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Resumen Introduccion: La utilizacion elevada de medicamentos se asocia a factores que propician su
uso inadecuado, de los cuales la causalidad no siempre ha sido determinada de forma explicita, esto
conlleva a posibles interacciones medicamentosas. Objetivo: caracterizar las posibles interacciones
medicamentosas y demostrar que son un problema de salud imperceptible para la poblacién general y
los prescriptores del sistema. Método: tipo de estudio: descriptivo, transversal de serie de casos y con-
secuencias practicas con elementos de esquema terapéutico. Para ello fueron investigados 214 indivi-
duos que consumen algin medicamento, entre 18 y 89 afios de ambos sexos, que desearon participar
desde las consultas ubicadas en la Atencion Primaria e instituciones hospitalarias en la provincia de
Cienfuegos, Cuba durante el primer semestre del 2017. Se tuvo en cuenta variables sociodemogréaficas,
el modo de prescripcion y grupos farmacoldgicos. Resultados: se pudo constatar que las féminas de la
tercera edad, de escolaridad media, laboralmente activas y con hébitos tdxicos, presentaron consumo
regular de medicamentos, siendo los inhibidores de la secrecion acido-péptica el grupo farmacoldgico
mas utilizado. Conclusién: se arrib6 que las interacciones medicamentosas se presentan como problema
de salud imperceptible para la poblacion sana y enferma, los prescriptores de salud generalmente no la
tienen en cuenta, donde las IM de mayor riesgo se relacionan con inhibidores del metabolismo oxidati-
vo afectando la calidad de vida del ser humano.
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INTRODUCCION

Estudios de utilizacién de medicamentos de los ltimos cinco afios coinciden en mostrar la existencia
del uso excesivo por individuos sanos o enfermos, joven o viejo; con una media diaria que oscila entre 4
a 5 y hasta 8 medicamentos por persona y dia. (1-2) Pifia y Wald definen como "comorbidities" (voca-
blo inglés) a las condiciones patologicas o impedimentos cronicos que coexisten en una persona con
otra enfermedad. En castellano se denominan enfermedades intercurrentes o concomitantes. (3) Estas
habitualmente se interrelacionan con la enfermedad de base y su presencia puede influenciar la evolu-
cion y aumentar la mortalidad. Por tal razon en algunos casos son agravantes y mas frecuentes cuanto
mas entrado en anos sea el paciente. Acompanan al paciente durante toda su vida y se les considera un
riesgo verdadero porque propician el uso elevado de medicamentos y consecuentemente interacciones
medicamentosas (IM), y si a esto se le suma una pobre comunicacion entre los médicos de asistencia
conducen a: prescripcion inapropiada de multiples y diferentes medicamentos, esquemas complicados y
duplicidad de tratamiento, aumentando el riesgo de IM y reaccion adversa a medicamentos (RAM). (4)

Las interacciones farmacoldgicas fueron descritas hace mas de un siglo. La administracion de varios
medicamentos es mas a menudo la regla que la excepcion. La incidencia estimada es de 4 y 5% para los
pacientes ingresados, de 4,1% para los ambulatorios y entre 2 y 4,4% para los ingresos hospitalarios.
Soélo el 10% de las interacciones reportadas se hacen clinicamente identificables, a lo cual se le ha atri-
buido las carencias de estudios sistematicos al respecto, por lo que el riesgo real es dificil de establecer.
(5)

La mayoria de ellas pueden prevenirse si se conocen los efectos farmacodinamicos, las caracteristicas
farmacocinéticas y el mecanismo de accion de los farmacos que interactiian. Las de mayor importancia
se observan con farmacos que tienen efectos toxicos graves y bajo indice terapéutico, de modo que
cambios muy pequefios en las concentraciones plasmaticas provocan consecuencias graves y las mas
comunes se observan con los que actiian sobre el sistema nervioso central. (6)

Atendiendo al mecanismo farmacolédgico responsable, muchos de los fArmacos que interaccionan no
lo hacen por un solo mecanismo, sino por dos 0 mas mecanismos que actian coordinadamente y se cla-
sifican en tres grandes grupos: farmacéutico, farmacocinético y farmacodinamico. (7)

Esta demostrado con amplitud que el uso racional de los medicamentos implica obtener un 6ptimo
efecto terapéutico con el menor nimero de farmacos posibles, a un costo razonable; ademads las asocia-
ciones entre ellos pueden ser beneficiosas cuando incrementan el efecto terapéutico o reducen la toxici-
dad; como también, pueden ser perjudiciales cuando favorecen la aparicion de RAM o conducen a la
disminucién de los efectos de uno o de ambos farmacos. (8)

Generalmente las IM se manifiestan como una RAM que, en el mejor de los casos, si es detectada
podré corregirse. Sin embargo, en la mayoria de las situaciones es interpretada errbneamente como:
empeoramiento de la enfermedad, pobre adherencia terapéutica o inefectividad de alguno de los medi-
camentos indicados. (9)

El detalle es que contribuye a un circulo vicioso donde el paciente se automedica para calmar sus do-
lencias o deambula de un especialista a otro, influenciando al médico que prescriba, sin una vision inte-
gral, un nuevo medicamento, propiciando el incremento de medicamentos a su lista y generando una
suerte de "efecto cascada" donde la persona puede terminar descompensandose, pero la causa se perdid
de vista. Por consiguiente es esperado que las IM sean un importante y persistente problema de Salud
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Publica tanto en términos de morbimortalidad, como de costos. No obstante el uso racional de medica-
mentos en el paciente enfermo como en el anciano es necesario, se considera la piedra angular del tra-
tamiento integral, y pese a todas las ventajas que ofrece constituye la primera fuente de trastornos ia-
trogénicos. (10)

Lo anterior sefiala la magnitud del problema; las IM y las posibles consecuencias sobre la salud son
situaciones habituales e imperceptible por la poblacion y los prescriptores. Por tanto resulta oportuno
investigar la problematica planteada en el contexto actual basado en las experiencias cientificas de la
literatura nacional e internacional teniendo en cuenta que dichos elementos no han sido estudiados con
la frecuencia requerida en los tltimos cinco afios por lo que se plantea la siguiente pregunta cientifica:
(Son las IM un problema de salud para la poblacién general y se tienen en cuenta por los prescriptores
del sistema? El objetivo de la investigacion es caracterizar las posibles interacciones medicamentosas y
demostrar que son un problema de salud imperceptible para la poblacion general y los prescriptores del
sistema.

I. METODO

Tipo de estudio: observacional descriptivo de corte transversal de serie de casos. Disefio EUM: conse-
cuencias practicas con elementos de esquema terapéutico. Universo: 214 individuos que consumen algun
medicamento, con edades comprendidas entre 18 y 89 afios, de ambos sexos, que asistieron a consulta
médica por cualquier motivo, en niveles de Atencién Primaria y Secundaria y desearon ser participes de
la investigacion. Escenario: Consultorios del Médico de la Familia (CMF) ubicados en la Atencién Pri-
maria de Salud y consultas médicas del Hospital Provincial Dr. Gustavo Aldereguia Lima y del Centro
Especializado Ambulatorio Héroes de Playa Giron en la provincia de Cienfuegos. Periodo: Seis meses,
del lero de enero al 30 de junio del afio 2017. Etica: aprobado por el comité de ética de la Universidad de
Ciencias Médicas de Cienfuegos e instituciones implicadas y el consentimiento informado de los pacien-
tes. Procedimientos aplicados. Entrevista semiestructurada (SE) aplicada por los autores en consulta
médica, previa coordinacion y planificacion con el médico de asistencia. Ademads, se identificaron el
numero de medicamentos de consumo por dia, forma farmacéutica, grupo farmacologico, hora de consu-
mo y modo del acto de consumo de cada medicamento (se tuvo en cuenta agua, alimentos, jugo de toron-
ja, etc.). Se registro la fuente de obtencion de los medicamentos. Métodos y procedimientos estadisticos:
se confecciond una base de datos empleando el software estadistico SPSS version 21,0. Las técnicas
utilizadas fueron de tipo descriptivas con distribucion de frecuencias absolutas y relativas. Los resultados
obtenidos se presentaron en tablas. Se aplicd la medida de tendencia central como la media aritmética
para determinar la media de medicamentos de consumo segun edad y grupo etareo.

II. RESULTADOS

Las variables sociodemograficas caracterizan de modo general los estudios descriptivos de utilizacion de
medicamentos. Entre las caracteristicas distintivas en la tabla 1, la tercera edad 86 (40,2%) representa la
serie como el grupo de mayor consumo, al menos tres medicamentos; seguido por la cuarta edad 54
(25,2%). La edad promedio de la serie fue de 60,94 afios, con intervalos de edad minima 18 afios y
maxima de 89 afos. El sexo estuvo representado por mujeres 117 (54,7%). La razon entre sexos fue 1:1.
El nivel educativo medio en 133(62,1%). Predominaron los trabajadores, 140(65,4%). El consumo de
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café, tabaco, alcohol predominaron en 183(85,5%) individuos. La presencia de ECNT predomin6 en
152(71,0%) pacientes. Rocha Vazquez (11) registra un franco predominio de femeninas con consumo
elevado de medicamentos sobre el sexo masculino, Las estadisticas actuales del anuario del 2016 sefialan
este sexo como predominante. (12)

Tabla 1: Caracteristicas sociodemograficas de la serie del estudio. n=214

Caracteristicas sociodemograficas ~ Cantidad de casos %

Adulto joven 21 9,8

Adulto maduro 53 24,7

Edad Tercera edad 86 40,2
Cuarta edad 54 25,2

Sex Femeninos 117 54,7
xo Masculinos 97 453
Baja 15 7,0

Escolaridad Media 133 62,1
Alta 66 30,8

Estudiantes 60 28,0

Ocupacion Trabajadores 140 65,4
Inactivos 14 6,5

. .. Presente 183 85,5
Habitos Toxicos Ausente 31 145
Presente 152 71,0

* 9

ECNT Ausente 62 28,9

*Enfermedades Cronicas no Trasmisibles (ECNT)

El desmedido consumo de medicamentos es hecho que puede pasar inadvertido al médico més atento,
convirtiéndose en causa frecuente de cuadros clinicos confusos, incremento de la morbilidad y hospitali-
zaciones, cuyo remedio estriba en la suspension vigilada del mayor numero de medicamentos. (13) La
tabla 2 muestra que el promedio de consumo de la serie investigada fue de 8,22 medicamentos con inter-
valo de consumo minimo de 3 y maximo de 18 productos. El promedio de consumo en las féminas de la
tercera edad con 10,5 medicamentos e intervalo de consumo igual al de la serie del estudio predomino,
seguido de las féminas de la cuarta edad con un promedio de 9,5 medicamentos e intervalo minimo de 4 y
maximo de 15. Los masculinos adultos jovenes fueron los que menor media de consumo revelo, 3 medi-
camentos ¢ intervalo minimo de 3 y méximo de 4. La media de consumo de la serie correspondi6 a la pre-
sencia de polifarmacia mayor (10 y mas medicamentos por dia). (8)(14) Segun la ltima encuesta nacional
de salud, los adultos mayores en Chile consumen en promedio 4,27 medicamentos por persona y cerca del
8-12% de ellos estan inapropiadamente prescritos, esto sin sumar aquellos autorecetados o mal llamados
“productos naturales” que parecen inofensivos. (15)
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Tabla 2: Representacion de los grupos etareos y el sexo segun el promedio de consumo de medicamentos.

No. Farmaco/adulto mayor

Grupos de edades/Sexo Cantidad Media(Minimo-Maximo)
10,5 (3-18)
Femenino 11 4 (3-5)
18-29 )
Masculino 10 3(3-4)
Femenino 37 4 (4-5)
30-59 .
Masculino 16 5(3-6)
Femenino 64 10,5 (3-18)
60-74 )
Masculino 22 5(3-7)
Femenino 13 9,5 (4-15)
75-89
Masculino 41 6 (3-9)

Una de las consideraciones mas relevantes de la practica médica es identificar la presencia de posibles
IM por ser fuentes de modificaciones en el efecto de los farmacos y mayor incidencia de RAM. (6) La
tabla 3 representa 365 prescripciones realizadas, de ellas se presentaron 198(92,52%) posibles IM en la
serie estudiada, de las cuales predominaron segun la clasificacion las de tipo farmacocinéticas en
189(95.,4%); segun al tipo de prescripcion las relacionadas con la automedicacion en 197(99,4%). La
serie se caracterizo por las posibles IM del metabolismo relacionadas con la automedicacion 68(34,3%).
En un estudio prospectivo con 1000 ancianos, se observo que 6,0% de las hospitalizaciones fueron atri-
buidas a interacciones farmaco-fdrmaco y mas del 12,0% tenian interacciones farmacologicas significa-
tivas al momento de la hospitalizacion. (16)

Tabla 3: Posibles IM identificadas segun tipo de prescripcion. n=365

Prescripciones
Posibles Interacciones (n=365) Total o
Medicamentosas Facultativa o Automedicacion o (n=198) ’
(n=168) ’ (n=197) ’
absorcion 31 15,6 36 18,2
Farmacocinéticas . 189 95,4
metabolismo 54 27,3 68 343
. . aditivo 29 14,6 35 17,6
Farmacodinamia . . 176 88,8
sinérgico 54 27,3 58 29,2

El conocimiento por los prescriptores sobre la familia del CYP-450 provee de una base racional para
poder anticiparse las probables IM que puedan presentarse en un paciente, por lo cual se hace necesario
su conocimiento. (6) Sin embargo, es sabido que la automedicacion es frecuente en los individuos en-
fermos, con tendencia al uso estable de aquellos medicamentos que le sientan bien e interpretan a su
modo la posologia. (10) La tabla 4 muestra que de 214 pacientes, 92(42,99%) utilizan medicamentos,
alimentos o drogas inhibidores del CYP-450. Se reportaron 13 inhibidores del CYP-450, de ellos 11
farmacos. Se realizaron 285 prescripciones, de ellas 177(62,1%) indicaciones por automedicacion res-
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pecto a la prescripcion facultativa 105(36,84%). El promedio de consumo fue de 3,09 inhibidores del
CYP-450 por paciente. El farmaco inhibidor mas utilizado por autoconsumo fue la cimetidina en
66(81,5%) individuos; antagonista H2, pan-inhibidor de las subfamilias 2D6, 3A4, 1A2. Mientras que
por prescripcion facultativa fue el omeprazol en 28(90,3%); inhibidor de la bomba de protones e inhibi-
dor de las subfamilias 2C19 y la cimetidina 20(64,5%). Los alimentos o drogas identificadas como in-
hibidores fueron: el consumo de jugo de toronja y de alcohol de forma crénica.

Tabla 4: Principales farmacos, alimentos y drogas inhibidores del CYP-450 que propiciaron posibles IM del metabolismo
segun tipo de prescripcion.

Tipo de Prescripcion Cantidad Prescrlpglon % Automedicacion %
facultativa
Prescripciones realizadas 285 105 36,8 177 62,1
Cantidad de pacientes consumidores de inhibidores 92 31 33,69 81 88,04
Inhibidores CYP-450
cimetidina 20 64,5 66 81,5
omeprazol 28 90,3 15 18,5
Farmacos ciprofloxacina 6 19,3 15 18,5
metronidazol 4 13,0 8 9,8
Amitriptilina 15 48,4 2 2,4
Alimentos jugo de toronja 0 - 6 7,4
Drogas alcohol 0 - 17 21,0

El uso inadecuado de elementos conocidos como inductores del sistema microsomal oxidativo ocasionan
perjuicios al paciente consumidor de este tipo de productos, pues como consecuencia se manifiesta en falla
terapéutica. (10) La tabla 5 muestra que de 214 pacientes, 51(23,83%) pacientes ingirieron medicamentos,
alimentos y drogas estimulantes del sistema microsomal, predominando la automedicacion en 43(30,7%).
Se reportaron 13 inductores del CYP-450, de ellos 7 grupos farmacolédgicos. Se realizaron 158(100,0%)
prescripciones, de ellas predominé 87(55,1%) indicaciones por automedicacion con respecto a la prescrip-
cion facultativa que estuvo representada por 71(45,0%). El promedio de consumo fue de 3,09 inductores
del CYP-450 por paciente. Los alimentos y drogas que se identificaron como inductores fueron 6 pero el
tabaquismo fue el que predomind en 25(58,1%), seguido por el consumo cronico de alcohol, infusiones de
hoja de San Juan, carnes asadas al carbon, consumo de brocoli y coliflor. El farmaco inductor de mayor
consumo por prescripcion facultativa fue el omeprazol 28(96,5%), inhibidor de la bomba de protones,
sustrato de las subfamilias 1A2, reportado ademés como inhibidor de 2C19, asi como la predniso-
na/dexametasona 9(31,0%) sustrato de CYP-3A4. El autoconsumo de inductores del CYP-450 correspon-
di6 a hébitos de vida de los pacientes con practica de tabaquismo (1A2), reconocido como el inductor mas
potente con significado clinico, registrado en individuos del estudio y expuestos al uso concomitante de
sustratos como: teofilina, cafeina, amitriptilina, imipramina, propranolol y paracetamol, correspondiendo
los resultados al trabajo de Malinali. (17)
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Tabla 5: Principales fArmacos, alimentos y drogas inductores del CYP-450 que propiciaron posibles IM del metabolismo segun
tipo de prescripcion. n=51

Tipo de prescripcion Cantidad  Prescripcién facultativa % Automedicacion %
Prescripciones realizadas 158 71 45,0 87 55,1
Cantidad de pacientes consumidores de inductores 51 29 56,8 43 84,3
Inductores CYP-450
omeprazol 28 96,5 15 34,8
prednisona/dexametasona 9 31,0 5 11,6
carbamazepina 8 27,6 0 -
Farmacos fenitoina 3 10,3 0 -
rifampicina 2 6,8 0 -
fenobarbital 2 6,8 0 -
Isoniacida uso cronico 2 6,8 0 -
San juan 0 - 12 27,9
Alimentos carne asada al carbon (Olor) 0 - 10 23,2
brocoli-coliflor 17 58,6 3 6,9
Drogas tabaco 0 - 25 58,1
etanol 0 - 17 39,5

III. CONCLUSIONES

Las interacciones medicamentosas se presentan como problema de salud imperceptible tanto para la
poblacion general como para los prescriptores de salud, se asocian a la automedicacion en féminas,
adultas mayores trabajadoras con nivel educacional intermedio, habitos toxicos y enfermedades croni-
cas no transmisibles, identificandose tanto en individuos sanos como enfermos, donde el consumo de
inhibidores enzimaticos CYP-450 por automedicacion fue el elemento que propicid la mayor posibili-
dades de interacciones de mayor riesgo sobre la calidad de vida del ser humano.
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