de un aumento de enfermedades crénicas como son las enfer-
medades cardiovasculares (ECV) o la diabetes tipo 2.

El farmacéutico debe participar en actividades de prevencion
que fomenten la salud publica y prevengan enfermedades,
como, por ejemplo, todas aquellas relacionadas con las ECV.
La promocion de estilos de vida saludables es fundamental
para evitar o retrasar al maximo estas patologias:

¢ De forma primaria, introduciendo y manteniendo una ru-
tina de habitos saludables en nuestra vida diaria evitamos
la aparicion de este tipo de enfermedades.

¢ De forma secundaria, la incorporacion de un estilo de vida
saludable contribuye a retrasar sus sintomas una vez
este tipo de enfermedad sea diagnosticada, ademas
de impedir la aparicién de complicaciones, consiguiendo
reducir drasticamente la elevada mortalidad que ocasionan.

Enfermedades cardiovasculares (ECV)

Segun la OMS, las enfermedades cardiovasculares son un con-
junto de trastornos del corazdn y de los vasos sanguineos que
no solo afectan al corazdn sino también a otros dérganos como
pueden ser el cerebro, los rifiones y los miembros inferiores.
¢Qué es el riesgo cardiovascular?

Es la probabilidad que tiene un individuo de sufrir una ECV en

un determinado plazo de tiempo segun el numero de factores
de riesgo cardiovasculares (FRCV) que presente.
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Los factores de riesgo de sufrir una ECV se clasifican en:

1. Factores modificables (donde se puede intervenir).

e Hipertension arterial

¢ Aumento del colesterol
¢ Diabetes

e Sobrepeso y obesidad
e Tabaquismo

e Sedentarismo

¢ Abuso de alcohol

e Ansiedad y estrés




2. Factores no modificables.

e Edad
e Sexo
¢ Raza
¢ Antecedentes familiares

Sindrome metabdlico

Se habla de sindrome metabdlico cuando en una misma perso-
na coinciden al menos tres de los siguientes factores de riesgo:

e Obesidad abdominal: perimetro de cintura mayor en la
mujer de 88 cm y en el hombre de 102 cm.
e Trastorno de los lipidos en sangre:
« colesterol-HDL bajo (menor de 40 mg/dL en hombres y de
50 en mujeres).

» aumento de la concentracion de triglicéridos (valores supe-
riores a 150 mg/dL).

e Alteracion del manejo de la glucosa (glucosa alta) valores
mayores o iguales a 110 mg/dL.

e Aumento de la presion arterial cuando los valores superan
las cifras de 13.5/8.5 mm/Hg.

Prevencion de ECV desde la Farmacia
Comunitaria

La labor del farmacéutico, dentro del engranaje sociosanitario,
en la prevencion es fundamental mediante estrategias y activi-
dades educativas adecuadas, ya que la mayoria de estas ECV
se desarrollan de manera silenciosa y solo avisan con sintomas
cuando ya esta instaurada la enfermedad.

Apoyandose en la cercania y accesibilidad de la Farmacia Co-
munitaria se puede trabajar en prevencion secundaria implican-
do y motivando al paciente para disminuir el riesgo ocasionado
por los FRCV. La prevenciéon siempre ira dirigida a mejorar la
calidad de vida del paciente.

Se asegurara de la correcta adherencia al tratamiento farmaco-
l6gico y buscara implementar o modificar habitos de vida salu-
dables actuando sobre los siguientes FRCV modificables:

1) Sedentarismo

2) Tabaquismo

3) Control del colesterol

4) Control de la presion arterial
5) Sobrepeso y obesidad

1) Evitando el sedentarismo y promoviendo el ejercicio fisico

Beneficios del ejercicio fisico a nivel fisioldgico:

e A nivel coronario, el gjercicio fisico disminuye el riesgo de
sufrir enfermedades del corazén. En caso de haber sufrido
un accidente cardiovascular, previene de segundos ataques
cardiacos.

e A nivel arterial, reduce el riesgo de formacion de coagu-
los, al retrasar la posible aparicion de trombos. Al mejorar el
retorno venoso evita que surjan varices.

e Disminuye la presion arterial, ayudando a prevenir la hiper-
tension.

e Ayuda a mantener el peso ideal, evitando el sobrepeso y
la obesidad y contribuyendo a rebajar los valores de coleste-
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rol total y colesterol LDL. Por el contrario, aumenta el valor
del colesterol HDL.

¢ En diabetes tipo 2, disminuye la resistencia a la insulina
mejorando el control glucémico y evitando la aparicion de las
complicaciones asociadas a la diabetes.

El farmacéutico debe estimular la practica habitual de actividad
0 ejercicio fisico siguiendo la linea que haya marcado el médico
atendiendo a criterios de edad, estado de salud y condicion fi-
sica previa. Actividades tales como caminar a paso ligero o
subir y bajar escaleras son recomendables y accesibles a la
mayoria de la poblacion.

Advertir al paciente que ante la aparicion de una de las siguientes
molestias: dolor en el pecho, fatiga, vértigos, mareos, latido irre-
gular y rapido del corazon, cansancio o dificultad al respirar, debe
parar de inmediato por precaucion y consultar con su médico.

2) Actuando en tabaquismo

El habito tabaquico es una enfermedad adictiva crénica que de-
bido a la dependencia que produce la nicotina es dificil erradi-
car a pesar de las enfermedades cardiovasculares, respiratorias
y aparicion de tumores que produce.

El tabaquismo en Espafa presenta una elevada prevalencia oca-
sionando altas tasas tanto de mortalidad como de morbilidad.

Desde la Farmacia Comunitaria se puede abordar este proble-
ma de salud mediante la prestacion del servicio de cesacion ta-
baquica CESAR elaborado por la SEFAC. Es un programa de
capacitacion que forma y prepara al farmacéutico para la im-
plantacion y gestion del servicio con las herramientas necesa-
rias y las estrategias de intervencion adecuadas.

Prescripcion de farmacos en la deshabituacion tabaquica

Desde el 1 de enero de 2020 el Sistema Nacional de Salud
(SNS), financia Vareniclina y Bupropion para la deshabituacion
tabaquica. Se requiere prescripcion médica.

Se dispensa mediante receta electronica en personas que estén
incluidas en un programa de apoyo y que, ademas de ser ma-
yores de 18 afios y no tener contraindicaciones, cumplan los si-
guientes criterios:
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¢ Motivacion en dejar de fumar, habiéndolo intentado al menos
una vez en el ultimo aho. Esta informacion debe figurar en
su historia clinica o en informe médico.

e Fumar 10 cigarrillos o méas al dia.

e Tener un alto nivel de dependencia valorado por el test de
Fagerstrom: = 7 (que mide la adiccion a la nicotina), llevado
a cabo por su profesional sanitario.

¢Como es el tratamiento?

e FEI SNS financiara 1 intento anual por paciente.

e F| tratamiento completo dura 12 semanas en el caso de Va-
reniclina y de 9 semanas para Bupropion.

e (Cada prescripcion se realizara por envase y equivale a un
mes de tratamiento.

e (Cada mes, antes de una nueva prescripcion, el médico valora
tanto la efectividad como el seguimiento del programa por parte
del paciente. (Sobre este tema se puede ampliar informacion en
un articulo especifico publicado en este mismo ndmero).

3) Controlando los niveles de colesterol

El colesterol viaja por la sangre en proteinas denominadas lipo-
proteinas.

e El LDL o colesterol de baja densidad. Altos niveles llevan
a una acumulacion de placa en las arterias contribuyendo a
Su progresivo estrechamiento (arterosclerosis).

e El HDL o colesterol de alta densidad. Su funcién es trans-
portar el colesterol de otras partes del cuerpo de vuelta al hi-
gado, donde es eliminado.

Valores normales de colesterol

¢ Colesterol total debe estar por debajo de los 200 (mg/dL).

e Colesterol LDL por debajo de 100 mg/dL. Si existe riesgo
alto de ataque cardiaco o accidente cerebrovascular se res-
tringe por debajo de 70 mg/dL.

e El colesterol HDL debe estar por encima de 40 mg/dL en el
hombre y 50 mg/dL en la mujer.

Tratamiento farmacolégico

El médico inicia el tratamiento teniendo en cuenta la edad, el sexo,
la presencia o ausencia de otros FRCV, el historial familiar de enfer-



medad coronaria prematura, y si ya ha sufrido ataque al corazén,
accidente cerebrovascular o tiene enfermedad arterial periférica.

1. Estatinas

Medicamento de prescripcion en:

¢ Personas con niveles elevados de colesterol y con ries-
go de sufrir a largo plazo un ataque cardiaco o un acci-
dente cerebrovascular.

¢ Personas sin enfermedades del corazén pero que tienen
uno o mas FRCV.

e Personas con ECV diagnosticada aun no tendiendo el
colesterol alto.

e Personas con riesgo bajo de sufrir un ataque cardiaco o
un accidente cerebrovascular, pero con valores de co-
lesterol LDL muy altos (superiores a 190 mg/dL).

e Personas con diabetes. Este grupo incluye a los adultos de
40 a 75 afios que tienen diabetes y un nivel de colesterol
LDL de entre 70 y 189 mg/dL (1,8 y 4,9 mmol/l).

Clasificacion de las estatinas segun su potencia:

e Baja potencia: aportan reducciones de hasta el 30% de C-LDL
* Fluvastatina de 20 mg y de 40 mg
+ Lovastatina de 20 mg
+ Pitavastatina de 1 mg
+ Pravastatina de 10 mg y 20 mg
+ Simvastatina de 10 mg
¢ Potencia media: disminuyen el C-LDL entre 30 y 50%
+ Atorvastatina de 10 mg y de 20 mg
* Fluvastatina de 80 mg
+ Lovastatina de 40 mg
+ Pitavastatina de 2 mg y de 4 mg
» Pravastatina de 40 mg
* Rosuvastatina de 5 mg y de 10 mg
+ Simvastatina de 20 mg y la de 40 mg
e Alta intensidad: aportan reducciones del C-LDL igual o su-
periores al 50%
+ Atorvastatina de 40 mg y de 80 mg
* Rosuvastatina de 20 mg

Posibles efectos adversos ocasionados por las estatinas:

e Aunque el tratamiento prolongado suele ser muy seguro

deben realizarse peridédicamente analiticas para valorar la
funcion hepatica ya que puede elevar las transaminasas.

e Problemas musculares que revierten facilmente al reducir
la dosis o retirar el farmaco. Los casos graves (rabdomidlisis)
SOon raros.

e Aumento del riesgo de diabetes. El uso de estatinas se
asocia con un incremento ligero del riesgo de diabetes (1 de
cada mil personas tratadas durante un ano).

2. Ezetimiba: Inhiben la absorcién del colesterol en el intestino
delgado.

3. Resinas: actuan a nivel intestinal favoreciendo la eliminacion
de la bilis (muy rica en colesterol).

4. Fibratos: Tratamiento de eleccion en las hipertrigliceridemias.
También se prescriben en hiperlipemias mixtas (colesterol y tri-

glicéridos elevados).

5. Tratamiento combinado: es una buena alternativa excepto la

asociacion de Gemfibrozilo con cualquiera estatina. Esta
contraindicada.

4) Gontrolando la presion arterial

La hipertension es una de las patologias mas habituales hoy en
dia. Son muchas las personas diagnosticadas como tales, pero
son mas aun las que desconocen que o son, con el riesgo
para su salud que ello conlleva.

La herramienta mas utilizada para conocer la presion arte-
rial (PA) de un paciente en Farmacia Comunitaria es la me-
dicidn aislada. Esta técnica conlleva algunos inconvenientes:

e Efecto de la bata blanca.

e Se obtienen mediciones aisladas que no permiten medir su
variabilidad en relacion con las actividades cotidianas que se
realicen a lo largo del dia.

Buscando mejorar el control de la PA cada vez son mas las far-
macias que introducen la técnica de la Automonitorizacion
de la Presion Arterial (AMPA). Hablamos de una técnica sen-
cilla que provee de datos de facil interpretacion. Las sociedades
cientificas se muestran proactivas a su uso tanto para el diag-
néstico como para el seguimiento del paciente.
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AMPA es una automedida de la PA en casa por parte del pa-
ciente que se adapta a su realidad diaria. Debe ser realizada
con un aparato validado clinicamente que sera manipulado por
el propio paciente o por sus familiares y cuidadores.

Ventajas del servicio AMPA

e Disminucion del fendmeno “bata blanca”.

e Como la medicidn se realiza en casa, la informacion obteni-
da estda mas acorde a las condiciones de vida habituales del
paciente.

e Sirve para evaluar objetivamente la efectividad de la medica-
cion antihipertensiva que tiene prescrita el paciente.

e Gran ayuda en personas que requieren un control muy riguro-
so de su PA por presentar un elevado riesgo cardiovascular.

e Muy Util en el diagndstico de la HTA resistente (PA que se man-
tiene elevada a pesar de tener una buena adherencia al trata-
miento y estar tomando al menos 3 medicamentos para tratarla).

e Mediante este sistema se consigue aumentar la adherencia
del paciente a su tratamiento antihipertensivo.

Limitaciones en la realizacion del AMPA

e Durante las horas que el paciente duerme no se pueden rea-
lizar tomas.

e | 0s aparatos validados pueden suponer una barrera econoé-
micamente infranqueable en los colectivos menos favoreci-
dos.

e FI farmacéutico ayudara al paciente a interpretar los resulta-
dos facilitando asi su empoderamiento. Pero este nunca de-
bera valorarlos ni tomar decisiones en base a ellos.

e Ademas, pueden falsearlos por lo que se recomiendan apa-
ratos con memoria.

Recomendaciones al paciente antes de la toma de la PA en su casa

¢ Media hora antes de la toma no consumir alcohol, café, ta-
baco ni medicamentos que puedan variar la PA.

¢ No realizar la medida justo después de realizar gjercicio fisico
0 después de las comidas.

e Si coincide con un momento de estrés o ansiedad esperar
unos minutos.

e Tomarse la PA en un lugar tranquilo de la casa, con tempe-
ratura agradable y sin ruidos.

e Sentarse comodamente y sin cruzar las piernas realizando la
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medicion en el brazo que haya dado cifras mas elevadas
(brazo control).

e Esperar cinco minutos en reposo en esta posicion. No hablar
ni mover el brazo durante la medicion.

e Entre cada toma dejar pasar al menos dos minutos.

e No olvidar anotar tanto la hora, como el dia, las cifras de PA
y todas las posibles dudas para que cuando acuda a su mé-
dico este pueda evaluarlas de manera concluyente y en base
a ellas tomar la decision adecuada.

5) Actuando en obesidad y sobrepeso

La obesidad y el sobrepeso son FRCV que estan considerados
como desencadenantes de otros factores de riesgo como son
la diabetes y la hipertension arterial.

La informacion debe ser clara y concisa ya que, en la pérdida
de peso, tanto los regimenes severos como la toma de com-
plementos alimenticios sin el control de un profesional ocasio-
nan mas perjuicios que beneficios en la salud.

Cada vez es mayor el nimero de personas que quieren realizar
una terapia depurativa por su cuenta y acuden a la farmacia
demandando farmacos o plantas laxantes y diuréticas provo-
cando alteraciones en su microbiota intestinal. Nuestro cuerpo
esta disefiado para eliminar todo aquello que sea téxico sin ne-
cesidad de recurrir a la toma de complementos alimenticios. Si
una persona presenta problemas cardiovasculares no hay nin-
gun método que pueda revertir el dafo ya producido.

Una alimentacién equilibrada y variada ayudan junto al ejer-
cicio fisico a evitar la posible aparicion de los FRCV:

e Alcachofas: son ricas en potasio y con propiedades diuréti-
cas. Favorecen la eliminacion de liquidos del organismo y con
ello disminuye la tension arterial. Fortalecen y limpian el higa-
do, promueven la secrecion de bilis y reducen el colesterol.

e Apio: es un gran depurativo ya que por su contenido en
sodio estimula la produccion de orina. Ayuda a aliviar el es-
trefiimiento y facilita la digestion gracias a sus minerales.
Ayuda a bajar de peso debido a su bajo contenido en gra-
sas y calorias y sus propiedades saciantes. Reduce la ten-
sion arterial al favorecer la eliminacion de sodio por orina y
ayudar a disminuir el volumen de sangre en las arterias.

e Berenjena, alcachofa, endivia, escarola y rabanos: esti-



mulan la secrecion de bilis por su efecto colerético.
Esparragos: con propiedades diuréticas, laxante y antioxi-
dantes.

Kiwi: efecto laxante debido a su alto contenido en fibra inso-
luble. Elevado poder antioxidante gracias a su alto contenido
en vitamina C. Hay diversos estudios en marcha que relacio-
nan el papel protector de los antioxidantes naturales frente a
las enfermedades isquémicas del corazoén.

Alimentos que reducen la tensién arterial y que se deberi-
an introducir en cualquier dieta: son todos aquellos que
aporten potasio (compensa el efecto de sodio) o antioxidan-
tes (disminuyen la tension en las arterias).

Reducir al maximo la sal: (no utilizar sal de mesa: alifiar con
hierbas y especias) y los alimentos que puedan contenerlo
como las conservas, los quesos y los embutidos.

Ajo: vasodilatador de arterias y capilares ademas de ser an-
tibacteriano y antifungico.

Cebolla: favorece la dilatacion de los vasos sanguineos y
ayuda a mejorar la circulacion sanguinea.

Pera: fruta muy rica en agua y practicamente libre de grasas.
Una de las frutas que mas potasio (y menos sodio) contiene.

* El consumo de pescado: dos o tres veces por semana
gracias a sus acidos grasos omega-3 reducen la agregacion
plaguetaria y los valores de PA.

¢ Los acidos grasos “trans” intervienen en la aparicion de en-
fermedades cardiovasculares, en el aumento de peso y en
la obesidad: ademas elevan el colesterol LDL y reducen el HDL
lo que provoca una acumulacion del colesterol en las arterias.
También suponen un riesgo de entrar en diabetes tipo 2. Si se
restringe su consumo se disminuye el riesgo cardiovascular.
A pesar de saber todas sus “bondades”, la industria alimen-
taria sigue utilizandolos porque aumentan el plazo de consu-
mo y estabilizan el sabor de los alimentos. Se utiliza princi-
palmente en los productos precocinados.

* En la mejora del control de la PA: es necesario limitar al
maximo el consumo de alcohol, cafeina y tabaco (provoca
elevaciones puntuales de la PA y es un FRCV).

Como resumen diremos que modificaciones en la dieta ayuda-
ran tanto en el control de peso como en un mejor control de
los valores de PA y colesterol. Son Utiles tanto en la prevencion
primaria como en la secundaria.
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Tecnologia del ARN
mensajero: ¢suna nueva
perspectiva terapéutica?

Dr. José Maria Esteban Fernandez

Farmaceutico del Cuerpo de Sanidad Nacional

Introduccion

La situacion producida por la pandemia debida al virus SARS-
CoV-2 (mejor dicho, por las distintas cepas del citado virus),
podriamos calificarla de una guerra, en el mas amplio sentido
de la palabra.

Todos sabemos que durante las guerras se producen los mayo-
res avances cientificos. Asi como que en los periodos entre
guerras la tecnologia militar sigue siendo la punta de lanza en la
investigacion aplicada de mas alto nivel (junto con la relaciona-
da con la investigacion espacial). Mucho mas alla de lo que nos
podemos imaginar.

Siendo conscientes de la necesidad de dar una pronta respues-
ta a la situacion pandémica por la enfermedad COVID-19, apar-
te de los multiples y gravisimos errores de algunos dirigentes
politicos y supuestos “especialistas”, ha sido unanime entre los
expertos el considerar la inmunizaciéon como la mejor forma de
poder controlar y, en un plazo adecuado, hacer remitir la pan-
demia.

La industria farmacéutica, con el apoyo gubernamental en algu-
nos casos, se lanzé a una frenética carrera para obtener algun
tipo de vacuna o tratamiento preventivo inmunizador. Lo que
exigié emplear todas las tecnologias disponibles. Siendo una de
ellas la llamada del acido ribonucleico mensajero (ARNm), tera-
péutica que estaba “aparcada” por las dificultades y coste de
su evaluacion/desarrollo y riesgos en su posible empleo. Pero
en esta situacion de “conflicto bélico” contra este tipo de coro-
navirus se ha dado un paso de gigante en las armas farmacolo-
gicas disponibles.

Incluso el Gobierno de los Estados Unidos de América ha crea-
do la llamada Operation Warp Speed (OWS). Que los trekkies,
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aficionados a la serie Vigje a las Estrellas, actualmente conocida
también en Espafa como Star Trek, traduciriamos como “velo-
cidad de curvatura” (la velocidad “superior” a la de la luz que

usa la nave Enterprise —y otras— en dicha serie, sus secuelas
y precuelas y en las peliculas del género). En inglés, correcta-
mente se traduciria como “maxima velocidad”, o que nos indi-
ca la importancia que dicho Gobierno ha dado a este problema
mundial.

Esta no es una operacion, sino un consorcio. Operacion finan-
ciada con alrededor de diez mil millones de ddlares de la Ley
CARES (Ayuda, Alivio y Seguridad Econdmica por Coronavirus,
aprobada por el Congreso de los Estados Unidos el 27 de
marzo). Una asociacion publico-privada iniciada por el Gobierno
citado, para facilitar y acelerar el desarrollo, la fabricacion y la
distribucion de vacunas, terapias y diagnoésticos contra la
COVID-19. Dicha asociacion promueve la produccion masiva de
multiples vacunas y diferentes tipos de tecnologias de
vacunas/inmunizacion/tratamiento, basada en evidencia prelimi-
nar, lo que permite una distribucion mas rapida si los ensayos
clinicos confirman que una de las vacunas es segura y efectiva.

El primer informe de noticias de la Operacion Warp Speed fue
el 29 de abril de 2020, y el programa se anunci6 oficialmente el
15 de mayo de 2020 por la Administracion del presidente Do-



nald Trump. Es un programa interagencias que incluye compo-

nentes del Departamento de Salud, el Centro de Control y Pre-
vencion de Enfermedades, la FDA (Food and Drug Administra-
tion), el Instituto Nacional de Salud (INH), la Autoridad de Inves-
tigacion y Desarrollo Biomédico Avanzado (BARDA), el Departa-
mento de Defensa (a través del DARPA, agencia de investiga-
cion avanzada para la defensa) y otras agencias federales, in-
cluido el Departamento de Agricultura, el Departamento de
Energia y el Departamento de Asuntos de Veteranos. Demos-
trando como la colaboracion publico-privada es la llave en el
campo de la terapéutica y prevencion de enfermedades.

No entra dentro del objeto de este articulo la revision de los
tratamientos preventivos o vacunas que estan en el mercado
o lo estaran a corto plazo. Pero si hay que tener en cuenta la
confusion en los términos que se estan produciendo, precisa-
mente porque la tecnologia del ARNm (y del ARN en general)
es muy novedosa. Quiza por la prisa, por el desconocimiento
0 por espurios intereses. Usando una terminologia, en muchos
casos inadecuada, que lleva al publico en general a una gran
confusion.

La mania de crear y utilizar esa “neolengua” orwelliana (obvian-
do nuestro rico espafol) o un casi “nadsat” (la jerga juvenil in-
ventada por el lingUista, novelista y compositor Anthony Bur-

gess para su novela La naranja mecanica), que tanto gusta a
los politicos, algunos tertulianos y pseudoinformadores. Utiliza
conceptos que no son del todo correctos, y que intentaremos
aclarar a lo largo de este articulo.

No hay mas que, por ejemplo, leer la definicion de vacuna que
da la Real Academia Espafiola (RAE): “Preparado de antigenos
que, aplicado a un organismo, provoca en él una respuesta de
defensa”. Por tanto, un tratamiento que no consiste en un pre-
parado de antigenos (si no de material genético, como luego
veremos, con capacidad de ser traducido intracelularmente) no
queda claro hasta qué punto es en realidad una vacuna sensu
stricto.

Por eso hay que tener mucho cuidado con los conceptos a uti-
lizar. Porque los referidos “amantes de la neolengua” ya anun-
cian a bombo vy platillo “vacunas” contra el cancer o contra la
esclerosis multiple, y un largo etcétera de patologias, basadas
en esta tecnologia del ARNm (u otros tipos de ARN). Lo que
puede causar gran confusion, si no se ataja a tiempo este dis-
late. Por lo que usar correctamente los conceptos es funda-
mental.

Los tratamientos inmunizantes preventivos actuales (dejando
aparte la aplicacion directa de anticuerpos) frente a los virus
son principalmente de dos tipos: basados en proteinas/estruc-
turas virales (partes o todo el virus) o basados en material ge-
nético. En los primeros se incluye la vacuna de la gripe, la anti-
poliomielitica inactivada, las de subunidades (hepatitis B) y las
de virus-like particles (papilomavirus), etc. Las otras, basadas
en material genético, van por otro camino. Consisten en intro-
ducir en el organismo material genético que transporta las ins-
trucciones para que las células del hospedador fabriquen el an-
tigeno deseado.

Conceptos basicos

Como farmacéuticos, a lo largo de nuestra carrera/grado los
conceptos basicos y avanzados de genética son parte de
nuestros estudios. Por tanto, a ellos remito al avezado lector.
Simplemente un pequefio recordatorio. La informacion genética
se encuentra codificada en el acido desoxirribonucleico (ADN)
en el nucleo de la célula humana, en forma de una secuencia
de nucledtidos. En el nucleo, se produce la transferencia de in-
formacion del ADN a la molécula de ARN (acido ribonucleico)
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Cuadro 1 | Tipos de ARN conocidos

* ARN mensajero o codificante (ARNm). Se ocupa de copiar y llevar
la secuencia exacta de aminoéacidos codificada por el ADN hacia los
ribosomas, en donde se siguen las instrucciones y se procede a la
sintesis de proteinas. EI ARN recién transcrito se denomina ARN
heterogéneo nuclear (ARNhn) y es un pre-ARNm que es procesado
antes de convertirse en el ARNm maduro que posteriormente se
traducira a proteina.

* ARN de transferencia (ARNt). Se trata de polimeros cortos de
unos 80 nucledtidos que tienen la misidn de transferir el patron
copiado por el ARNm al ARN ribosémico, sirviendo como maquina
ensambladora, eligiendo los aminoacidos correctos basados en el
codigo genético transferido.

* ARN ribosémico (ARNr). Su nombre proviene del hecho de que se
encuentra en los ribosomas de la célula, donde se hallan
combinados con otras proteinas. Ellos operan como componentes
cataliticos para “soldar” las nuevas proteinas ensambladas sobre el
molde del ARNm. Actdan, asi, como “ribozimas”.

¢ ARN nucleares pequenos (ARNnp). Que interaccionan con
proteinas formando los complejos de ribonucleoproteinas
necesarios para el procesamiento de los transcritos en el nicleo.

¢ ARN citoplasmicos pequeinos (ARNcp). Que intervienen en el
transporte de los polipéptidos en las células eucaridticas.

* ARN reguladores. Se trata de piezas complementarias de ARN, en
regiones especificas del ARNm o del ADN, que pueden ocuparse de
diversas labores: interferencias en la replicacion para suprimir genes
especificos (ARNI), activadores de la transcripcion (ARN antisentido)
0 que regulan la expresion génica (ARNNc largo). Estos estan
teniendo cada vez una mayor importancia en el posible desarrollo
de terapias.

* ARN catalizador. Piezas de ARN que operan como
biocatalizadores, operando sobre los propios procesos de sintesis
para hacerlas mas eficientes o velar por su correcto
desenvolvimiento, o incluso ponerlas en marcha del todo.

¢ ARN mitocondrial. Dado que las mitocondrias de la célula poseen
su propio sistema de sintesis proteica, poseen también sus propias
formas de ADN y ARN (no olvidemos la hipdtesis que postula que
las mitocondrias son en si mismas células primigenias “atrapadas”
en la célula eucariota durante la evolucion celular).

en un proceso que se denomina transcripcion: la secuencia de
ADN se copia en forma de ARN.

La transcripcion consiste en la sintesis de ARN tomando
como molde ADN, y significa el paso de la informacién conte-
nida en el ADN hacia el ARN. La transferencia de la informa-
cion del ADN hacia el ARN se realiza siguiendo las reglas de
complementariedad de los nucleoétidos, y es semejante al
proceso de transcripcion de textos, motivo por el que ha reci-
bido este nombre. EI ARN producto de la transcripcion recibe
el nombre de transcrito.
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Este seria el ARN mensajero (ARNm). Puesto que el ADN normal-
mente no puede salir fuera del nucleo celular para ser traducido.

El ARNm sale del nucleo al citoplasma de la célula donde se
encuentra con los ribosomas, que son los encargados de tra-
ducir la informacion en una proteina.

Asi, la informacion genética del ADN acaba sirviendo para pro-
ducir una proteina a través del ARNm, que actia como una
molécula intermedia, entre ambos. EIl ARNm no entra normal-
mente de nuevo en el nlcleo celular, tiene una vida media muy
corta y es rapidamente degradado. Por eso, para que la sinte-
sis de proteinas continle se debe producir ARNm de forma
continua.

El &cido ribonucleico es una molécula similar a la de ADN. A di-
ferencia del ADN, el ARN es de cadena sencilla. Una hebra de
ARN tiene un eje constituido por un azucar (ribosa) y grupos de
fosfato de forma alterna. Unidos a cada azucar se encuentra
una de las cuatro bases: adenina (A), uracilo (U), citosina (C) o
guanina (G) (en esto ultimo se diferencia del ADN en que pre-
senta timina en lugar de uracilo). En el cuadro 1 tenemos los
tipos de ARN conocidos.

El ARN es creado en el proceso de la transcripcion por la inter-
vencion de unas enzimas llamadas ARN polimerasas.

Las ARN polimerasas o transcriptasas, a diferencia de lo que
ocurre con las ADN polimerasas, carecen de funcion "correcto-
ra de pruebas". Esta diferencia se debe, en primer lugar, a que
los transcritos son cortos y la probabilidad de que uno de los
ARN posea una alteracion es baja. Y, en segundo lugar, a que
la vida media de los ARN es corta y pronto se vuelve a sinteti-
zar otro ARN nuevo. Por tanto, el que exista un ARN con una
alteracion no es grave, ya que durard poco y sera remplazado
pronto por otro nuevo sin la alteracion. Sin embargo, un error
en la replicacion del ADN puede transmitirse a todas las células
que deriven por division de la célula afectada.

En eucariotas, los ARNm son monogénicos 0 monocistronicos,
de manera que un ARNm contiene informacion para sintetizar
un solo polipéptido.

En la figura 1 tenemos una representacion del proceso que im-
plica los principales tipos de ARN.



W Figura 1. Proceso de transcripcion y traduccion del ADN y funcion
de los ARN.
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El ARN fue descubierto junto al ADN en 1867, por
Friedrich Mlescher, quien los llamé nucleina y los aisld del nu-
cleo celular, aunque luego se comprobd su existencia también
en células procariotas sin nucleo. El modo de sintesis del ARN
en la célula fue descubierto posteriormente por el espafiol Se-
vero Ochoa Albornoz, ganador del Premio Nobel en Medicina
en 1959.

La comprension de como opera el ARN, y de su importancia
para la vida y la evolucion, posibilitd el surgimiento de tesis
sobre el origen de la vida, como la que postuldé en 2016 que
las moléculas de este acido nucleico fueron las primeras for-
mas de vida en existir (en la hipdtesis paleontologica del
mundo de ARN, su capacidad funcional sin necesidad de
transcripcion mediada y, por tanto, ser un posible origen de la
vida celular).

El uso del ARNmM como herramienta
terapéutica

Debido a la tecnologia genética actual, es relativamente simple
el poder sintetizar en el laboratorio, y a escala industrial, tanto
ADN como ARN con una secuencia de nucleotidos especifica.
Asi mismo, es posible conocer la funcion de determinados
genes y las proteinas que codifican. Por tanto, también saber

qué ARNm esta implicado en la produccion de dichas protei-
nas.

En los afios 90 del siglo pasado una bioguimica hungara (Kata-
lin Kariko), emigrada a los Estados Unidos de América, se ob-
sesiond con la investigacion de una sustancia para combatir
enfermedades: el ARN mensajero. Pero las investigaciones de
Kariko sobre el ARNm le costaron su puesto en la facultad. La
Universidad de Pensilvania, para la que trabajaba, desechd la
idea por las dificultades de utilizar una molécula tan labil y los
riesgos tedricos de emplear material genético que se expresa
directamente para la formacion de proteinas; sumado a su po-
sible efecto antigénico; y, caso de alterarse, la posibilidad pro-
ducir proteinas extrafias muy reactivas y/o inmunégenas. No
fue hasta el afio 2005 cuando, junto con su principal colabora-
dor, Drew Weissman, resolvid algunos de los fallos de la tecno-
logia del ARNm sintético. Y diez afios después, ya en el 2015,
descubrieron como estabilizar dicho material, para que pudiera
acceder al interior de la célula.

La utilizacién de ARNm para producir una proteina especifica
en las células es una prometedora estrategia para el tratamien-
to de numerosas enfermedades. Para ejercer su efecto, no es
necesario que el ARNm acceda al nucleo, uno de los pasos
mas limitantes en el proceso de transfeccion con ADN. Por lo
que el empleo de ARNm es generalmente mas rapido y mas
efectivo, aunque también menos duradero. Ademas, no se inte-
gra en el genoma de la célula hospedadora (Io que se asociaria
con riesgo de mutagénesis), lo que le confiere una importante
ventaja desde el punto de vista de la seguridad.

Otra diferencia con respecto al ADN es que el ARNm induce la
expresion de la proteina tanto en células que se dividen como
en células que no se dividen. Por todo ello, el ARNm se consi-
dera una estrategia terapéutica mas potente y mas segura que
el ADN.

El ARNm puede ser sintetizado faciimente, incluso a partir del
ADN que codifica la proteina de interés. O, en el caso de cier-
tos virus, sintetizar un ARNm a partir del propio ARN virico
(como ha ocurrido en el caso del SARS-CoV-2).

Ademas, puede ser modificado para mejorar la estabilidad, in-

crementar la eficacia y reducir la inmunogenicidad. Sin embar-
go, su produccién a gran escala con alta reproducibilidad bajo
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W Figura 2. Preparacion liposoma con ARNm sintético.
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normas de correcta fabricacion (NCF) es todavia muy complejo.
Esta complejidad ha tenido que ser solventada con las limita-
ciones que conocemos para las “vacunas” disponibles contra la
CQOVID-19 (como el tener que mantener a -80 °C, por ejemplo).
Puesto que la estabilidad aun es un handicap.

Sumado a lo anterior, en células eucariotas, el ARNm puede
interaccionar con receptores relacionados con el sistema inmu-
ne (por ejemplo, los toll-like receptors 3), lo que le confiere pro-
piedades inmunoadyuvantes. Asi, el ARNm puede ser utilizado
para expresar antigenos, lo que hace que pueda ser aplicado
en preparados vacunales, por ejemplo. Asimismo, podria em-
plearse en inmunoterapia para el cancer, tratamientos profilacti-
cos o protocolos de inmunosensibilizacion. También puede ser
utilizado para transfectar células dendriticas ex vivo para poste-
riormente ser reimplantadas en el paciente.

Asi, en un ensayo clinico en fase | se demostr6é que células
dendriticas maduras transfectadas mediante electroporacion
con un ARNm que codificaba un antigeno tumoral eran capa-
ces de inducir respuesta inmune asociada al tumor (células T)
en pacientes con mieloma.

La mayor limitacion practica (aparte de la labilidad de la molé-
cula de ARNm y conseguir estabilizarla para hacerla viable en
un uso terapéutico) era el conseguir que el ARNm sintético ac-
cediera al interior de la célula. Evitando que fuera degradado en
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el mismo torrente sanguineo y también poder evitar el reconoci-
miento de la cadena de ARNm circulante como un antigeno, lo
que pudiera tener graves consecuencias por una respuesta in-
mune exagerada. Aqui la galénica ha jugado un papel funda-
mental.

Para ello, o que se ha realizado es vehiculizar este ARNm den-
tro de particulas lipidicas tipo liposomas (ver Figura 2), que con-
siguen que dicho ARNm penetre en el interior de la célula (re-
cordemos que no es necesario que llegue al nucleo). Y una vez
en el citoplasma, antes de ser degradado, poder codificar la
produccioén de la proteina especifica de interés. En el caso de la
CQOVID-19, la proteina S (Spike, espicula) de la superficie del
virus SARS CoV-2 (ver Cuadro 2).

El riesgo es que estos liposomas se rompan antes de contactar
con la membrana celular (0 incluso por una inadecuada mani-
pulacion y/o conservacion del medicamento) y liberen el ARNm
al torrente sanguineo. Siendo reconocido por receptores de
macrofagos, células dendriticas, etc.

Concretamente, el ARN es reconocido por los receptores de
tipo TLR3, TLR7 y TLRS, los cuales se encuentran en los endo-
somas (donde normalmente el ARN natural perteneciente a los
patdgenos queda desnudo tras ser lisados). También en el cito-
plasma tenemos receptores RIG-I, MDA5, NLRP3 y NOD2 que
interaccionan con ARN libre. Todo lo cual podria generar una



Cuadro 2| Ejemplo preparacion de un medicamento con ARN
para prevencion de la COVID-19

Algunas de las preparaciones de ARN comercializados no es un trozo
del ARN del virus cualquiera, esa secuencia que se ha modificado para
aumentar su estabilidad y facilitar que la célula humana sea capaz de
leerla, traducirla y sintetizar la proteina viral, actuando como un ARNm.

Como solo se utiliza un fragmento de ARN, este tipo de medica-
mentos no pueden causar la enfermedad.

Entre las modificaciones mas importantes estan:

1. La sustitucion del nucledsido uridina por el derivado natural metil-
pseudouridina. Esta modificacion es quiza la méas importante, no
cambia la informacién genética (es la misma secuencia), sino la
estructura quimica y hace que la molécula sea mucho menos
inmunorreactiva e inflamatoria en teoria.

2. Se han optimizado los codones (a cada coddn le corresponde un
aminoéacido) para que sean traducidos mas facilmente por las
células humanas.

3. Se han protegido los extremos del fragmento del ARN, ahadiendo
una estructura CAP en el extremo 5y una cola de poliadeninas en
el extremo 3, caracteristicas de todos los ARNm.

4. Se han afiadido secuencias reguladoras no traducibles (UTR) en
ambos extremos.

5. Se afade un nuevo codén de terminacion y otras secuencias que
estabilizan la molécula y facilitan la traduccién por la maquinaria de
sintesis de proteinas de las células humanas.

6. Se ha incluido un par de mutaciones en la secuencia del gen que
codifica para la proteina S, que resultan en el cambio de una lisina
por una prolina, en la posicién 986 de la proteina, y de una valina
por una prolina, en la posicion 987. De esta forma, se produce un
cambio en la conformacion de la proteina que proporciona una
antigenicidad mejor.

Para facilitar que esta molécula sea transportada al interior de
las células, va encapsulada en una nanoparticula lipidica que se
fusionara con la membrana de la célula. Algunos de los lipidos
que forman estas nanoparticulas son derivados del
polietilenglicol, fosfolipidos, colesterol y otros.

respuesta inmune exacerbada, incluso mortal. Ademas, podrian
ser reconocidos por inmunorreceptores, como los citados re-
ceptores tipo toll, que inducen la liberacion de citoquinas y la
alteracion de la expresion génica.

Otro inconveniente es que pueden suprimir genes diferentes al
gen diana debido a la similitud parcial de secuencias con otros
ARNm diferentes al ARNm diana. Afectando a la sintesis de
proteinas fundamentales. Respecto a la duda de que ese
ARNmM sintético pudiera llegar al nucleo celular (o ser retrotrans-
crito como ADN e integrarse en el genoma), es una posibilidad
cierta, aunque muy remota.

Algunos ARN viricos pueden entrar al ndcleo traspasando la
membrana nuclear, como, por ejemplo, los del virus de la gripe.
Esto es debido a que contienen una informacion genética de-
terminada que permitiria la participacion de proteinas muy es-
pecificas para esta entrada en el nlcleo. Lo que no esta pre-
sente en la secuencia genética en los ARN usados en los medi-
camentos.

El ARN mensajero sintético usado en los medicamentos que
se diseflan no puede integrarse directamente en el genoma.
En primer lugar, porque, como hemos visto en el parrafo an-
terior, no tienen la secuencia necesaria para la entrada en el
nucleo. Y, aunque tedricamente pudieran entrar (por alguna
anomalia celular), tendria que convertirse en ADN una vez
dentro del nucleo. Lo cual solo es posible mediante una enzi-
ma especial denominada transcriptasa reversa. Esta enzima
se encuentra principalmente en retrovirus como el virus de la
inmunodeficiencia adquirida humana o VIH, retrotransposones
(tramos autorreplicantes de nuestro genoma) o telomerasas
(enzimas que replican el ADN en los extremos de nuestros
cromosomas).

Sabiendo esto se podria pensar que existe la remota posibili-
dad de que el ARN del medicamento se convirtiera en ADN
usando las herramientas de las que disponen elementos genéti-
€0s como los retrotransposones o incluso retrovirus endégenos
(sf, también tenemos secuencias de retrovirus en nuestro geno-
ma —retrovirus enddégenos—). Sin embargo, esto no es posible
porque para que la transcripcion reversa tenga lugar hace falta
un iniciador y unas secuencias especificas que tampoco en-
cuentran en el ARN que conforma los medicamentos.

Aunque todavia queda mucho camino por investigar, es obvio
que esta metodologia puede ser una herramienta fundamental a
corto/medio plazo en nuestro arsenal terapéutico.

Sin duda los primeros ejemplos ya los estamos viviendo. Y teo-
ricamente las primeras enfermedades beneficiadas serian aque-
llas directamente relacionadas con errores en la propia traduc-
cion (ver Cuadro 3).

De hecho, algunos autores, quiza exagerando un tanto, dicen
que esta terapia es “como si nuestro propio cuerpo produjera el
medicamento” (sin duda cierto, en casos de falla de produccion
de determinadas proteinas).
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Cuadro 3 | Algunas enfermedades que se pudieran beneficiar del
empleo de ARNm sintético

e Sindrome de Prader Willi

¢ Eritroblastopenia congénita de Blackfan-Diamond
e Sindrome de Shwachman-Diamond
¢ Sindrome de Treacher-Collins

e (Cancer de prostata

e Esclerosis lateral amiotrofica

e Atrofia muscular espinal

® Retinosis pigmentaria

e Sindrome X Fréagil

¢ Sindrome de Charcot-Marie-Tooth
¢ Discapacidad cognitiva ligada a X

e Autismo

e Cancer

Otros ARN de interés terapéutico

Dentro de los demas tipos de ARN existentes, una herra-
mienta de estudios genéticos e investigacion esta también
mostrando muchas posibilidades para, en un corto futuro,
ser otra terapia disponible. Nos referimos al ARN interferente
(ARNi).

La interferencia por ARN, ribointerferencia o ARNi es un proce-
so de silenciamiento génico por un mecanismo postranscripcio-
nal mediado por moléculas de ARN, caracteristico de células
eucariotas. Suprimir la expresion de genes especificos tiene
gran importancia en procesos de desarrollo y diferenciacion ce-
lular, cancer y defensa frente a virus.

El ARNi fue descubierto por Fire y Mello, quienes publicaron
sus trabajos en 1998 y recibieron el Premio Nobel de Medicina
en el aho 2006. Al ARNi se le han ido asignando funciones
bioldgicas con importante repercusion en la regulacion de la
expresion génica vy, por tanto, en el desarrollo, evolucion y
progresion de enfermedades. Con resultados esperanzadores
en el tratamiento de infecciones virales, enfermedades neuro-
degenerativas y cancer.

En teoria, el ARNi podria ser aplicado como tratamiento de

cualquier enfermedad asociada a la expresion o sobreexpresion
de un gen conocido. El efecto esperado es detener o disminuir
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el mecanismo patogénico de la enfermedad, con un buen perfil
de seguridad.

Asi pues, la investigacion ha sefalado como posibles dianas
para terapia los ARNm productos de genes involucrados en el
ciclo celular, apoptosis, motilidad celular, transducciéon de sefa-
les y estrés oxidativo.

Algunos ejemplos podrian ser:

¢ Nuevas terapias antivirales: las estrategias en estudio se
basan en degradar los ARN de genes virales o del huésped,
necesarios para la replicacion viral. En el primer caso, las
dianas elegidas para silenciar son ARNm de polimerasas vi-
rales, de reguladores transcripcionales o de otros tipos de
factores tempranos de gran importancia en el ciclo viral. En
el segundo caso, se actua sobre productos génicos implica-
dos en codificar para receptores de membrana especificos
del virus. Asi tenemos:

» Contra la hepatitis B: para reducir la progresion de la en-
fermedad fuera del tratamiento pueden ser Utiles farmacos
basados en ARNi, con moléculas que se dirijan especifica-
mente hacia los transcritos virales, incluyendo ARNm vy
ARN pregendmicos, y que disminuyan la permanencia del
antigeno HBsAg en suero y asi desaparezca la necesidad
de terapia cronica.

» Contra VIH: la interferencia por ARNi para silenciar la expre-
sién génica especifica se esta aplicando tanto en factores
del huésped (CCR5) como en genes virales implicados en la
replicacion del VIH-1. Multitud de estudios se estan realizan-
do al respecto, la mayoria en modelos animales, aunque ya
hay un estudio piloto en humanos (Swamy et al.).

e Cancer: existe gran interés en utilizar la tecnologia del ARNi
en el tratamiento de tumores. La evidencia indica que mu-
chos ARNm estan altamente expresados en tejidos diferen-
ciados, pero su expresion esta reducida en tumores. Otro
ejemplo lo cumplen los protooncogenes, los cuales son
genes normales implicados en la regulacion del ciclo celular
que, al ser alterados (por sobreexpresion), se convierten en
patoldgicos. Se puede lograr una mejor susceptibilidad de
los tumores a farmacos suprimiendo mediante la tecnologia
de ARNi los genes encargados de otorgar posibles resisten-
cias, y que codifican un sistema de bombeo que les permite
expulsar los compuestos hacia el exterior (genes MDR o
multidrug resistance).



Tecnologias de interferencia por ARN

Pero no solo este tipo de ARN tienen un gran interés. Podemos
hablar de toda una tecnologia basada en el ARN o, mejor
dicho, en interferir con ARNm. No confundir con el propio ARNi
de la célula.

Todo se inicié en la década de 1980, con varios estudios reali-
zados en plantas. Una serie de experimentos particularmente
interesantes, cuyo fin era obtener petunias con colores mas in-
tensos. El color de los pétalos de las petunias, como en todas
las flores, depende de la actividad de ciertos genes que contie-
nen las instrucciones para elaborar las proteinas necesarias
para la produccion de sustancias coloridas.

La idea que usaron los investigadores para aumentar el color
de las petunias fue precisamente inducir la producciéon de gran-
des cantidades del ARN mensajero que contiene la informacion
para producir una de las proteinas responsables del color. Su
idea era, logicamente, que si se tenian mas “6rdenes de fabri-
cacion” se podrian producir cantidades mayores de proteina vy,
por lo tanto, se obtendrian flores mas coloridas. Pero para sor-
presa de todos, lo que obtuvieron fueron flores practicamente
blancas. Es decir, jal aumentar la cantidad de ARN mensajero,
se redujo la cantidad de proteina, en lugar de aumentar!

A este fendmeno, en que una molécula de ARN interfiere de al-
guna forma con la funcion de un determinado gen, se le llamd
interferencia de ARN. Quedando como una rareza de laborato-
rio. Hasta que se comprobd en 1998 que también se podria
afectar a la genética del gusano Caenorhabditis elegans.

La interferencia de ARN constituye una herramienta invaluable
que nos permite bloquear selectivamente ARN mensajero que
es producido dentro de una célula, y por tanto la produccion
especifica de una determinada proteina. Y la produccion de tro-
zos de ARN sintético, y forzar su entrada en la célula, es relati-
vamente sencillo, como hemos podido apreciar.

Ver en la figura 3 un ejemplo de esta interferencia.

El silenciamiento se puede producir con ARN equivalente al endo-
geno o micro-ARN (ARNmi o simplemente ARNi) o con ARN exo-
geno (ARN de doble cadena o ARNsi —del inglés, short interfe-
ring— y horquillas de ARN o ARNsh —del inglés, short hairpin—).

B Figura 3. Ejemplo de actuacion de ARN.

El ARN de interferencia (endégeno o exdgeno) activa un complejo
enzimatico (el RISC) y, mediante la complementariedad del ARNi con el
ARNm correspondiente, se une al ARNm el complejo RISC degradando
el ARNm (o impidiendo su traduccién en los ribosomas).

m ARNi
i

Complejo RISC
(RNA induced
silencing complex)

Trozos de ARNm degradado

De hecho, en este afo 2020, el Consejo General de Colegios
Oficiales de Farmacéuticos ha concedido una Mencion de
Honor a patisiran (Onpattro), del laboratorio Alnylam Nether-
lands, el primero basado en ARN pequeno de interferencia
(ARNSsi) autorizado para el uso en humanos. Designado como
medicamento huérfano, ha sido autorizado para el tratamiento
de la polineuropatia en pacientes adultos con amiloidosis fami-
liar o hereditaria, una enfermedad rara para la que solo se dis-
ponia de una opcidn farmacoldgica.

De todas maneras, este sistema todavia tiene muchos posibles
problemas por la posibilidad de afectar a ARNm contra los que
no se queria interactuar y afectar a procesos fisiologicos de una
manera patolégica. Muchas companias farmacéuticas hace
afos abandonaron estas lineas de investigacion farmacoldgica,
que ha vuelto a resurgir ante la irrupcion de la tecnologia del
ARNmM.

Uno de los obstaculos mas notables que encara la investiga-
cion es que el ARN interferente sintético es tratado por el siste-
ma inmunitario del paciente como un virus, generando una res-
puesta inmunitaria. Esta respuesta inmunitaria seria un efecto
adverso en algunos casos, pero, en otros (p. €j., cancer o in-
fecciones), podria contribuir al tratamiento, si bien, en este
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caso, se hace dificil saber si el ARN interferente esta actuando
realmente. Por eso es necesario continuar profundos estudios
de los posibles efectos a corto y largo plazo.

Aspectos legales

Ya hemos visto en la introduccion cudl es la definicion que la
RAE acepta para el concepto de vacuna. También hemos revi-
sado lo que es la terapéutica con ARN. Y que lo que se busca
en el caso de la COVID-19 no es generar una respuesta inmu-
ne contra el ARNm inyectado, sino que este sea traducido in-
tracelularmente para producir una proteina viral.

En nuestro ordenamiento juridico existe 1o que podemos denomi-
nar concepto legal de vacuna, recogido en el Articulo 2.19.a) del
Real Decreto 1345/2007, por el que se regula el procedimiento
de autorizacion, registro y condiciones de dispensacion de los
medicamentos fabricados industrialmente (Ultima modificacion del
2019). Definiendo como medicamento inmunoldgico: “todo medi-
camento consistente en vacunas sueros y alérgenos”.

a) Las vacunas, toxinas o sueros que comprenden en particu-
lar:

1. Los agentes utilizados para provocar una inmunidad activa
como la vacuna anticolérica, el BCG, la vacuna antipoliomeli-
tica, la vacuna antivaridlica.

2. Los agentes utilizados para diagnosticar el estado de inmuni-
dad, en particular la tuberculina y la tuberculina PPD, las to-
xinas utilizadas en los test de Schick y de Dick, la brucelina.

3. Los agentes utilizados para provocar una inmunidad pasiva,
como la antitoxina diftérica, la globulina antivaridlica, la glo-
bulina antilinfocitica.

Vemos que el concepto legal puede ser mas amplio que el eti-
moldgico, sin embargo, queda una duda razonable sobre que
legalmente el empleo de ARNm no como antigeno (0 inmuno-
géno), sino para actuar sobre los mecanismos celulares, pueda
considerarse como un tipo de vacunacion.

Esto conlleva un debate técnico-legal mas alla del alcance de
este articulo, pero que exige una clarificaciéon normativa por
parte de las autoridades sanitarias. Teniendo en cuenta que
esta tecnologia ha venido para quedarse (si se demuestra su
eficacia clinicamente). No siendo aceptable una alegalidad o in-
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seguridad juridica en un producto medicamentoso de tanto im-

pacto. Y menos permitir una confusion en los términos a la po-
blacién, haciendo creer que es una vacuna, lo que en realidad
pudiera ser un medicamento bioldgico o incluso una terapia re-
lacionada con la terapia génica.

Porque extender el concepto del uso de esta tecnologia de
ARNmM a otras patologias y querer dar a entender que son “va-
cunas” contra el cancer u otras enfermedades es algo confuso
y hasta peligroso, cuando no rechazable ética y cientificamente.

Conclusiones y consejo farmacéutico
La tecnologia basada en utilizar o afectar al ARN ya es una rea-
lidad hoy en dia. Con unas perspectivas muy prometedoras,

aungue no exentas de riesgos.

En estos momentos, la mas avanzada, y que ha dado lugar a
disponer de medicamentos para inmunizacién, seria la del



Coronavirus
MRNA Vaccine

ARNm sintético. Lo que permitiria disefiar medicamentos de
una manera bastante rapida, si conocemos la proteina que nos
interesa para codificar el ARNm sintético y que asi la produzca
la célula en que consigamos insertar dicho ARNm. Ademas, es
posible galénicamente vehiculizar las moléculas de ARNm den-
tro de liposomas o estructuras soporte con afinidad especifica
con determinadas células del cuerpo, para que sean estas a las
que llegue dicho material genético (y no de manera indiscrimi-
nada).

Es cierto que la aprobacion de los medicamentos basados en
esta tecnologia se ha realizado por una via de urgencia que aun
compromete la evaluacion a medio y largo plazo de los efectos
de administrar ARNm vy la produccion celular de posibles protei-
nas andmalas reactivas inmundgenas por €l codificadas.

Asimismo, es muy importante desde el punto de vista galénico,
de preparacion, conservacion y transporte, el manipular ade-
cuadamente medicamentos con estas moléculas, porque la

ruptura de los liposomas (por mala manipulacion, inadecuado
mantenimiento de la cadena de frio 0 preparacion incorrecta
para su aplicacion) podria suponer que se inyectara ARNm libre
en el torrente sanguineo con los graves problemas de posible
inmunogenicidad que pudiera crear.

Aunque tedricamente seria posible que el ARNm sintético pu-
diera entrar dentro del nucleo celular y, caso que dicha célula
dispusiera de las enzimas/mecanismos de retrotrascripcion,
se tradujera como ADN, esto es bastante improbable. Prime-
ro, porque es dificil que el ARNm entre en el nucleo; segun-
do, porque es una molécula muy labil que se degrada rapida-
mente vy, en tercer lugar, porque el ARNm sintético empleado
en terapéutica y prevencion debe llevar una secuencia de nu-
cledtidos que impidan ser diana de las citadas enzimas de re-
trotrascripcion.

Si es muy importante la labor de los farmacéuticos implicados
en el desarrollo y evaluacion de los medicamentos que se pue-
dan desarrollar con esta tecnologia. Rechazando las presiones
politicas y sociales para aprobar medicamentos basados en
ARN sintéticos, sin una completa evaluacion, en un nimero su-
ficiente de pacientes durante los ensayos clinicos, con los mis-
mos criterios de seguridad y eficacia exigidos a cualquier medi-
camento biolégico o de alta tecnologia. No podemos dejar que
nuestros ciudadanos hagan de “conejillos de indias”.

Es completamente rechazable el aplicar el término de vacuna a
terapias que puedan usar esta tecnologia en ciertas patologias.
Como hemos podido apreciar no son vacunas. Serian medica-
mentos basados en material genético. Y hemos de evitar la
confusion a los pacientes y publico en general, corrigiendo rei-
teradamente a quienes, bien por desconocimiento o por otros
intereses, intenten insistir en que los medicamentos de este tipo
son vacunas (mientras no se produzca un cambio legislativo
que asi los quiera calificar).

Asimismo, se deben exigir profundos estudios sobre los efectos
a medio y largo plazo, teniendo en cuenta que usamos un ma-
terial genético que afecta a los propios mecanismos intracelula-
res para producir proteinas alégenas.

Desde el punto de vista del consejo farmacéutico y, aparte de

lo ya comentado, los puntos fundamentales que debemos inci-
dir son:
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La tecnologia de uso terapéutico de ARN sintético (en es-
pecial la de ARNm) es muy novedosa y reciente.

No se pueden considerar vacunas en general cualquier
medicamento basado en ARN para tratar o prevenir cier-
tas enfermedades. Lo correcto es considerarlo una tera-
péutica que utiliza material genético sintético.

Si entrafa riesgos, en especial en lo relacionado con el
sistema inmune. De hecho, las reacciones adversas leves
son habituales (dolor e hinchazén en el lugar de la inyec-
cién, cansancio, nauseas, dolor de cabeza, dificultad para
dormir, dolor muscular o en articulaciones, sintomas cata-
rrales y fiebre). También las ha habido graves con los me-
dicamentos basados en esta tecnologia que se estan apli-
cando (ganglios linfaticos inflamados, debilidad en los
musculos en un lado de la cara —paralisis flacida aguda
o pardlisis bilateral— y un numero de casos muy reducido
mostro reacciones alérgicas severas —anafilaxia—).

Se desconocen a medio y largo plazo los posibles efectos
adversos. Si bien es cierto que tedricamente los riesgos
pueden no ser muy elevados (eso dependera del tipo de
ARN sintético utilizado y las proteinas que se quiera que
este ARN codifique o sobre qué ARN celular interaccione
caso de no ser ARNm sintético).

No todas las terapéuticas que usan ARN son iguales (ya

hemos descrito diferentes posibilidades y otras que iran
apareciendo). Seria un grave error equipararlas.

Por la complejidad galénica de estos medicamentos, su
produccion ha de cumplir las exigencias mas estrictas
desde el punto de vista de las normas de correcta fabri-
cacion (un error en la secuencia de nucleétidos o conta-
minacion por otros ARN puede ser catastrofica). Incluyen-
do los estudios de estabilidad necesarios.

En todas las fases de produccion, acondicionamiento,
transporte, dispensacion, preparacion de la dosis y aplica-
cion hay que ser muy cuidadosos. Teniendo en cuenta
que son moléculas muy labiles y que, ademas, estan ve-
hiculizadas en un formato galénico tipo liposoma, que
exige una correcta manipulacion para evitar que al aplicar-
lo el liposoma esté roto, queden restos del ARN sintético
(bien completo o en trozos) y esto pueda suponer una re-
accion fisioldgica grave. Y como la implicacion del farma-
céutico es fundamental en casi todas las fases (menos en
la de aplicacion de la dosis, por ahora), somos un agente
sanitario basico que debe ser tenido en cuenta.
Colaborar activamente los farmacéuticos en los estudios
de seguridad posautorizacion realizados por los fabrican-
tes y requeridos por los reguladores y del seguimiento de
los efectos de estos medicamentos en los pacientes.
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l ENTREVISTA

Presidente de la Sociedad Espanola de Medicina de Trafico

Es importante que cada
profesional médico sepa dar
consejos de su especialidad
respecto a la conduccion

Texto: Antonio Morente
Fotos: SEMT

Doctor en Medicina y Cirugia y especialista en Medici-
na del Trabajo, Fernando Pérez Torralba preside desde
2002 la Sociedad Espafnola de Medicina de Trafico
(SEMT), una entidad cientifica de pequefio tamafno
(“tenemos 91 socios, somos muy poquitos”) que hace
frente a un problema de gran calado social, sanitario y
economico: en 2019 hubo 1755 fallecidos por acciden-
te de trafico, 8605 heridos hospitalizados y 139.379
que no necesitaron hospitalizacion. Con la vision de
partida de luchar por un nimero cero de accidentes,
defiende que cada profesional sanitario tiene que
saber dar consejos a la hora de conducir, que la con-

duccion en si no es un problema de salud (pero si sus

consecuencias) y que los centros de reconocimiento
de conductores (CRC) “pueden, deben y quieren aco-
meter una mayor labor sanitaria”.

¢Como surgioé la idea de crear una sociedad de este tipo,
que combina Medicina y trafico?

La Sociedad Esparfiola de Medicina de Trafico se fundd en 1998
porque habia un hueco clarisimo en Espafa, ninguna sociedad
cientifica se preocupaba de prevenir las lesiones por accidente de
tréfico. Estos siniestros se estudian con la matriz de Haddon, un
diagrama que tiene en cuenta los factores que influyen sobre las
personas, la carretera y el vehiculo, tanto antes como durante y
después del accidente. A continuacion, esta todo protocolizado:
acude urgentemente el 112, se ingresa en un hospital, se manda
rehabilitacion y al final llegan los peritos médicos para peritar la in-
demnizacion, un proceso que puede durar meses. Pero, insisto,
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nadie se centraba en prevenir las lesiones, y nosotros lo intenta-
mos con un animo cientffico.

¢Y ese hueco lo cubre la SEMT?

Pues si, somos pequefios, con pocos recursos, pero tenemos
médicos de Atencion Primaria, intensivistas, traumatdlogos, cate-
draticos, médicos del trabajo, médicos de centros de reconoci-
miento... Todo lo que tiene que ver con la Medicina del trafico es
multi e interdisciplinar. El carné se renueva cada diez afos, en un
proceso en el que estan un médico y un psicélogo, pero se con-
duce todos los dias, el problema es que la Medicina de trafico no
es ni una especialidad ni una subespecialidad médica.



¢Coémo actuan?

Damos informacion y formacion, investigamos, participamos en
congresos médicos, colaboramos con todas las Administraciones
y con las sociedades cientificas sanitarias y de otros ambitos, con
el sector automovilistico... Hace un tiempo, por ejemplo, una im-
portante empresa fabricante de cristales para gafas nos pidié un
estudio sobre siniestralidad durante el crepusculo, y efectivamente
comprobamos que hay mas accidentes a esa hora. Al margen,
hemos seguido creciendo, en 2004 constituimos la asociacion de
sociedades cientificas médicas que tienen implicacion en los acci-
dentes de trafico, y desde ahi hemos hecho propuestas.

¢En qué linea?

Pues la peticion de que en todas las historias clinicas se incluyan
preguntas sobre conduccion: si el paciente conduce, si ha tenido
accidentes de trafico y cuantos. Con esas simples preguntas, el
Sistema Nacional de Salud sabria los conductores reincidentes. El
2,5% de los conductores son del grupo de los reincidentes, que
provocan el 25% de los accidentes graves, muy graves y morta-
les, asi que es fundamental trabajar en este grupo. Por ahora no
lo hemos conseguido, una vez estuvo a punto de ir la cuestion al
Consejo Interterritorial de Salud, pero al final surgié algo mas ur-
gente y se quitd del orden dia. En esto no nos ayuda la transfe-
rencia de la Sanidad a las 17 comunidades autonomas, no tene-
mos capacidad para ir a cada una de ellas a explicarles esta ini-
ciativa, 10 que es una pena porque son solo tres items que ayu-
darfan mucho. Nos ha quedado una es-
pina clavada, pero no renunciamos a
conseguirlo.

¢ Qué beneficios supondria incluir
estas preguntas en el historial clinico?

Lograriamos sensibilizar a los médicos
de todas las especialidades. Por ejem- humano

plo, a un sefor al que se le hace un

bypass aortocoronario, si es un camionero o vigjante de comercio
que conduce todos los dias, el cirujano cardiovascular tendria que
informarle al darle el alta de que en tres meses no puede condu-
cir. Con esas preguntas se recordaria y se cumpliria mucho mejor.
No hay que olvidar que las aptitudes para conducir estan recogi-
das en el Boletin Oficial del Estado (BOE), es importante que cada

profesional médico sepa dar consejos de su especialidad respec-

En Espaiia hay una necesidad
de un enfoque integral en
seguridad vial y, por tanto, de
un conocimiento de la materia
que vaya mas alla del factor

to a la conduccion, y no digamos ya cuando hablamos de toxico-
manias, como el alcohol y las drogas. Diversos socios de la
SEMT han dado cursos de deteccion de drogas en la carretera a
la Agrupacion de la Guardia Civil y a la Policia Local, ya que hay
que formar a los agentes.

¢Drogas y alcohol siguen estando muy presentes en los si-
niestros de trafico?

En los ultimos anos, entre el 35 y el 40% de los conductores que
mueren en la carretera van con alcohol o drogas en niveles sufi-
cientes para alterar la conduccion. Y ser peatdén y consumir dro-
gas o alcohol también es un riesgo, entre el 30 y el 35% de los
que mueren atropellados también han consumido. Asi que, aun-
que uno no sea conductor, colocarse con drogas o alcohol es un
riesgo para la seguridad vial. Cuando se produce un accidente, al
coche y a la carretera no les duele, solo le duele a la persona. En
este terreno ha crecido la reprobacion social y esto ha permitido
avanzar mucho, pero hay grupos de personas a los que no les
entra. Esta reprobacion le puede llegar a gente formada, pero los
adolescentes no lo ven asi, quieren sensaciones fuertes. Al final, la
mayor pérdida de afos de esperanza de vida en jovenes espafo-
les son los accidentes de trafico.

¢Un coche es un peligro para la salud?

Un coche es una herramienta maravillosa, pero si se usa mal
puede ser un arma mortal. Hay gente que queda con muchisimas
secuelas, y el dafio econdémico es tam-
bién tremendo. Las compafiias asegura-
doras cada afio revisan las primas por-
que no pueden soportar las indemniza-
ciones cada vez mas altas que estan po-
niendo los jueces. En este sentido, fue
bochornoso que en 2004 se bajaran mu-
chisimo las indemnizaciones, algo que
cambi6 con la actual ley, la 35/2015, que
entré en vigor en 2016 e indemniza por
los accidentes de una forma bastante mas justa.

Le planteo la pregunta de otra manera: ¢la conduccién es un
problema para la salud?

La conduccién en si no es un problema de salud, pero si lo es los
muertos y accidentados que genera, y de primera magnitud. Por
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eso hay que regularla o es imposible. El 35% de los accidentes
son por distracciones, y hay un porcentaje que es por causas in-
explicables: no solo la mala conduccion provoca accidentes, tam-
bién la casualidad y los errores minimos. La estadistica dice que
el factor humano es responsable del 90% de los accidentes, algo
con lo que no estoy totalmente de acuer-
do, porque si las carreteras fueran todas
autopistas habria menos accidentes, y
ahi esta el ejemplo de Holanda, que tiene
muchas y es el pais con menos siniestra-
lidad vial.

¢El SNS atiende bien a las personas
que sufren un accidente de trafico?

Si, alli estan al momento el 112 o el 061, pero hay que saber
que a los lesionados por accidentes de trafico no tiene por qué
atenderlos la salud publica, ya que es una cuestion que corres-
ponde a las compafias de seguros del ramo de automoéviles,
que son las que tienen que tratar a los accidentados para resti-
tuirles al estado de salud previo, si es posible, y pagar las indem-
nizaciones por el tiempo hasta la curacion o hasta la estabiliza-
cion lesional y, en su caso, por las secuelas. A un accidentado lo
llevan al hospital publico mas cercano porque la Medicina privada
no tiene hospitales preparados para atender la gravedad de
estas lesiones, pero luego el hospital publico le factura los gastos
a la compania, que ya se las arreglara con la otra parte. El siste-
ma publico espafol factura todos los gastos por accidentes de
tréfico a las companias de seguros.

¢Hay muchos problemas de salud que pueden afectar a la
conduccion?

Hay bastantes. El paradigma de enfermedad implicada en los ac-
cidentes de trafico es la apnea del suefio: si un conductor se
duerme al volante, tragedia. Por eso estos pacientes tienen que
ser muy conscientes de la enfermedad que padecen, usar el
CPAP cuando lo tengan prescrito y al conducir seguir estricta-
mente los consejos que se le han dado en el CRC y tomar una
serie de precauciones, evitando largas distancias y conducir en
horas de mayor somnolencia. Otras enfermedades aumentan el
riesgo de sufrir un accidente de trafico y lesiones: varios defectos
visuales, algunos deterioros cognitivos, los trastornos convulsivos,
diversas enfermedades psiquiatricas, la diabetes mellitus, etc. Es
evidente que la mision preventiva, de control y regulacion de los
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La conduccion en si no es un
problema de salud, pero si lo
es los muertos y
accidentados que genera, y
de primera magnitud

centros de reconocimiento de conductores ante estas patologias,
es fundamental para mejorar la seguridad vial. Frecuentemente
tienen que apoyarse en la Atencion Primaria o en los correspon-
dientes especialistas, procediendo a solicitarles los informes médi-
COS que sean necesarios en cada caso.

¢ Se retiran muchos permisos de con-
ducir por problemas de salud?

Segun los datos publicados en el n° 255
(10/2020) de la revista Trafico y Seguri-
dad Vial, editada por la Direccion Gene-
ral de Tréfico (DGT), en 2018 se hicieron
3.278.954 reconocimientos meédico-psi-
colégicos de conductores en Espana,
de los que el 55% fueron considerados aptos y el 0,1% no aptos.
Otro 44,5% fue declarado apto con restricciones: correccion/pro-
teccion de la vision (61,3%), reduccion del periodo de vigencia
(29%), limitacion de conduccion (5,6%), protesis auditivas (2%),
retrovisores adaptados (1,4%), adaptacion del vehiculo (0,5%),
protesis del aparato locomotor (0,1%). A la persona que lleva mu-
chos afios conduciendo le cuesta dejarlo: a algunos mayores con
enfermedades del aparato locomotor el coche les da la autono-
mia que necesitan para sus quehaceres habituales. El punto de
inflexion es la determinacion del riesgo de accidente, por lo que
en estos casos la colaboracion de la familia, del médico de Aten-
cion Primaria o del especialista correspondiente, ademas del ade-
cuado consejo del profesional sanitario del CRC, es de mucha
ayuda para que la persona acepte de buen grado la decision y se
tome en el momento iddneo, sin esperar a que lo haga tras sufrir
un grave accidente.

En todo caso, ¢siempre es el CRC el que decide la situacion
médica del conductor?

En Espafa, los requisitos de aptitud psicofisica se desarrollan en
el Anexo IV del Reglamento General de Conductores, y la valora-
cion de los conductores es competencia de los CRC, que son
quienes tienen encomendada esta importante mision preventiva.
Su actividad permite que personas con alteraciones o problemas
de salud puedan conducir y mantenerse conduciendo durante
mas tiempo en condiciones de seguridad. Una persona con dis-
capacidad puede conducir con las adaptaciones correspondien-
tes al vehiculo, que se somete a una inspeccion técnica especifi-
ca. Para mi tesis doctoral hice una investigacion en este sentido,



y una de las conclusiones fue que este tipo de conductores se
accidenta siete veces menos.

En relacion con fumar, ¢la SEMT respaldaria que se pongan
limitaciones durante la conduccion?

Hace tres afos ya escribimos una carta en este sentido a la DGT
junto con la Sociedad Espafola de Médicos de Atenciéon Primaria
(SEMERGEN) y la Sociedad Espafiola de Neumologia y Cirugia
Toracica (SEPAR), y hace un par de afios hicimos una campana
conjunta las tres sociedades. Nuestra propuesta era y es que se
prohiba fumar si en el vehiculo van una mujer embarazada o
ninos menores de edad, que se convierten en fumadores pasi-
vos. En la actualidad no hay ningun pais donde se prohiba total-
mente fumar mientras se conduce: en Austria, Grecia, ltalia, In-
glaterra o Gales te multan si se dan ciertas circunstancias, en
Holanda si el vehiculo es tu centro de trabajo...

¢Fumar mientras se conduce es un riesgo?

Sabemos que fumar es malo durante la conduccion, por eso pe-
dimos que en las campafias publicitarias de la DGT se fomente
que no se fume mientras se conduce. Para fumar, un conductor
suelta una mano del volante, busca en la cajetilla, tiene que
coger el mechero, encender el cigarrillo... Todo eso le lleva 4,1
segundos, y si va a 100 kildmetros por hora en ese tiempo reco-
rre 113 metros, una distancia mas larga que un campo de futbol,
lo que clarisimamente supone un riesgo de accidente. Ademas,
en los seis minutos que tarda en consu-
mirse el cigarrillo, al conductor puede
caerle un ascua encima y entonces
hasta se olvida de conducir para intentar
apagarla. Y también esta el humo, que
reduce la visibilidad... La estadistica dice
que un conductor no fumador tiene un
7% de riesgo de accidente, que es del
12% si es fumador, pero no esta fuman-
do y hasta el 17% si es fumador y esta fumando. Por todo eso,
fomentamos que se den consejos para que no se fume al con-
ducir. Sabemos que prohibir a un conductor que va solo que no
fume es duro, nuestra sociedad no pide eso, pero cuando vas
en la carretera no vas solo, hay otros conductores.

¢La autoridad vial tiene en cuenta las recomendaciones que
hace el sector sanitario?

Ser peaton y consumir drogas
o0 alcohol también es un
riesgo, entre el 30 y el 35 %
de los que mueren
atropellados han consumido

Si, pero en el Consejo Superior de Trafico deberia haber una re-
presentacion sanitaria permanente. Es un érgano que se renue-
va cada cierto tiempo, y en algunos periodos la profesion ha
estado representada por alguna institucion sanitaria, pero esto
tendria que ser de manera permanente: el coche se estropea,
pero la persona es insustituible...

¢Como impactan los medicamentos en la conducciéon?

Para evidenciarlo lo mejor es dar los datos estadisticos de Espa-
fa, para que cada cual pueda sacar sus propias conclusiones,
empezando porque el 5% de los accidentes de trafico estan rela-
cionados con el consumo de medicamentos y el 25% de los me-
dicamentos de venta en nuestro pais pueden interferir con la con-
duccién de vehiculos. A esto se une que el 25-30% de la pobla-
cion se automedica, y bastantes farmacos de venta libre tienen
marcados efectos perjudiciales en la conduccion (clorfenamina,
etc.). En cuanto a los conductores espafoles, casi un 30% esta
bajo tratamiento farmacoldgico y un 17% conduce bajo el consu-
mo de sustancias psicoactivas.

¢La sociedad es consciente de este impacto o existe desco-
nocimiento?

El 76,5% de los pacientes desconoce el riesgo potencial del
tratamiento en la conduccién y no ha recibido informacion es-
pecifica al respecto por parte de los profesionales sanitarios.
Muchos pacientes directamente no leen el prospecto. Es evi-
dente que, en el alto porcentaje de la
poblacién que se automedica (25 a
30%), el personal médico y de enfer-
meria nada pueden hacer, ya que no
intervienen en la obtencion del farmaco
por parte del ciudadano.

¢ Qué rol debe jugar en este sentido
el farmacéutico?

En esta situacion, si no hay receta médica, el rol del personal
farmacéutico debe ser el que marca la legislacion vigente.
Sobre los farmacos que pueden dispensarse sin receta, si afec-
tan a la conduccion, son los Unicos profesionales sanitarios que
pueden ofrecer un adecuado consejo sanitario vial a sus pa-
cientes. La SEMT esta trabajando desde hace afos para que
cada médico especialista dé los consejos sanitarios adecuados
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FICHA TECNICA. 1.NOMBRE DEL MEDICAMENTO Nicorette BucoMist 1 mg/pulsacion solucién para pulverizacién bucal sabor fruta menta. 2.COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA Una pulverizacién libera 1 mg de
nicotina en 0,07 ml de solucion. 1 ml de solucién contiene 13,6 mg de nicotina. Excipientes con efecto conocido: Etanol 7,1 mg/pulverizacion. Propilenglicol 12 mg/pulverizacion, Butilhidroxitolueno 363 ng/pulverizacion. Para
consultar la lista completa de excipientes ver seccion 6.1. 3.FORMA FARMACEUTICA Solucion para pulverizacién bucal. Solucion clara o ligeramente opalescente de incolora a amarillo. 4.DATOS CLIiNICOS. 4.1. Indicaciones
terapéuticas Nicorette BucoMist estd indicado para el tratamiento de la dependencia tabdquica en adultos mediante el alivio de los sintomas de abstinencia, incluyendo las ansias de fumar durante el intento de dejar de fumar. El
objetivo final es el cese definitivo del consumo de tabaco. Nicorette BucoMist debe ser preferiblemente utilizado junto a un programa de apoyo conductual. 4.2. Posologia y forma de administracion Los pacientes deben dejar
de fumar por completo durante la duracién del tratamiento con Nicorette BucoMist Adultos y personas de edad avanzada. En el siguiente cuadro se indica la pauta posoldgica recomendada de Nicorette BucoMist durante el tratamien-
to completo (Fase ) o durante el periodo de disminucion gradual (Fase Il'y Fase Ill). Se pueden aplicar hasta 4 pulverizaciones por hora. No se deben superar 2 pulverizaciones por aplicacion, ni 64 pulverizaciones en un periodo de
24 horas (4 pulverizaciones por hora durante 16 horas).

Fase I: Semanas 1-6 Realizar 1 2 pulverizaciones en el momento en que normalmente se fumaria un cigarrillo o cuando aparecen ansias de fumar. Si tras una pulverizacién no se controlan las ansias de fumar en unos
minutos, debe aplicarse una segunda pulverizacion. Si se han necesitado dos pulverizaciones, las siguientes aplicaciones también tendrén que ser de dos pulverizaciones consecutivas. La mayor parte de los fumadores
requieren 1-2 pulverizaciones cada 30-60 minutos. Fase 2: Semanas 7-9 Comenzar a reducir el nimero de pulverizaciones al dia. Al final de la novena semana, los pacientes deben estar aplicandose LA MITAD de las
pulverizaciones al dia que usaban durante la fase |. Fase Ill: Semanas 10-12 Continuar reduciendo el nimero de pulverizaciones al dia hasta que en la semana 12 los pacientes no usen mas de 4 pulverizaciones al dia.
Cuando los pacientes hayan reducido las pulverizaciones hasta 2-4 pulverizaciones al dia, deben dejar de usar el dispensador.

Ejemplo: Si una persona fuma una media de 15 cigarrillos al dia, debe aplicarse 1-2 pulverizaciones al menos 15 veces al dia. Como ayuda a la abstinencia después de la fase lll, los pacientes pueden continuar usando el dispensador
en situaciones en las que tengan muchas ganas de fumar. En estas situaciones se puede aplicar una pulverizacion, y si no se controlan las ansias de fumar se puede aplicar una segunda pulverizacion. Durante este periodo no se
deben usar mds de 4 pulverizaciones al dia. No se recomienda el uso del dispensador después de 6 meses de tratamiento. Algunos ex-fumadores pueden necesitar un tratamiento de mayor duracidn para evitar volver a fumar. Debe
conservarse algun dispensador para prevenir repentinas ansias de fumar. Pobiacion pedidtrica No administrar este medicamento a personas menores de 18 afios. No hay experiencia en el tratamiento de adolescentes menores de
18 afios con este medicamento. Forma de administracion Después de preparar el dispositivo, dirigir la boquilla hacia la boca abierta, lo mds cerca posible. Presionar firmemente la parte superior del dispensador efectuando una
pulverizacion dentro de la boca, evitando el contacto con los labios. Los pacientes no deben inhalar mientras se realiza la pulverizacion para evitar la contacto con los labios. Los pacientes no deben inhalar mientras se realiza la
pulverizacion para evitar la durante unos segundos tras la pulverizacion. Los pacientes no deben comer o beber durante la pulverizacion de la solucién bucal. El apoyo y el consejo de una terapia conductual mejoran las probabilidades
de éxito. 4.3. Contraindicaciones - Hipersensibilidad a la nicotina o a alguno de los excipientes incluidos en la seccion 6.1. - Nifios menores de 18 afos. - No fumadores. 4.4. Advertencias y precauciones especiales de
empleo Este medicamento no debe ser utilizado por no-fumadores. Los beneficios de dejar de fumar sobrepasan cualquier riesgo asociado con la correcta administracién de la terapia de sustitucion de la nicotina (TSN). La relacion
riesgo-beneficio debe realizarse por un profesional sanitario para pacientes con las siguientes condiciones: ® Enfermedades cardiovasculares: Los fumadores dependientes con infarto de miocardio reciente, angina de pecho inestable
incluido angina de Prinzmetal, arritmias cardiacas severas, o accidente cerebrovascuiar reciente y/o aquellos que sufren hipertension no controlada deben intentar dejar de fumar con tratamientos no farmacoldgicos (como el consejo
médico). Si este método no funciona, se puede considerar el uso de Nicorette BucoMist, pero debido a que los datos de seguridad en este grupo de pacientes son limitados, sélo se debe iniciar bajo una estrecha supervision médica.
e Diabetes Mellitus: Los pacientes con diabetes mellitus deben controlar sus niveles de aztcar en sangre més de lo habitual cuando dejan de fumar e inician un tratamiento con terapia sustitutiva de nicotina (TSN), ya que las
catecolaminas liberadas por la nicotina pueden afectar al metabolismo de los carbohidratos. e Reacciones alérgicas: Susceptibilidad al angioedema o urticaria. e insuficiencia renal y hepatica: Usar con precaucion en pacientes con
insuficiencia hepatica de moderada a grave y/o insuficiencia renal grave, ya que el aclaramiento de la nicotina o de sus metabolitos puede decrecer con un aumento potencial de los efectos adversos. e Feocromocitoma e hipertiroi-
dismo no controlado: Usar con precaucion en pacientes con hipertiroidismo no controlado o feocromocitoma ya que la nicotina produce liberacion de catecolaminas. e Enfermedades gastrointestinales: la nicotina puede exacerbar
los sintomas en pacientes que sufren de esofagitis, Ulcera gastrica o péptica. Los preparados de TSN deben usarse con precaucion en estos casos. Poblacion pedidtrica: Peligro en nifios: La dosis tolerada por fumadores puede
producir toxicidad severa en nifios que puede ser mortal. Los medicamentos que contienen nicotina no deben dejarse al alcance de los nifios para evitar su, manipulacién o ingestién por parte de los mismos, ver seccion 4.9
Sobredosificacion. Dependencia transferida: La dependencia transferida puede ocurrir pero es menos dafiina y mas facil de superar que la dependencia al tabaco. Dejar de fumar: Los hidrocarburos aromaticos policiclicos del humo
del tabaco inducen el metabolismo de los medicamentos metabolizados por CYP 1A2 (y posiblemente por CYP 1A1). Cuando un fumador deja de fumar, esto puede provocar una reduccion del metabolismo y como consecuencia
producirse un aumento de los niveles en sangre de dichos medicamentos. Esto tiene una importacia clinica potencial para productos con una ventana terapéutica estrecha como teofilina, tacrina, clozapina y ropinirol. La concentra-
cién plasmatica de otros productos metabolizados parcialmente por CYP 1A2 como imiprimamina, olanzapina, clomipramina y fluvoxamina puede incrementarse durante la cesacion tabdquica, aunque los datos que soportan esto
son escasos Y la posible significancia clinica de este efecto para esos medicamentos es desconocida. Los datos limitados indican que fumar también induce el metabolismo de flecainida y pentazocina. Excipientes: El dispensador
contiene pequefias cantidades de etanol (alcohol), menores a 100 mg por dosis (1 0 2 pulverizaciones). Este producto medicinal contiene menos de 1 mmol de sodio (23 mg) por pulverizacion, es decir, se encuentra practicamente
libre de sodio. Esta medicina contiene 12 mg de propilenglicon en cada pulsacion lo cual es equivalente a 150 mg/ml. Debido a la presencia de butil hidroxitolueno, Nicorette Bucomist puede causar reacciones en la piel (por ejemplo,
dermatitis de contacto) o irritacion en los 0jos o en las mucosas. También contiene propilenglicol que puede producir irritacion en la piel. EI dispensador debe administrarse teniendo cuidado de no pulverizarse los 0jos. 4.5.
Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion No se han establecido interacciones clinicas de relevancia entre la terapia sustitutiva con nicotina y otros medicamentos. Sin embargo, la nicotina puede,
posiblemente, aumentar los efectos hemodindmicos de la adenosina, p.ej: incremento de la presion sanguinea y la frecuencia cardiaca y también incremento la respuesta al dolor (dolor en el pecho de tipo angina) provocada por la
administracion de adenosina. Ver seceion 4.4 para mas informacion sobre alteracion del metabolismo de ciertos medicamentos cuando se deja de fumar. 4.6. Fertilidad, embarazo y lactancia Mujeres en edad fértil / anticoncep-
cién en hombres y mujeres En contraste con los efectos adversos conocidos que provoca el tabaco sobre la concepcion y el embarazo, los efectos del tratamiento terapéutico con nicotina son desconocidos. Como el consejo de
contracepcion no se considera necesario, lo mas prudente en mujeres que estén intentando quedarse embarazadas es no fumar y no usar terapia sustitutiva con nicotina (TSN). Mientras que fumar puede tener efectos adversos
sobre la fertilidad masculina, no existe evidencia de que haya que tomar medidas contraceptivas especificas durante el tratamiento con NRT en hombres. Embarazo Fumar durante el embarazo se asocia con riesgos como crecimiento
intrauterino retardado, nacimiento prematuro o parto de nifio muerto. Dejar de fumar es el tnico método efectivo para mejorar la salud tanto de la madre como del bebé. Cuanto antes se consiga la abstinencia, mejor. La nicotina
pasa al feto y afecta sus movimientos respiratorios y circulacion. El efecto en la circulacion es dosis dependiente. Por consiguiente, siempre debe aconsejarse a la fumadora en estado de gestacion que abandone el consumo de
tabaco completamente, sin utilizar ninguna terapia sustitutiva de nicotina. Sin embargo, el hecho de continuar fumando puede suponer mayor riesgo para el feto que el uso de productos sustitutivos con nicotina en un programa
controlado para dejar de fumar. El uso de este medicamento por la fumadora en estado de gestacion sélo debe iniciarse bajo recomendacién médica. Lactancia La nicotina se excreta por la leche materna en cantidades que pueden
afectar al bebg, incluso cuando se administran dosis terapéuticas durante la lactancia. Se debe evitar el uso de este medicamento durante el periodo de lactancia. En caso de que no se consiga dejar de fumar, el uso de este
medicamento por madres fumadoras en periodo de lactancia sélo debe iniciarse bajo recomendacion médica. Las mujeres deben usar el producto justo después de amamantar y dejar el mayor tiempo posible (se recomiendan dos
horas) entre la siguiente toma y el uso de Nicorette BucoMist. Fertilidad En mujeres y hombres fumar tabaco aumenta el riesgo de infertilidad. Estudios in vitro han mostrado que la nicotina afecta considerablemente al esperma
humano. En ratas, se ha visto la disminucién de la calidad del esperma y una reduccion de la fertilidad. 4.7. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas La influencia de este medicamento sobre la capacidad
para conducir y utilizar maquinas es nula o insignificante. 4.8. Reacciones adversas Efectos de dejar de fumar Independientemente de los medios utilizados, son conocidos una variedad de sintomas asociados con dejar de fumar.
Estos incluyen efectos emocionales y cognitivos tales como la disforia o el estado de animo deprimido; insomnio; irritabilidad, frustracion o enfado; ansiedad; dificultad para concentrarse, e inquietud o impaciencia. También pueden
aparecen efectos fisicos como la disminucion del ritmo cardiaco; incremento del apetito o aumento de peso, mareos o sintomas pre sincépales, tos, estrefiimiento, sangrado de encias o ulceracion aftosa, o nasofaringitis. Ademas,
y con significado clinico, las ansias de nicotina pueden causar profundos deseos de fumar. Este medicamento puede causar reacciones adversas similares a las asociadas a la nicotina administradas por otras vias y son principalmen-
te dosis dependiente. En individuos susceptibles se pueden dar reacciones alérgicas como angioedema, urticaria o anafilaxis. Los efectos adversos locales derivados de la administracion son similares a los observados en otras
formas de administracion oral. Durante los primeros dias de tratamiento, se puede experimentar irritacién en la boca y en la garganta, y el hipo es particularmente comun. La tolerancia es normal con el uso continuado. Los datos
recogidos procedentes de estudios clinicos han demostrado que los efectos adversos mas comunes ocurren durante las primeras 2-3 semanas de uso de la solucion para pulverizacion bucal, y disminuyen a partir de entonces. Las
reacciones adversas con las formulaciones de nicotina por via bucal identificadas en ensayos clinicos y en la experiencia post-marketing se representan abajo. La categorfa de frecuencia ha sido estimada desde ensayos clinicos
para las reacciones adversas identificadas durante la experiencia post-marketing. *Muy frecuente (=1/10); frecuente (=1/100hasta <1/10); poco frecuente (=1/1 000hasta <1/100); raro (=1/10 000hasta <1/1 000); muy raro
(<1/10 000); frecuencia no conocida (no se puede estimar a partir de los datos disponibles).

Clasificacion Sistema de 6rganos Reacciones adversas reportadas Clasificacion Sistema de organos | Reacciones adversas reportadas

Trastornos del Sistema Inmune Trastornos Cardiacos
Frecuentes Hipersensibilidad Poco frecuentes Palpitaciones, taquicardia
No conocidos Reacciones alérgicas incluyendo angioedema y anafilaxis No conocidos Fibrilacion auricular

Trastornos psiquiatricos Trastornos Vasculares

Poco comunes Suefio anormal Poco frecuentes | Enrojecimiento, Hipertension

Trastornos del Sistema Nervioso Trastornos respiratorios, toracicos y del mediastino
Muy frecuentes Dolor de cabeza Muy frecuentes Hipo, irritacién de garganta
Frecuentes Disgesia, Parestesia Frecuentes Tos

Trastornos oculares Poco frecuentes Broncoespasmo, rinorrea, disfonia, disnea, congestion

No conocidos Vision borrosa, incremento de lacrimeo nasal, dolor orofaringeo, estornudos, opresion de garganta
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Clasificacion Sistema de drganos Reacciones adversas reportadas Clasificacion Sistema de drganos Reacciones adversas reportadas

Trastornos gastrointestinales Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo

Muy frecuentes Nauseas Paco frecuentes Hiperhidrosis, prurito, rash, urticaria
Frecuentes Dolor abdominal, boca seca, diarrea, dispepsia, flatulencia, | No conocidas Eritema

hipersecrecion salivar, estomatits, vomitos Trastornos generales y del lugar de administracion
Poco frecuentes Eructos, sangrado de encias, glositis, descamacion Frecuentes Sensacion de quemazon, fatiga

y exfoliacién de la mucosa oral, parestesia oral -

——— - Poco frecuentes Astenia, malestar en el pecho y dolor, malestar

Raras Disfagia, hipoastesia oral, arcadas
No conocidas Sequedad de garganta, malestar gastrointestinal,

Notificacién de sospechas de reacciones adversas Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al
medicamento tras su autorizacién. Ello permite una supervision continuada de la relacion beneficio/riesgo del

medicamento. Se invita a los profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del Sistema Espafiol de Farmacovigilancia de Medicamentos de Uso Humano. Website: www.notificaram.es. 4.9.
Sobredosis Los sintomas de sobredosis con nicotina pueden ocurrir en pacientes con una baja ingesta de nicotina pretratamiento o si se usan concomitantemente otras fuentes de nicotina. Los sintomas de la sobredosis son los
de una intoxicacion aguda de nicotina e incluyen nduseas, vémitos, aumento de la salivacion, dolor abdominal, diarrea, sudoracion, cefalea, mareo, alteraciones auditivas y debilidad marcada. A altas dosis, estos sintomas pueden
estar seguidos de hipotension, pulso débil e irregular, dificultades en la respiracion, postracion, colapso circulatorio, y convulsiones generales. Poblacion pedidtrica: Las dosis de nicotina toleradas por un fumador adulto durante el
tratamiento pueden producir sintomas graves de intoxicacién en nifios, que pueden llegar a ser mortales. La sospecha de envenenamiento con nicotina en un nifio debe considerarse una emergencia médica y debe tratarse
inmediatamente. Tratamiento de fa sobredosis: Se debe dejar de administrar nicotina inmediatamente y el paciente debe ser tratado sintomaticamente. Si se traga una cantidad excesiva de nicotina, el carbdn activado reduce la
absorcion intestinal de la nicotina. La dosis oral letal minima aguda de nicotina en el hombre es de 40 a 60 mg. 5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS 5.1. Propiedades farmacodinamicas Grupo farmacoterapéutico: Farmacos
utilizados en la dependencia a la nicotina. Codigo ATC: NO7B AO1. La nicotina es un agonista de los receptores nicotinicos del sistema nervioso central y periférico, y tiene pronunciados efectos cardiovasculares y en el SNC. La
cesacion brusca del uso regulary establecido de productos que contienen tabaco produce un sindrome caracteristico con sintomas de abstinencia que incluyen ansias de nicotina (necesidad de fumar). Los estudios clinicos muestran
que la Terapia Sustitutiva con Nicotina ayuda a los fumadores a abstenerse de fumar subiendo los niveles de nicotina en sangre y aliviando los sintomas de abstinencia. Alivio de los sintomas de la abstinencia (necesidad de fumar
En comparacion con los chicles y los comprimidos para chupar con nicotina, la absorcion de nicotina en la mucosa oral tras una pulverizacion es mas rapida (seccion 5.2). En un estudio abierto, cruzado, dosis-tnica de los sintomas
de abstinencia en 200 fumadores sanos se observd que 2 pulverizaciones con una solucion oral de nicotina de 1 mg redujeron las ansias de fumar significativamente en comparacién con comprimidos para chupar de 4 mg de
nicotina, empezando 60 segundos después de la administracion, y se observé una diferencia entre formulaciones durante 10 minutos. En otro estudio abierto, con dosis tnica y cruzado sobre las ansias de fumar en 61 fumadores
sanos, se observd que 2 pulverizaciones de 1 mg redujeron la necesidad de fumar significativamente mas que el producto de referencia, comenzando, en la poblacion de estudio, a los 30 segundos después de la administracion.
Esta poblacion incluye el subconjunto de sujetos que calificaban sus impulsos iniciales de fumar como severos. Ademas, el 53/58 (91%) y el 45/58 (78%) de los sujetos alcanzaron una reduccion del 25% y del 50% respectivamente,
en los deseos de fumar durante el periodo de estudio (es decir, 2 h). Dejar de fumar Se realizaron dos estudios controlados con placebo sobre la eficacia. En el primer estudio, 83 /318 (26,1%) de los participantes que usaron el
aerosol bucal lograron dejar de fumar en la 6% semana, en comparacion con el 26/161 (16,1%) en el grupo placebo. En el grupo que realiz6 pulverizacion bucal dejaron de fumar en las semanas 24 y 52, el 50/318 (15,7%) y el
44/318 (13,8%), respectivamente, y en el grupo placebo 11/161 (6,8%) y 9/161 (5,6%), respectivamente. En el segundo estudio 30/597 (5,0%) de los participantes en el grupo de pulverizacion bucal estuvieron libres de humo en
la semana 6 en comparacion con 15/601 (2,5%) en el grupo placebo. 5.2. Propiedades farmacocinéticas Se ha encontrado que las diferencias en el formato de liberacion tienen efectos significativos en el grado y extension de
la absorcion. La farmacocinética de la solucion para pulverizacion bucal de nicotina se ha estudiado en 4 estudios que incluyeron 141 pacientes. Absorcion Se alcanza una concentracion maxima de 5,3 ng/mL en los 13 minutos
posteriores a la administracion de una dosis de 2 mg. Comparando el drea bajo la curva (AUC) en los primeros 10 minutos tras la administracion, los clculos para la solucién de pulverizacion bucal a dosis de 1 mg y 2 mg supera
la de los chicles medicamentosos de nicotina, asi como la de los comprimidos para chupar a dosis de 4 mg (0,48 y 0,64 h*ng/mL vs. 0,33 y 0,33 h*ng/mL). La AUCe~ muestra que la biodisponibilidad de la nicotina administrada
mediante una solucién para pulverizacién bucal es similar a la que se obtiene tras la administracion con chicles medicamentosos 0 comprimidos para chupar. E AUC de la pulverizacion bucal de 2 mg fue 14,0 h*ng/mL en compara-
cién con 23,0 h*ng/mLy 26,7 h*ng/mL para chicles medicamentosos de nicotina de 4 mg y comprimidos para chupar de nicotina de 4 mg, respectivamente. Las concentraciones medias de nicotina en estado estacionario obtenidas
en plasma tras la administracién de una dosis maxima (2 pulverizaciones de 1 mg de solucidn oral para pulverizacion cada 30 minutos) son aproximadamente, 28,8 ng/mL en comparacion con 23,3 ng/mL para un chicle medicamen-
toso de 4 mg de nicotina (1 chicle administrado cada hora) y 25.5 ng/mL para un comprimido para chupar de 4 mg de nicotina (1 comprimido administrado cada hora ).Distribucion El volumen de distribucion obtenido tras una
administracion intravenosa de nicotina es de 2 a 3 I/kg. La union de la nicotina a proteinas plasméticas es menor del 5%. Por lo tanto, no se espera que los cambios en la unién a proteinas plasmaticas, debidos al uso de medicamen-
tos concomitantes o a alteraciones de las proteinas plasméticas ocasionadas por estados de enfermedad, tengan efectos significativos en la farmacocinética de la nicotina. Biotransformacién El principal 6rgano de eliminacion de la
nicotina es el higado, aunque el rifién y pulmén también metabolizan la nicotina. Se han identificado mas de 20 metabolitos de la nicotina, y se cree que todos son menos activos que el componente de origen. EI metabolito primario
de nicotina en plasma, la cotinina, tiene una vida media de 15 a 20 horas y concentraciones que exceden 10 veces la de la nicotina. Eliminacién La aclaracién plasmética media de la nicotina es de 70 I/hora y la vida media es
aproximadamente de 2-3 horas. Los metabolitos primarios urinarios son cotinina (12% de la dosis) y trans-3-hidroxi-cotinina (37% de la dosis). Aproximadamente el 10% de la nicotina se excreta inalterada por la orina. Hasta un
30% de la nicotina puede excretarse de forma inalterada en la orina con altos niveles de flujo y produciendo una acidificacion de la orina por debajo de pH 5. Linealidad/ No linealidad Solo existe una pequefia desviacion dosis-lineari-
dad de AUCe> y Cmax como se muestra cuando se administran dosis Unicas de 1, 2, 3 y 4 pulverizaciones de la pulverizacion bucal de 1 mg. Insuficiencia renal La gravedad progresiva de la insuficiencia renal se asocia con una
disminucion del aclaramiento total de la nicotina. El aclaramiento de la nicotina disminuye un 50% en sujetos con insuficiencia renal severa. Se han observado aumentos en los niveles de nicotina en fumadores sometidos a hemodiali-
sis. Insuficiencia hepatica La farmacocinética de la nicotina no se modifica en pacientes cirréticos con una insuficiencia hepética leve (indice de Child-Pugh de 5), y disminuye un 40-50% en pacientes con insuficiencia hepética
moderada (indice de Child-Pugh de 7). No hay informacion disponible en sujetos con un indice de Child-Pugh > 7. Edad avanzada Se ha demostrado una pequefia reduccion en el aclaramiento total de la nicotina en fumadores de
edad avanzada sanos que no justifica un ajuste de dosis. 5.3. Datos preclinicos sobre seguridad Los test de genotoxicidad in vitro de nicotina dan predominantemente resultados negativos. Hay resultados equivocos cuando el
test se hace a altas concentraciones. Los test de genotoxicidad in vivo han sido negativos. Los experimentos en animales han mostrado que la exposicion a la nicotina produce una disminucion en el peso y en el tamafio del recién
nacido y una menor tasa de supervivencia. Los resultados de los ensayos de carcinogenicidad no muestran una evidencia clara de efecto carcinogénico de la nicotina. 6 . DATOS FARMACEUTICOS 6.1. Lista de excipientes
Propilenglicol (E1520), Etanol anhidro, Trometamol, Poloxdmero 407, Glicerol (E422), Hidrogenocarbonato de sodio, Levomentol, Saborizante de frutos rojos, Aroma refrescante, Sucralosa, Acesulfamo de potasio, Butil hidroxitolueno
(E321), Acido clorhidrico (ajuste de pH), Agua purificada. 6.2. Incompatibilidades No aplicable 6.3. Periodo de validez 2 afios 6.4. Precauciones especiales de conservacion No conservar a temperatura superior a 30°C.
6.5. Naturaleza y contenido del envase Botella de PET con 13,2 ml de solucién. Una botella contiene 150 pulverizaciones de 1 mg. La botella se encuentra ubicada en un dispensador con un sistema mecanico de bomba
pulverizadora con accionador. El dispensador tiene un sistema de seguridad para nifios. Tamafo de envases 1x1 dispensador, 2x1 dispensadores. Puede que solamente estén comercializados algunos tamafios de envases. 6.6.
Precauciones especiales de eliminacion y otras manipulaciones La nicotina restante en el dispensador puede tener efectos dafinos si alcanza el medioambiente acuatico. La eliminacién del medicamento no utilizado y de
todos los materiales que hayan estado en contacto con él, se realizara de acuerdo a la normativa local. 7. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION Johnson & Johnson S.A. Paseo de las Doce Estrellas 5-7. 28042
Madrid Espafia. 8. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION. 9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/ RENOVACION DE LA AUTORIZACION Noviembre 2017. 10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO
Septiembre 2019 Medicamento no sujeto a prescripcion médica PVP IVA: 34,50€
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ENTREVISTA

» P sobre su especialidad al respecto de la conducciéon de sus pa-

cientes, incluidos los tratamientos. Cuando un paciente acude
con su receta a una oficina de farmacia, el farmacéutico no debe-
ria fiarse de que el médico correspondiente le haya dado siempre
los pertinentes consejos sanitarios viales, por 10 que deberia ase-
gurarse de ello antes de dispensar los farmacos que tengan in-
fluencia en la conduccion de vehiculos y proceder a darselos si
no los ha recibido, como ocurre en la mayoria de los casos.

¢ Qué papel debe desempefiar el farmacéutico de oficina de
farmacia en relacion con la seguridad vial?

En Espafia, desde el afno 2007 (Real Decreto 1345/2007, de 11
de octubre, por el que se regula el procedimiento de autorizacion,
registro y condiciones de dispensacion de los medicamentos de
uso humano fabricados industrialmente), se exige que todos los
medicamentos que afecten a la capacidad de conducir 0 manejar
maquinaria deben incluir en su cartonaje un pictograma (triangulo
rojo, con fondo blanco y coche negro), con el fin de alertar al pa-
ciente para que lea las advertencias relativas a los efectos sobre la
conduccion recogidos en el prospecto. La relacion de farmacos
afectados es dinamica y se actualiza constantemente por parte de
la Agencia Espanola de Medicamentos y Productos Sanitarios
(AEMPS). Asimismo, todos los farmaceéuticos espafioles deberian
conocer y manejar el ‘Documento de consenso sobre medicamen-
tos y conduccion en Espafa: informacion
a la poblacion general y papel de los pro-
fesionales sanitarios’, redactado por el
‘Grupo de trabajo sobre farmacos y con-
duccién de vehiculos’ en mayo de 2016,
en el que participan activamente varios
miembros de la SEMT, como su vicepre-
sidente primero, el profesor Javier Alvarez.

Teniendo en cuenta que hasta un 25%
de los medicamentos repercuten en la
conduccidn, ¢seria aconsejable que se haga siempre esta ad-
vertencia al adquirir el medicamento para reforzar la informa-
cion que aportan el médico y el propio farmaco?

Serfa muy conveniente que cuando se vaya a despachar en las
oficinas de farmacia cualquier farmaco con el pictograma de la
conduccion, se le pregunte al paciente si conduce. Si la respues-
ta es positiva, la siguiente pregunta seria si es conductor profesio-
nal. Y en caso de ser conductor (profesional o no profesional),
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Los CRC estan infrautilizados
y probablemente también
infravalorados, pero son
centros sanitarios que pueden,
deben y quieren acometer una
mayor labor sanitaria

asegurarse de que ya ha recibido los consejos sanitarios viales
sobre como puede afectar ese farmaco a la conduccion. Y en
caso de desconocerlos, proceder a impartirlos, haciendo siempre
la advertencia de la influencia negativa del farmaco en concreto
sobre la conduccion, y de las formas de evitarla o paliarla. Por
ejemplo, un paciente que tenga prescrito un farmaco que afecte a
la conduccion después de desayuno y cena, si solo utiliza el
coche para acudir a su trabajo, se le puede aconsejar que tome
la medicacion de la mafana una vez llegue al trabajo, evitando asi
los efectos secundarios sobre la conduccion en el trayecto de ida.
Pero el consejo sanitario vial debe ser particularizado, ya que no
serviria en los conductores profesionales, por o que habria que
plantearlo de forma distinta.

¢La Sociedad Espafiola de Medicina de Trafico ha colabora-
do en los aspectos sanitarios de la seguridad vial con los far-
macéuticos?

Con la finalidad de que los farmacéuticos se impliquen en la seguri-
dad vial, en los importantes aspectos que les atafie, la SEMT ha
participado activamente en varios grupos de trabajo junto con otras
sociedades cientificas sanitarias: el Consejo General de Colegios
Oficiales de Farmacéuticos (CGCOF), la Sociedad Espafiola de Far-
macia Comunitaria (SEFAC) y la Sociedad Espafola de Farmacéuti-
cos de Atencion Primaria (SEFAP). Entre las acciones concretas
que se han desarrollado estan, entre
otras, la colaboracion en la confeccion del
listado de medicamentos que afectan a la
conduccion, la peticion de que en todos
los congresos de medicina y farmacia
que organicen las sociedades sanitarias
deberia haber, al menos, un tema dedica-
do a la seguridad vial y la inclusion en las
paginas web vy revistas de las sociedades
sanitarias de informacion y contactos
sobre la prevencion de los accidentes de
tréfico, y en el caso de las farmacias, respecto al factor humano y
la influencia de los medicamentos. Asimismo, junto con las princi-
pales sociedades cientificas, se han desarrollado el ‘Documento
de Consenso Farmacos y Conduccion en 2015’ y el decélogo
‘Farmacos y conduccion’. Y también se elabora de manera perio-
dica, con la colaboracion de SEMERGEN en algun numero, de la
serie de newsletters ‘Farmacos y conduccion’, con 12 ndmeros
publicados hasta la fecha que se entregan en formato papel al
personal sanitario.
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