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ABREVIATURAS

Ab: Antibidtico

AF. Atencion Farmacéutica.

AGEMED. Agencia Espafiola del medicamento.

AP. Atencion Primaria.

BLEE. Betalactamasas de espectro extendido.

BOE. Boletin Oficial del Estado.

BOT. No son siglas, corresponde a la Base de
Datos del Medicamento del Consejo
General de Colegios de Farmacéuticos.

CMI. Concentracién minima inhibitoria.

DA. Dispensacion activa.

DDD. Dosis definida dia.

DHD: Dosis habitante dia.

CC.AA. Comunidades Autobnomas.

EARSS. Red Europea de vigilancia de las
resitencias antimicrobianas.

EPOC. Enfermedad pulmonar obstructiva crénica.

ESAC. European Surveillance of Antimicrobial
Consumption.

Fco. Farmacéutico.

IF: Intervencion Farmacéutica

INR Relacion internacional normalizada,

MC. Medicamentos complejos.

Mco. Médico.

MSC. Ministerio de Sanidad y Consumo.

Mto. Medicamento.

GT. Grupo terapéutico.

OF. Oficina de Farmacia.

P/C. Paciente o su cuidador.

PNT. Procedimientos normalizados de trabajo.

PRM. Problema Relacionado con Medicamentos.

PS. Problema de salud.

RAM. Reaccién adversa al medicamento.

SAUCE: Sensibilidad de los Antimicrobianos
Utilizados en la Comunidad en Espafia

UE. Unién Europea.

VIRA: vigilancia de resistencia a los
antimicrobianos

WONCA.

Organization of Nacional College and Academies

Literalmente significa World

aunque la propia organizacion se define como

Organizacion Mundial de los Médicos de Familia.
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Introduccion

1.1. UTILIZACION DE ANTIBIOTICOS EN ATENCION PRIMARIA.

1.1.1. Prescripcion de antibiéticos.

La demanda de antibioticos en las oficinas de farmacia representa un porcentaje importante dentro
del total de la demanda. Segun el nomenclator y con fecha 26 enero 2009 estan comercializados 1.359
medicamentos del grupo terapéutico JO1 (antinfecciosos sistémicos). El consumo de antibidticos en Espana
alcanz6é su maximo histérico en 1995, con 22,1 dosis diaria definida (DDD) por 1.000 habitantes y dia
(DHD). A partir de ese momento disminuyé hasta las 18 DHD que se contabilizaron en 2001.
Lamentablemente a partir de esa fecha se ha registrado un aumento del consumo llegando en el afio 2005 a
19,3 DHD (Lazaro E y Oteo J, 2006).

El 90% de los antibidticos que se usan en Espafia han sido prescritos en Atencidén Primaria y es en
este nivel asistencial donde se dan los principales problemas de uso. La causa mas frecuente de consulta
en el medio ambulatorio son las infecciones, fundamentalmente las respiratorias, que representan el 80%
del consumo antibiotico en la comunidad, seguida a distancia de la infeccion urinaria, que supone el 8% de
las consultas a los médicos de atencién primaria. Este consumo de antibiéticos es la razén fundamental de
las resistencias en Streptococcus pneumoniae (con mayor imputabilidad de la resistencia a penicilina y
eritromicina al consumo de cefalosporinas y macrélidos) Haemophilus influenzae y Moraxella catarrhalis
(quizd con mayor imputabilidad de la produccién de betalactamasas al consumo de betalactamicos),
Streptococcus pyogenes (con mayor imputabilidad de la resistencia a la eritromicina al consumo de
macrélidos) y Escherichia coli (relacionandose la resistencia a las quinolonas con su consumo), como
aislamientos mas prevalentes de la neumonia,la exacerbacion de la bronquitis cronica, la faringitisy la cistitis
comunitarias (Giménez MJ y col, 2005). Se han observado diferencias en las resistencias por CC.AA y por
grupos de edad; asi para E coli y concretamente para las quinolonas las resistencias son mayores en las
regiones sur y este de Espana y en mujeres mayores de 65 afos (Gobernado M y col, 2007). Otro aspecto a
considerar es que cada vez hay mas datos que apoyan la importancia de la erradicacién bacteriana en el
tratamiento antimicrobiano de la infeccién respiratoria, y es considerado por muchos autores como el
principal objetivo del tratamiento y el principal determinante del resultado terapéutico. Por estas razones, la
evaluacion de antimicrobianos deberia hacerse a partir de su capacidad de erradicacion, tanto desde el
punto de vista de la practica clinica como desde el punto de vista del desarrollo clinico anterior a la
comercializacion del farmaco y ante esto cada vez es mayor la evidencia que apoya la utilizacion de los
parametros farmacodinamicos en la prediccion de la capacidad de erradicacion de los diferentes

antimicrobianos y en la eleccion del tratamiento empirico (Gonzalo de Liria, 2007).

En el afo 2005, el 12,4% de los antibidticos se utilizaron para el tratamiento de infecciones
odontoldgicas. Aproximadamente el 62% de la prescripcién fue realizada por odontdlogos, el 36% por
médicos generales y el 2% por otros facultativos. Tanto en el caso de los odontélogos como en el de los
médicos generales, la prescripcion mas frecuente es la de betalactamicos seguida de los macrolidos,
suponiendo la suma de las dos familias aproximadamente un 93% del total de las prescripciones. De las
realizadas por odontologos, el 71% corresponden a betalactamicos (23% amoxicilina-acido clavulanico y

48% amoxicilina) y el 22% a macrélidos (19% espiramicina y 3% otros). De las prescripciones realizadas por
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los médicos generales, el 59% corresponden a betalactamicos (41% amoxicilina-acido clavulanico y 16%

amoxicilina) y el 35% a macrolidos (33% espiramicina y 2% otros) (Granizo JJ y col, 2006).

En la Encuesta Nacional de Salud del afio 2006 el consumo de antibiético en las ultimas 2 semanas
fue del 7%, el porcentaje mas alto fue en nifios de 0 a 15 afios y el mas bajo en mayores de 65 afios. Por
género, consumieron antibiético en las 2 ultimas semanas el 7,5% de los hombres encuestados y el 6,6%
de las mujeres. Por nacionalidad, el 6,9% de los espafioles y 7,8% de los extranjeros. En los extranjeros el
9,1% de los hombres y el 7% de las mujeres. Por Comunidades Auténomas (CC.AA) el porcentaje mas
alto lo presenta Canarias (9,9%) y el mas bajo La Rioja (3,2%). Del grupo de los antibiéticos habian sido
recetados el 94,5%; correspondiendo el porcentaje mas alto a los nifios de 0 a 15 afios mientras que el
porcentaje mas bajo fue para 16 a 24 anos. Por situacién laboral, el porcentaje mas alto de consumo con
receta fue para personas dedicadas principalmente a tareas del hogar (98,9%) y el mas bajo para los
parados (90,1%). Por CC.AA el porcentaje mas alto donde el antibidtico habia sido recetado fue por igual
en Cantabria y Galicia (98,5%) y el mas bajo en Baleares (94%) (Ministerio de Sanidad y Consumo, 2006
b).

En un estudio sobre evolucién de consumo de antibiéticos en Espafia (1985-2000) aparecen
grandes diferencias de consumo entre las CC.AA. que dificilmente podrian tener justificaciéon con un patréon
epidémico diferente, la base de datos utilizada, ECON, hace solo referencia a las dispensaciones con receta
del Sistema Nacional de Salud y no tiene en cuenta las prescripciones privadas u otras entidades (Lazaro E
y col, 2002 a). En otro estudio realizado en la provincia de Valladolid, encuentran diferencias en el consumo
de antibidticos segun el entorno sea rural o urbano y no en la edad poblacional por lo que a su parecer el
consumo de antibiéticos depende mas de la variabilidad en los habitos de prescripcion que de los patrones

epidemiologicos (Pastor E y col, 2003 c).

La variabilidad en la practica médica se explica por varios factores:

1. Determinados microrganismos, sus consecuencias Yy Sus resistencias se encuentran

presentes de diferente manera entre areas, y grupos étnicos.

Desconocimiento de la evidencia cientifica.

A menos tiempo por visita, mayor prescripcion y de peor calidad. La «no prescripcion de
antibioticos requiere tiempo» para contrarrestar la proprescripcion realizada por los
pacientes, que a su vez es variable en funcion de la sintomatologia. La proprescripcién
inducida por el paciente (o por otro médico) es de peor calidad.

Amplia oferta de antibiéticos.

Promocién y publicidad farmacéutica.

Facultativo: mayor consumo en el médico no jerarquizado, de mayor edad y de turno
matutino.

7. Poblacién asistida: mayor consumo en poblacién rural, joven y de renta menor. Pacientes
poco frecuentadores. No se encuentran entre los grupos mas consumidos en los mayores
de 60 afios.

8. Influencia de lideres de opinién dentro del &mbito de trabajo.

9. Variaciones en el grado y distribucion de la automedicacion.

10. Escasa nocividad percibida a corto plazo que en general tienen los antibioticos.
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11. Desconocimiento inicial de la etiologia de la enfermedad y de su sensibilidad a los

antibioticos (Torralba y col, 2003 a).

Varios estudios han analizado el conocimiento y la actitud de los médicos ante la prescripcién de
antibiéticos. De los 2.470 casos de enfermedades infecciosas analizados durante el afio 1998, el 69,9% no
requeria tratamiento antibiotico, la adecuacioén clinica en términos de indicacién es del 56%; del 30% que
estaria indicado y el 53% es inadecuada la prescripcion (Caminal J y col, 1999 a). A pesar de la mejoria
experimentada en cuanto al conocimiento de la microbiologia de las enfermedades infecciosas, asi como en
el conocimiento y el patrén de eleccion de los antimicrobianos, todavia existen ciertas areas mejorables,
sobre todo en lo referente al problema de las resistencias bacterianas, la infravaloracion de la etiologia viral
de determinados procesos infecciosos de vias respiratorias y la actitud de cierta condescendencia con las
“visitas por terceros”, las recetas de complacencia y el incumplimiento terapéutico. La eficacia, entendida no
s6lo como remision clinica sino también y fundamentalmente como cobertura antibacteriana, es el principal
parametro tenido en cuenta a la hora de elegir un antibiético por parte de los médicos participantes (Orero A
y col, 2007 b).

No todos los médicos proporcionan informacion suficiente a los paciente respecto a su tratamiento
con antibidtico; asi lo demuestra un estudio realizado con 227 médicos de AP en Murcia que dicen haber
informado siempre sobre el tratamiento en el 64,3% de los casos y casi siempre en el 35,3% (Pérez-
Carceles MD y col, 2006). La informacién es un derecho del paciente pero ademas de ser un requisito legal,
es un elemento terapéutico de confianza y refuerzo en el proceso asistencial, que en el caso de los

antibiéticos es clave para mejorar cumplimiento y la educacién del paciente frente a las infecciones.

Respecto a las expectativas y comportamiento de los pacientes antes de recibir tratamiento cabe
resefar que la mitad de pacientes esperaba recibir tratamiento con antibiético (42% de los adultos y 46% en
los nifos); las mayores expectativas de recibir antibidtico se dan en personas con otitis. Ademas, en estos
casos, el 69% de los adultos espera unos dias antes de acudir a la consulta (Ripoll MA, 2002 a). La
percepcion del médico de que el paciente espera que le sean prescritos antibidticos es uno de los factores

mas importantes a la hora de prescribirlos.

Son pocos los datos publicados acerca de la cultura antibidtica de la poblacién que describan los
conocimientos y las actitudes de los usuarios respecto a estos medicamentos. En un trabajo realizado en
1999 en Toledo, el 80,33% de los encuestados afirmd que los antibiéticos servian para tratar infecciones en
general; solo un 19,66% contestd que se usaban Unicamente en infecciones bacterianas y el 26,4% creia

que el tratamiento debia continuar sélo mientras lo hacen los sitomas (Clemente E y col, 2000).

No hemos encontrado trabajos que analicen el conocimiento de los farmacéuticos sobre antibiéticos.

1.1.2. Prescripcion de antibioticos en pediatria.

Los principales motivos que conducen a una excesiva prescripcion de antimicrobianos en el
paciente pediatrico ambulatorio son el miedo a dejar sin tratamiento una infeccion bacteriana desapercibida

y la presion que ejercen los padres para que sus hijos reciban tratamiento antibiético. Por otro lado, la
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prescripcion indiscriminada de antibidticos en cualquier proceso febril, hara que los padres le atribuyan al
medicamento la resolucién del proceso clinico (muchas veces espontanea) y reforzara sus expectativas de
seguir recibiéndolo en otras circunstancias similares (Calvo C y col, 2008). En un trabajo que analizaba la
prescripcion de antibioticos, el 54,8% de las prescripciones realizada a poblacién pediatrica no eran

apropiadas (Vazquez M E y col, 2007 a).

Los nifios son junto con los ancianos son los dos grupos poblacionales en los que se produce un
mayor consumo de antibidticos y en los que la prevalencia de resistencia es mas elevada, por lo que, al
analizar el estado de las resistencias, es importante tener en cuenta de forma independiente las que se

refieren a la poblacion pediatrica. (Gonzalo de Liriria, 2007).

Se ha sefialado que entre los paises con mayores tasas de consumo de antibiéticos, la diferencia
mayor se observa en pediatria. El abuso y mal uso de los antibiéticos asi como la resistencia a los mismos
es un problema de especial importancia en pediatria porque:

1. En los primeros afios de vida se concentran la mayoria de infecciones respiratorias cuya etiologia
es fundamentalmente viral.

2. Algunas de las bacterias patdgenas que pueden causar infecciones pediatricas (otitis, amigdalitis)
como es el caso de Streptococcus pneumoniae, y Haemophilus influenzae presentan tasas
importantes de resistencia a las familias de antibioticos considerados de primera elecciéon. Hay
estudios que avalan la efectividad de la demanda derivada en la otitis media como estrategia para

disminuir resitencias y mejorar el cumplimiento (Perkidis L, 2006)

3. En los cinco primeros afios de vida se produce la mayor exposicion innecesaria a antibiéticos de

toda la poblacion general (Ministerio de Sanidad y Consumo, 2006).

El incumplimiento del tratamiento en nifios segun un estudio pediatrico fue del 25% (Vazquez M E y
col, 2007 b). Uno de los condicionantes del incumplimento es la palatabilidad del medicamento (Fernandez

M, Martin P, 2006) aspecto importante a tener en cuenta a la hora de prescribir

1.1.3. Prescripcion de antibiéticos en inmigrantes.

El articulo 12 de La Ley sobre derechos vy libertades de los extranjeros en el Estado Espafiol (BOE;
2000) esta dedicado al derecho a la asistencia sanitaria. Los extranjeros con permiso de residencia en vigor
en Espafa a 31 de diciembre de 2002 eran de 1.324.000 personas; de acuerdo al continente de origen, el
35% de los extranjeros son europeos, el 28% africanos, el 29% latinoamericanos y el 8% asiaticos; segun
nacionalidad, los colectivos mayoritarios eran el marroqui (282.432 personas), el ecuatoriano (115.301), el
britanico (90.091), el colombiano (71.238) y el aleman (65.823) y hasta el 80% de los extranjeros en Espana
se agrupan en unas pocas Comunidades Auténomas (Guerrero A y Colomina J, 2004) y dentro de CC.AA
en poblaciones y barrios bien identificados. Al acabar el afio 2003 la poblacién inmigrante se sitia en el 4%,
la edad media es inferior a la autdctona, el 54% son hombres, el 58% de los regularizados reside en
Catalufia, Madrid y Andalucia donde también se centra la mitad de la poblaciéon espafiola (Jansa JM y col,
2004). Con fecha 30 septiembre de 2005 habia en Espafia 2.597.014 extranjeros con autorizacion de
residencia en vigor (9% de la poblacion) de los cuales el 70,91% proceden de paises extracomunitarios.
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Espafia dentro de la Comunidad Europea es el pais que mas inmigrantes recibe. El flujo de
inmigrantes ha sido muy intenso en la Ultima década, con un aumento del 268% entre los afios 1992-2003.
Se estima que alrededor del 75% son inmigrantes econdémicos, un colectivo que busca oportunidades para
mejorar sus condiciones de vida. Se suman a éstos los llamados inmigrantes irregulares, es decir, los que
no disponen de permiso de residencia en regla, colectivo que podria superar el millén en todo el Estado
(Esteva My col, 2006). En su mayoria son jovenes con buen estado de salud y nivel cultural medio, pueden
tener infecciones adquiridas en su poblacion de origen o problemas ya erradicados en Espana. Tienen
dificultades de acceso al sistema sanitario entre otros por desconocimiento o por barreras lingiisticas o

culturales (Vazquez-Villegas J, 2006).

En las consultas de los centros de salud, el médico de familia, el pediatra y el personal de
enfermeria se han encontrado con la realidad de tener que atender a una numerosa poblacién compuesta
de personas desarraigadas de su comunidad, la mayoria de las veces sin familia cercana, con unas lenguas
y culturas diferentes, con un modo distinto de entender la salud y la enfermedad (Fuertes C y Martin MA,
2006). Esto es extensible también a las Oficinas de Farmacia donde acuden en ocasiones cuando no
acceden a los servicios sanitarios bien por problemas legales o por horarios de trabajo. La poblacion
inmigrante, a pesar de no presentar necesidades especificas en materia de salud, incluye colectivos que
requieren una especial atencion respecto a la tuberculosis (Jansa JM y Garcia de Olalla P, 2004) y ademas
hay que tener en cuenta que la falta de pericia del médico en las enfermedades infecciosas adquiridas en el
pais de origen dificulta la atencion (Esteva M y col, 2006). Todo esto ha de llevar a la implantacion de
estrategias como la formacion especifica de los profesionales en procesos infecciosos no habituales, asi
como, habitos y costumbres de los inmigrantes, sistemas de traduccion o herramientas que faciliten la
comunicacion, etc. Se ha comprobado que proporcionar la informacion sobre la posologia en el idioma del
paciente mejora el cumplimiento (Leal Hernandez y col, 2006). En nuestro pais varias CC.AA. ya han

editado guias especificas como la de la tuberculosis (Alcaide J y col, 1997; Alcaide J y col, 2005).

En Espafia los problemas de salud de las poblaciones inmigradas son similares a los de la
poblacion autéctona predominando las infecciones respiratorias. La mayoria de las enfermedades
infecciosas tipicas de los imigrantes no tienen repercusion en términos de salud publica pues la trasmision
es muy dificil en nuestro medio (Guerrero A y Colomina J, 2004). En un estudio realizado en Madrid en
inmigrantes sin papeles, la infeccion respiratoria aguda fue el motivo de consulta en un 18% (Esteban y
Pefia MM, 2001). Entre los adolescentes predominan las enfermedades odontoldgicas, respiratorias y

cutaneas como consecuencia de infecciones o inadecuada higiene (Guerrero A y Colomina J, 2004).

Uno de los principales problemas de la atencién sanitaria a los inmigrantes es la falta de continuidad
por ser un colectivo que se desplaza con mucha asiduidad y que carece en muchos casos de domiclio
habitual.

También han sido estudiadas las necesidades de Atencion Farmacéutica (AF) de los inmigrantes y
concluyen que presentan resultados clinicos negativos de la medicacion y dificultades econdmicas para la
adquision de los medicamentos. Para mejorar la atencion farmacéutica que reciben demandan mayor
informacion sobre enfermedades, el uso de los medicamentos y facilidades de acceso a los mismos

(Vazquez V y col, 2006).
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1.1.4. El farmacéutico ante la demanda de antibiéticos.

Segun el Documento de Consenso sobre utilizacion de antibiéticos, los farmacéuticos de oficina de
farmacia, por el conocimiento que tienen sobre los medicamentos y la confianza que dan a los pacientes,
deben participar en los programas y politicas de uso racional de antibidticos. Las oficinas de farmacia son
un lugar idoneo donde transmitir mensajes educativos en salud. Junto con los médicos deben disefiar y
repartir hojas de informacion sobre el uso racional de antibidticos. La actitud confiada y pragmatica de los
espafioles ante los antibidticos condiciona, en parte, la automedicacién y el incumplimiento, y esta en
relacién con la falta de informacién sobre su buen uso. Los pacientes que reciben informacioén escrita sobre
el farmaco que van a tomar mejoran su utilizacion, estan mas satisfechos con su tratamiento y méas alertas
de posibles efectos adversos. Los farmacéuticos deben informar sobre la importancia de cumplir la
posologia y la duracion del tratamiento prescrito por el médico, y asegurarse que el paciente lo ha
comprendido. La falta de adherencia a los tratamientos con antibiéticos para procesos agudos infecciosos
junto con la automedicacion son los dos problemas fundamentales de la mala utilizacion de estos farmacos

por los pacientes (Baos V y col, 2006).

1.1.5. Resistencias a los antibiéticos.

La resistencia a los antibiéticos se ha convertido en un problema de salud publica de primer orden.
Los antibidticos son de los pocos medicamentos que “curan enfermedades” y el incremento de las
resistencias por encima de las expectativas puede ocasionar vacios en el arsenal terapéutico asi como la

imposibilidad de realizar otros tratamientos como trasplantes o quimioterapia.

La resistencia no es un fendmeno nuevo; al principio se reconocié como una curiosidad cientifica y
luego como una amenaza a la eficacia del tratamiento. Sin embargo, el desarrollo de nuevas familias de
antimicrobianos en las décadas de 1950 y 1960 y las modificaciones de esas moléculas en las de 1960 y
1980 nos indujeron a creer que siempre podriamos adelantarnos a los agentes patdégenos. Al comenzar el
nuevo siglo, estamos pagando muy cara esa complacencia. La generacién de medicamentos nuevos se
esta estancando y son pocos los incentivos para elaborar antimicrobianos nuevos que permitan combatir los

problemas mundiales de la farmacorresistencia (OMS, 2001).

En Septiembre de 1998 la Union Europea (UE) concluye su Conferencia con la necesidad de
establecer una vigilancia de los microorganismos resistentes. Para obtener datos fiables y comparables, la
UE financia a la European antimicrobial resistance vigilancia system (EARSS) (Red Europea de vigilancia
de las resitencias antimicrobianas) en el que participan todos los estados miembros de la Union (UE)
(Bronzwaer y col, 1999). Teniendo en cuenta los métodos de laboratorio asi como los fundamentos
epidemiolégicos, el EARSS explorara, en un estudio de 18 meses de duracion, la posibilidad de analizar las
diferencias regionales, evaluar los factores de riesgo y asegurar, por via electronica, un retorno de la
informacion. El objetivo de microbidlogos y epidemidlogos de los paises participantes es recoger datos
cuantitativos de sensibilidad a la penicilina y cefalosporinas de Streptococcus pneumoniae adquirido en la
comunidad, aislado en sangre y liquido cefalorraquideo, y datos sobre la resistencia a la meticilina de
Staphylococcus aureus de hemocultivos. Cada pais ha nombrado como representante un epidemiélogo y un
microbidlogo.

20



Introduccion

En el afio 2002, los Ministros de Sanidad europeos firmaron el Documento que recoge las
recomendaciones para afrontar el problema de las resistencias (Campos J y Baquero F, 2002) y el EARSS
estudia las resistencias comparadas a nivel Europeo que en el afio 2002 demuestran que son

especialmente graves en Espafia (Campos J y Baquero F, 2002).

El proyecto ESAC European Surveillance of Antimicrobial Consumption nace en el afo 2001 y tiene
como objetivo final poner el uso de antibiéticos en relaciéon con las resistencias, todo hace pensar que
ambas variables estan relacionadas. Espana se ha caracterizado por un elevado consumo y una tasa
elevada de resistencias. El desarrollo de resistencias bacterianas y las amplias diferencias geograficas en
las tasas de resistencias, que permanecen bajas en los paises del norte y aumentan de forma alarmante en
el sur y centro de Europa sugieren que estas diferencias pueden estar relacionadas con la diferente presion
selectiva ejercida por los antibidticos en el medio. Espafia participa a través del Centro Nacional de
Microbiologia del Instituto de Salud “Carlos IlI” (Drs. J Campos y J Oteo) y de la Agencia Espafola de
Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) (Drs., F J de Abajo y E. Lazaro). El objetivo final de este
proyecto es poner el uso de antibioticos en relaciéon con la evolucion de las resistencias, a través de la

comparacion de ambas variables entre los diferentes paises europeos.

En el 2005 EARSS expone un nuevo problema: el incremento de cepas de E coli productoras de
BLEE (betalactamasas de espectro extendido) que aunque en 2003 eran infrecuentes en Europa (2,9%)

estas cepas aumentan rapidamente en la comunidad (Oteo J y col, 2005).

En el afio 2007 y dentro del proyecto ESAC se desarrollan un conjunto de indicadores de
monitorizacion de la calidad en la utilizacion de antibiéticos en medio extrahospitalario, basados en el
consumo de medicamentos. La lista final incluyé 12 indicadores: uno de consumo global y cuatro de
consumo de subgrupos especificos, expresados en DHD, cuatro de uso relativo de grupos especificos
respecto al total, una relacion (antibiéticos de amplio espectro vs antibidticos de espectro reducido) y dos
indicadores de medida de variaciones estacionales. Estos indicadores podrian ser utilizados para describir
el consumo de antibiéticos en medio extrahospitalario y analizar la calidad de los patrones de prescripcion

de antibidticos en Europa (Coenen Sy col, 2007).

El estudio SAUCE analiza la sensibilidad de los patégenos respiratorios en la comunidad en
Espafa. Los estudios se realizaron en los periodos 1996-1997 y 1998-1999. Participaron 17 centros de toda
Espafa. Como conclusiones del estudio SAUCE Il cabe destacar que la sensibilidad de Streptococcus
pneumoniae a penicilina en la poblacién general es del 48,8%, con tasas algo inferiores (37,2%) en la
poblacion pediatrica. No existen problemas de actividad con los antimicrobianos betalactamicos frente a
Streptococcus pyogenes, pero si existen problemas con los macroélidos, ya que su actividad se limita al 80%

de los aislados (Garcia de Lomas J y col, 2002).

El estudio VIRA tuvo por objetivo conocer la situacion actual de los patrones de sensibilidad a
antimicrobianos de las bacterias multirresistentes mas frecuentes y examinar los posibles cambios con
respecto a estudios previos realizados en los afios 2001 y 2004. Participaron 40 hospitales (Picazo J y col,
2006).
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En el afio 2006, 15 laboratorios de microbiologia localizados en 9 CC.AA estudiaron las resistencias
de los patégenos urinarios. E coli supuso el 70,8% de los aislados, la resistencia a fosfomicina fue tan sélo
del 1,7% frente a 23,9% para ciprofloxacino. El 68,6% de E coli productor de BLEE fue resistente al
cotrimoxazol y un 72,2% a ciprofloxacino, frente al 10,6% a nitrofurantoina y el 1,9% a fosfomicina. De este
estudio se concluye que las tasas de resistencia y de resistencias cruzadas que se evidencian en este
estudio representan un grave problema que obliga a reevaluar el tratamiento empirico de las infecciones

urinarias de vias bajas (Andreu A y Planelles |, 2008).

Es imprescindible por tanto, que los profesionales sanitarios conozcan los mecanismos de las
resistencias de los 5 gérmenes mas frecuentes en AP a los principios activos utilizados en este nivel
asistencial (Llor C, 2003; Ripoll MA'y col, 2004).

1.1.5.1._Uso inadecuado de los antibiéticos.

De estos estudios se deduce que el uso inadecuado de los antibiéticos a su vez se correlaciona con
la presencia de resistencias a los mismos (Goznes H y col, 2005) siendo responsables todos los agentes

sanitarios (Red Espanola de Atencion Primaria, 2000; Baos V y col 2006).

El uso inadecuado se debe fundamentamelmente a una prescripcidon excesiva que ha llevado a la
erradicacion total de cepas sin posibilidad de seleccién natural, a la utilizacién de pautas inadecuadas (por
mala prescripcion o por incumplimiento de tratamiento) a la dispensacion sin receta, la automedicacion y la

infrautilizacion del antibiotico.

Respecto a los médicos, hay estudios que demuestran que la prescripcion no siempre es adecuada
(Garcia JA, 1999; Caminal J y col, 1999; Orero A y col, 2007) y otros estudios incluso plantean la correccion

de la prescripcion por parte del farmacéutico (Madaras -Kelly KJ y col, 2006).

En cuanto al paciente no siempre demanda informacion sobre los medicamentos y un porcentaje
elevado pregunta al médico (Sleath B y col 1999) lo que puede condicionar la utilizacion adecuada del

antibiodtico.

Por ultimo el farmacéutico no siempre cumple su obligacién de informar al dispensar, hecho que se
destaca en la Encuesta Nacional de Salud donde sélo un 17% de la poblacion espafola dice haber sido

informado por el farmacéutico (Badia X y col, 2005).

El cumplimiento se asocia a una de las causas de resistencias pero los datos sobre cumplimiento
terapéutico con antibidticos son muy variados y dependen entre otras del método empleado, asi mediante el
procedimiento de recuento, el incumplimiento se estima en un 39% (Bonafont X y Costa J, 2004). Pero lo
mas importante es identificar las causas que pueden ocasionar el incumplimiento, como la falta de
informacion (Mattar ME y col, 1975) o la percepcion de mejoria por parte del paciente ya que no se
correlaciona la mejoria clinica con la curacién bacteriologica. (Martinez J y Andrés ME, 2005). En el trabajo
de Machuca se concluye que la intervencion del farmacéutico y la pauta diaria de dosificacion son las Unicas

variables encontradas con influencia sobre el cumplimiento terapéutico (Machuca M, 2000 b).

22



Introduccion

La automedicacién es probablemente una de las mayores preocupaciones de todos los colectivos
sanitarios y se estima que la informacion suministrada por los profesionales sanitarios es una de las
estrategias para reducir los riesgos de la automedicacion (Baos V, 2000) que en el caso de los antibiéticos
sus consecuencias puede no afectar al usuario pero si al resto de la sociedad (Pastor- Sanchez R, 2006 b).
Tradicionalmente se ha asociado la automedicacion a la adquisicion de los antibidticos sin receta médica y
este hecho ha sido ampliamente estudiado en los ultimos afios como queda de manifiesto en la Tesis
Doctoral de Salar (Salar L, 2006 b). El farmacéutico cuando dispensa antibiéticos debe tener en cuenta que
la percepcion de medicamento seguro por parte del paciente es una de las causas de la automedicacion y

por tanto debe suministrar informacion suficiente para prevenir la automedicacion (Garcia JA, 1999).

1.1.5.2. Recomendaciones y estrategias para el uso adecuado de los antibiéticos.

La principal recomendacion es disminuir el consumo. En el afio 2002 se admitia que el consumo en

Espana podria disminuirse un 50% (Campos J y Baquero F, 2002).

Las recomendaciones propuestas hasta ahora son multiples, implican a la administracién publica, a
los politicos, a los profesionales sanitarios, a cada individuo en particular y a la sociedad en general, pero a
pesar de todo y de haberse puesto ya en marcha, el incremento de las resistencias en estos ultimos 5 afios

desborda todas las expectativas.

En el afo 2000 la Red Espafiola de Atencién Primaria, con el Documento Valencia (Red Espafiola
de Atencién Primaria, 2000) pone en marcha la primera iniciativa que aglutina a todos los implicados en el
problema. Se adhieren al Documento Valencia: a nivel individual médicos, farmacéuticos y enfermeros;
sociedades cientificas; Colegios Profesionales; asociaciones de Consumidores; asociaciones profesionales
y el Ministerio de Sanidad que culmina su implicacién en el afio 2006 con la Campafia para el uso racional
de antibidticos. En el afio 2006 se publica a su vez el Documento de Consenso sobre utilizacion de
antibiéticos en AP (Baos V y col 2006 c). En Noviembre de 2008 se celebra en Madrid y organizado por el
MSC, las Jornadas sobre uso adecuado de antibidticos coincidiendo con la celebracién a nivel Europeo.
Casi todos los Colegios de farmacéuticos de Espafia han realizado campafas para fomentar el uso
adecuado de los antibidticos y concretamente en Asturias se inicid con la participacion en el | Programa de
AF para el uso racional de antibi6ticos y se mantiene la continuidad a lo largo del tiempo con nuevas

estrategias cada afio (Zardain E, 2006)

La campana del MSC tiene como titulo Sin tu ayuda los antibiéticos pueden perder eficacia. Incluye:
Documento sobre uso de antibiodticos y resistencias, Guias de utilizacion de antibioticos, informacion para
pacientes, Campana del MSC, informacién sobre resistencias y enlaces de interés. Los Colegios Oficiales
de Farmacéuticos desarrollaron en los ultimos afios importantes campafias dirigidas fundamentalmente a la
necesidad de dispensacién con receta y evitar la automedicacion. Desde distintos estamentos como
sociedades cientificas, gerencias de AP, Organizacion Médica Colegial etc. se han elaborado guias que
ayudan a los profesionales en la toma de decisiones. Pero es fundamental la revisién periédica de estas
guias con los datos actualizados de resistencias y se ha de facilitar el acceso a la informacion a las cepas

resistentes de los 5 gérmenes mas frecuentes en Atencién primaria y en cada CC.AA.
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Pero para poder medir los resultados de estas estrategias son necesarios indicadores especificos y
sensibles. Los indicadores de calidad han de ir dirigidos al andlisis de todo el grupo JO1 en relacién con las
resistencias y prevaleceran por encima de los meramente economicistas. También son necesarios estudios
que utilicen la propuesta de indicadores de la red ESAC (Coenen S y col, 2007). La DDD a pesar de ser
propuesto como indicador (Gomez- Castro MJ y col, 2003) no parece adecuado en este grupo terapéutico
pues no tiene en cuenta las dosificaciones pediatricas y esta desvirtuado por la necesidad de utilizar dosis
mas alta de amoxicilina sola o con clavulanico cuando se eleva el valor de la concentracién minima
inhibitoria (CMI) para que S pneumoniae sea sensible a estos antibidticos (Llor C, 2003). La DHD se ve
afectada por la irrupcidon en el mercado de antibidticos con dosis mas altas (Augmentine Plus ®) y la

utilizacion dosis unicas en periodos de tiempo corto.

1.1.5.3. Estrategia de la OMS frente a las resistencias (OMS, 2001)

La OMS da directrices para todos los implicados, que divide en los siguientes apartados

Los pacientes y la comunidad en general: educacion.

Los que prescriben y dispensan: educacion, tratamiento, directrices y formularios, reglamentacion.
Hospitales: gestion, laboratorios de diagnoéstico, interacciones con la industria farmacéutica.

Administracion de antibiéticos a los animales destinados al consumo.

ok 0N =

Gobiernos Nacionales y sistemas de salud: actividades de sensibilizacion y accién intersectorial,
reglamentacion, politicas y directrices, educacion, vigilancia de la resistencia, uso de los
antimicrobianos y carga de morbilidad.

Desarrollo de medicamentos y vacunas.

Promocion farmacéutica.

Cuestiones internacionales de la contencién de la resistencia a los antimicrobianos.

Respecto a los que prescriben y dispensan la OMS (apartado 2) concretamente propone:

Educacion.

2.1 Ensefiar a toda persona que prescriba o dispense antimicrobianos (incluidos los vendedores de
medicamentos) la importancia de usar adecuadamente estos farmacos y de contener la resistencia.

2.2 Ensefiar a todos los grupos de personas que prescriben antimicrobianos las cuestiones relativas a la
prevencion de las enfermedades (incluida la inmunizacién) y la lucha contra las infecciones.

2.3 Promover programas educativos destinados a estudiantes universitarios y de postgrado sobre el
diagndstico y tratamiento precisos de las infecciones comunes para todo el personal de salud, veterinarios y
personal que prescribe y dispensa antimicrobianos.

2.4 Alentar a todo el que prescribe o dispensa antimicrobianos a ensefiar a los pacientes su uso
apropiado y la importancia de llevar a término los tratamientos prescritos.

2.5 Ensefar a todos los grupos que prescriben o dispensan antimicrobianos los factores que pueden
influir significativamente en sus propios habitos de prescripcidon, como son los incentivos econémicos, las

actividades de promocion y los estimulos de la industria farmacéutica.
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Tratamiento, directrices y formularios.

2.6 Mejorar la utilizacion de antimicrobianos mediante la supervision y el fomento de practicas clinicas,
especialmente de las estrategias de diagnéstico y de tratamiento.

2.7 Evaluar las practicas de prescripcion y dispensacion y recurrir a grupos de pares 0 a comparaciones
con referencias externas para dar retroinformacion y respaldar las practicas de prescripcion de
antimicrobianos adecuadas.

2.8 Fomentar la formulacion y la aplicacion de directrices y de algoritmos de tratamiento para promover
un uso adecuado de los antimicrobianos.

2.9 Habilitar a los responsables de los formularios de medicamentos de modo que tengan la autoridad

de limitar la prescripciéon a un numero adecuado de antimicrobianos seleccionados.

Reglamentacion.

2.10 Vincular los requisitos de registro profesional de las personas que prescriben o dispensan

antimicrobianos a requisitos de formacién y ensefianza continua.

En el afio 2005 la OMS emite un nuevo Documento con nuevas directrices como es la restriccion de
la disponibilidad de determinados antimicrobianos (OMS, 2005).
1. Mediante la restricciéon de la disponibilidad de los antimicrobianos Unicamente a los de venta bajo
receta en puntos de venta autorizados.
2. Mediante la clasificacion de los antimicrobianos por categoria de prescriptor y en funciéon de las

condiciones locales.

La clasificacion de los antimicrobianos es aplicable a todas las categorias de atencién sanitaria. En
los establecimientos de atencion primaria de la salud y los hospitales sin laboratorios probablemente no es

posible distinguir entre ‘restricto’ y ‘muy restricto’ y ambas categorias deben considerarse una sola.

Los antimicrobianos de uso no restricto por ningln prescriptor son inocuos, eficaces y de un precio
razonable, como es el caso de la amoxicilina; pueden ser prescritos sin la aprobacion de los prescriptores

de mayor jerarquia o de los subcomités de control de la infeccién o de antimicrobianos.

Los antimicrobianos de uso restricto pueden ser mas caros o tener un espectro de accién mas amplio o
ambas cosas a la vez, como en el caso de la ceftriaxona o la vancomicina. Estos antimicrobianos sélo
deben utilizarse para 1) combatir infecciones especificas de sensibilidad comprobada al antimicrobiano en
cuestion (tras el cultivo y el antibiograma), o 2) como tratamiento provisional de urgencia de infecciones
sospechosamente graves o potencialmente mortales mientras se aguardan los resultados del cultivo y del
antibiograma. El uso de estos antimicrobianos necesitara el refrendo adicional de un médico de mayor

categoria que disponga de la autorizacion del CMT para tal actividad.

Los antimicrobianos de uso muy restricto son aquellos, como el linezolid o el meropenam, que
convendria reservar para el tratamiento de infecciones potencialmente mortales en las que el cultivo y el
antibiograma hayan indicado resistencia a otros antimicrobianos eficaces y menos costosos. El microbiélogo

clinico o el CMT mismo deben dar la aprobacién de uso en un paciente dado.
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1.1.5.4. Resistencias por grupos terapéuticos y uso adecuado por principio activo.

Amoxicilina/ clavulanico JO1CR.

Streptococcus pneumonie, Haemophilus influenzae, Moxarella catarrhalis Streptococcus pyogenes
causan el 80% de las infecciones respiratorias en AP como sinusitis, otitis media, faringoamigdalitis,
reagudizacion de la EPOC y neumonia. Los tres primeros son los responsables de infecciones respiratorias
de via bajas y S pyogenes de vias altas (faringoamigdalares). El 60% de estas infecciones, segun un
estudio en servicios de urgencia, fueron tratadas con amoxicilina/ clavulanico, cefalosporinas y macrolidos

distintos de eritromicina (Rodriguez D y Danes I, 2001).

Los porcentajes de resistencia a amoxiclina/clavulanico segun datos del estudio SAUCE i
(Sensibilidad de los Antimicrobianos Utilizados en la Comunidad en Espaina) son: a Haemophilus influenzae
0,7%, Streptococcus pyogenes 0%, Streptococcus pneumonie 5% (Garcia de Lomas J y col, 2002). Pero
ademas segun el estudio VIRA 2006 (vigilancia de resistencia a los antimicrobianos) las cepas de
Streptococcus pneumonie  resistentes a penicilina tienen mayor probabilidad de ser resistentes a

azitromicina, eritromicina y cefalosporinas de segunda generacion (Picazo JJ y col, 2006).

Los factores de riesgo de resistencia de S pneumonie a 3-lactamicos son la edad, el tratamiento con
B-lactamicos durante los 3 meses previos al tratamiento, la hospitalizaciéon durante los 3-6 meses anteriores,
el origen nosocomial de la infeccion, el alcoholismo, la inmunosupresion, la exposicidon a nifios que acuden a

guarderia, comorbilidad multiple, edades extremas (menores de 5 afios y mayores de 65) y la EPOC.

En el Bulleti d’informaci6 terapéutica 2005, amoxicilina/ clavulanico es el antibiético de segunda
eleccion y a las siguientes dosis en: sinusitis aguda (875/125 mg/8 h/8-10d); otitis media aguda (875/125
mg/8 h/8-10d); faringitis aguda (500/125 mg/8 h/-10d) y siendo de eleccion en faringoamigdalitis

estreptococica de repeticion (LLor C, 2005).

Las infecciones urinarias son el segundo motivo de las consultas en AP después de las infecciones
respiratorias representando el 8% de las consultas (Giménez MJ y col, 2005). Suelen tener una mayor
incidencia entre las mujeres, pero es la misma para ambos sexos a partir de los 65 afios. Una tercera parte
de las mujeres de entre 20 y 40 afios habra tenido al menos un episodio de ITU, cifra que se incrementa a
un 1% por cada década de la vida. Se estima que a partir de los 24 afos, un tercio de ellas seran tratadas
después de ser diagnosticadas por su médico habitual. (Coll JM y col, 2004). Segun el estudio multicéntrico
realizado en el afio 2006 en 9 CC.AA sobre 3.109 uropatégenos, en el 70,8% de los casos el agente
causante de la infeccién fue E. coli siendo el responsable del 70,3% de los casos en mayores de 60 afios,
60,3% en varones y 73,5% en mujeres. El espectro de agentes etioldgicos de la cistitis no complicada en la
mujer joven y sexualmente activa es muy corto y se limita practicamente a E. Coli por lo que sélo en este
grupo de poblacién estaria indicado el tratamiento empirico (Andreu A y Planells |, 2008). La tasa de
resistencia a amoxicilina/ clavulanico total es 8,1% y varia por CC.AA: Asturias 18,3; Catalufia 10,7; Comuni

dad Valenciana 10,3; Andalucia 8,5%; el resto de las CC.AA estan por debajo del porcentaje total y el mas
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bajo es en Pais Vasco 3% (Andreu A y Planells I, 2008). En el afio 2000 la resistencia total era de 6,7%.

Para amoxicilina/ clavulanico no hubo diferencias a E coli con la edad como ocurre con otros antibiéticos.

En Agosto del afio 2008 miembros de EARSS publican un articulo sobre el incremento de la
resistencia a amoxicilina/ clavulanico en muestras obtenidas en sangre y su importancia desde el punto de
vista clinico y epidemioldgico. Este incremento coincide con el mayor consumo a nivel comunitario. En el
caso concreto de las infecciones de orina el tratamiento previo con amoxicilina/ clavulanico es un factor de

riesgo para el desarrollo de resistencia a este principio activo (Oteo J y col, 2008).

La tasa de resistencia de amoxicilina/ clavulanico es suficientemente baja como para que esté
indicado en todos los grupos de edad pero, su perfil de seguridad hace que se restrinja su uso solo ante
bacterias productoras de 3 lactamasas (Boletin Terapéutico Andaluz, 2006). Asi, por ejemplo, no se debe
utilizar un antibiético en infeccion urinaria cuando la tasa de resistencia es mayor del 10%-20%. Segun
Ripoll la resistencia de un antibiético como amoxicilina a una bacteria puede superarse frecuentemente
mediante un aumento de dosis debido a que la diferencia de bacterias resistentes y sensibles se mueve en
un pequefo rango de concentracion minima inhibitoria (CMI). Sin embargo, para E coli el porcentaje de
actividad de ampicilina es muy bajo y aumenta la sensibilidad a 93% y 96% si se asocia clavulanico (Blasco
L y col, 2006). La eficacia de los (3 lactamicos viene determinada porque el tiempo en que su concentracion
esta por encima de la CMI es superior al 40% del intervalo entre dosis (Ripoll MA y col, 2004). Este hecho

tiene especial importancia en la seleccion de la pauta de administracion y el cumplimiento terapéutico.

Segun la Guia Fisterra la asociaciéon amoxicilina/ clavulanico es el antibiético de eleccidon en mujeres
para el tratamiento de la cistitis (500/125mg/8 h/3d), la pielonefritis no complicada (500/125mg/8 h/ 10-14d)
y cistitis aguda en la mujer gestante (500/125mg/8 h/7d). En los varones esta indicado en la cistitis
(500/125mg/8 h/7-10d) y en el paciente sondado (500/125mg/8 h/10-14d).

Respecto a la adecuacion del tratamiento segun criterios de Caminal y con datos del afno 1998 de
291 casos de prescripcion de amoxicilina/ clavulanico, 15,1% eran adecuados, 83,2% inadecuados, en 1
caso el diagnéstico era correcto pero el paciente era alérgico (Caminal J y col, 1999). En la Oficina de
Farmacia, el farmacéutico como primer nivel de actuacién ante la demanda de un antibiético, ha de
descartar que el paciente sea alérgico (Eyaralar MT, 2006 a; Eyaralar T, 2007 a) ya que la alergia se puede

considerar como un indicador de adecuacion del tratamiento.
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Penicilinas de amplio espectro JO1CA.

La tasa total de resistencia a E. coli segun datos de 2006 es de 60,7%, estadn por encima del total:
Asturias (72,1) Aragén (72,1) Andalucia (65,1) Comunidad Valenciana (63,7). La mas baja es en Galicia
(36,8%). Es el antibiético con mayor tasa de resistencia a E coli en todas las CC.AA (Andreu A y Planells |,
2008).

La elevada tasa de resistencia a los principales gérmenes de AP ha dado lugar a una importante
disminucién en su uso. Ha sido desplazado por otros antibiéticos con pautas de administracion mas comoda
que buscan la mejora del cumplimiento del tratamiento. Dosis altas a intervalos de tiempo adecuados
pueden ser efectivas en gérmenes resistentes. En la faringoamigdalitis se recomienda un tratamiento no
inferior a los 7-10 dias; la administracion de dosis altas cada 12 horas e incluso 24 h no disminuye la
efectividad y puede mejorar el cumplimiento del tratamiento (Cenjor C y col, 2003). En infecciones de vias
areas es de eleccion en sinusitis aguda (500mg/8h/ 8-10d) y en otitis media aguda (500mg/8h/ 8-10d). En
faringitis aguda es de eleccion Penicilna V: 1,2MU (2 comp/12h/8-10d) (LLor C, 2005 b). No obstante el
estudio de Caminal sobre 266 prescripciones concluye que 77,8% de estas prescripciones eran
inadecuadas (Caminal J y col, 1999). El estudio SAUCE Il (Garcia-de-Lomas J y col, 2002) sobre
resistencias concluye los siguientes hechos:

e Para S pyogenes la sensibilidad a la penicilina, ampicilina, amoxicilina, amoxicilina/
clavulanico ha sido del 100%.

e La sensibilidad de Streptococcus pneumoniae a penicilina en la poblacidon general es
del 48,8%, con tasas algo inferiores (37,2%) en la poblacién pediatrica. Por otra parte,
las tasas actuales de sensibilidad a amoxicilina y amoxicilina/ clavulanico son en la
poblacién general superiores al 90 %, y del 88 % en la poblacién pediatrica, lo que
convierte a estas aminopenicilinas en los antimicrobianos mas activos frente a S.

pneumoniae de entre los probados segun el Estudio SAUCE II.

En la comparacion de resultados de los estudios SUACE | y SAUCE |II, la resistencia a
S.pneumoniae es conjunta a penicilina y eritromicina en un mismo aislamiento y se detecta desde mediados
de la década de los 80. La resistencia de S. pneumoniae a penicilina no se traduce por resistencia a todos

los B lactamicos (Granizo JJ, 2005 a).
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Macrdlidos JOTFA.

Los macrolidos son activos frente Streptococcus sp., Haemophilus influenzae y Moraxella
Catarrhalis y frente a otros microorganismos, como las clamidias y micoplasmas. Tradicionalmente se han
considerado la alternativa a penicilinas en caso de hipersensibilidad a éstas pero el elevado consumo se
asocia con el incremento de resistencias a S. pneumoniae y S. pyogenes (con mayor imputabilidad de la
resistencia a eritromicina al consumo de macrdlidos) (Giménez MJ y col, 2005). En Espafia se han descrito
porcentajes de cepas resistentes a eritromicina y a otros macrolidos comprendidos entre el 20 y el 35%. S
pneumoniae presenta 30% de resistencia a macrélidos. A diferencia de amoxicilina la resistencia no se

resuelve aumentando dosis, pues la resistencia es absoluta (LLor C, 2000).

Es conocida la resistencia cruzada de macrdlidos con otros antibiético y su asociacién con el
consumo (Granizo JJ, 2005). La resistencia de S. pyogenes a macrélidos se mantiene a pesar de las

modificaciones realizadas en las moléculas (LLor C, 2003; Ripoll MA y col, 2004).

La telitromicina, perteneciente a una nueva clase de macrélidos semisintéticos, los ketdlidos,
presenta excelente actividad frente a los aislamientos de S. pyogenes resistentes a eritromicina pero su uso
esta restringido a menores de 12 afos (Cenjor C y col, 2003). Esta informacion contrasta con la de LLor

sobre los mecanismos de resistencia de los macrolidos (LLor C, 2000).

Segun el estudio SAUCE Il y respecto a S. Pneumoniae para eritromicina la resistencia completa
fue del 35 %; en los aislados de origen pediatrico el 48,4 % y en los aislados ¢ticos el 52,2 %. Para
claritromicina la resistencia completa fue del 34,7 %; en aislados pediatricos del 48,4 % y en aislados 6ticos
52,2 %. Para azitromicina la resistencia completa fue del 34,8 %; en los aislados pediatricos 50,9 % y en los

aislados pediatricos de origen o6tico del 52,2 %.

Para S pyogenes la resistencia completa para eritromicina era del 20,4 %; para claritromicina del

20,2 % y para azitromicina del 20,4 %. (Garcia-de-Lomas J y col, 2002).
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Quinolonas JOTMA.

Las fluoroquinolonas irrumpen en el mercado en los afos 80 y fueron sustituyendo a otros
antibioticos en teoria menos activos. Ciprofloxacino es una quinolona de segunda generacion que a pesar
de no ser de primera eleccion en el tratamiento empirico de muchas infecciones se ha utilizado de forma
indiscriminada en Atencion Primaria (infecciones urinarias, respiratorias, piel etc.). Muchos autores
relacionan la elevadisima tasa de resistencias al exceso de uso y pautas inadecuadas tanto de dosis como
de duracién de tratamiento. Sin embargo no encontramos bibliografia que también asocie las interacciones
con medicamentos y alimentos como causa de resistencia. Por ejemplo, es practica habitual la
administracion conjunta con ciertos alimentos (lacteos, te, café) los cuales pueden disminuir la actividad del
ciprofloxacino al 30% y es frecuente comprobar que al paciente no se le ha advertido de la forma correcta

de administracién para evitar esta interaccion.

La resistencia a Ciprofloxacino de E. coli ha aumentado en Espana desde 17,2% en 2000 a 29,2 en
2005 segun EARSS. En el proyecto ESSAC se incluyen 3 indicadores de las quinolonas entre los 12
indicadores de calidad seleccionados (JO1M DHD, JO1MA % porcentaje de consumo, JO1M S/V consumo
estacional) para describir la utilizacion de antibidticos en AP y asegurar la calidad de los patrones de
prescripcion en Europa. Asi las variaciones estacionales denotan un incremento de uso en infecciones
respiratorias y reflejan por tanto mala praxis. La disminucion en el uso de penicilinas puede indicar buena
practica pero si aumenta el porcentaje de uso o de DHD de quinolonas, cefalosporinas, macrélidos sugiere

peor practica por ser estos antibioticos de segunda eleccion (Coenen S y col, 2007).

Ciprofloxacino sigue siendo el medicamento por via oral de eleccién en la agudizacion de EPOC por

P aeuroginosa.

Levofloxacino y moxifloxacino solo estan indicados en exacerbacién de la bronquitis aguda,
neumonia adquirida en la comunidad (excepto casos graves) y sinusitis bacteriana aguda. Para controlar las
resistencias estos principios activos no deberian ser de primera eleccién en agudizacion de EPOC en
pacientes menores de 65 afos y sin comorbilidad y sélo se deberian administrar si hay presente dos de los
siguientes signos: aumento de la expectoracion, aumento de la fatiga y esputo purulento, pues el 25% de
las agudizaciones son de origen virico (Alvarez F y col, 2002; Roig J y col, 2002). En la bronquitis crénica se
trata un 90% con antibiético a pesar de que un alto porcentaje son de origen virico y por tanto no
necesitarian antibidtico. La necesidad de tratamiento empirico estaria indicando con la presencia de al
menos 2 de los llamados sintomas cardinales que son los mismos que para el caso de agudizacion del
EPOC. En un metaanalisis que compara moxifloxacino frente a otros antibiéticos en la agudizacion de la
bronquitis crénica se muestra una tendencia no significativa en la superioridad en la tasa de éxito clinico
con moxifloxacino respecto a los comparadores (levofloxacino, amoxicilina clavulanico, claritromicina,
azitromicina, ceftriaxona y varios). En dicho metaanalisis se compar6é concretamente el moxifloxacino
(400mg 5 dias) frente a amoxicilina clavulanico 625 mg 7 dias, claritromicina 500mg 10 dias y azitromicina
500mg/ 1dia +250mg /4 dias; resultando que moxifloxacino era al menos tan eficaz como el tratamiento
comparador excepto en el estudio de Willson donde moxifloxacino frente a claritromicina obtuvo una tasa de
curacion clinica significativamente superior. Los estudios muestran una tendencia no significativa hacia un

mejor resultado clinico de moxifloxacino frente a los tratamientos habituales en este problema de salud. La
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edad media de los pacientes incluidos en el estudio oscilaba desde 52 a 69,4 afios con y sin comorbilidad
pulmonar asociada. En los trabajos seleccionados no se incluye comparacion con otras quinolonas
(Miratvilles M y col, 2007). La resistencia a E coli esta relacionada con el consumo de quinolonas. La

sensibilidad de E.coli a quinolonas no alcanza el 80% (Giménez MJ y col, 2005).

En el trabajo de Andreu sobre muestras recogidas de 15 laboratorios en el afio 2006, el 70,8% de
los uropatégenos fue E coli y de estos el 23,9% presentaron resistencia para ciprofloxacino. La resistencia
de E. coli a ciprofloxacino fue inferior en menores de 40 afos y difiere en algunas areas geograficas (el
12,5% en Galicia frente al 37,3% en Valencia). E. coli productor de BLEE fue resistente en un 72,2% a
ciprofloxacino (Andreu A y Planeéis |, 2008). Es de destacar y preocupante a la vez que cepas de E coli
aisladas en nifios menores de 14 afos son resistentes a fluoroquinolonas a pesar de no utilizarse en este
grupo de edad (Campos J y Baquero F; 2002). La causa mas probable de las resistencias ha sido
probablemente la utilizacion excesiva en las infecciones del tracto urinario sobre todo en mujeres (el 8% de
las consultas en AP son por infecciones urinarias) asi como la utilizacién estacional en procesos
respiratorios es por esta razén que en este momento las guias recomiendan la fosfomicina en el tratamiento
antibidtico empirico de la cistitis aguda no complicada en mujeres (Naber KJ y col, 2006; Toquero de la
Torre y col, 2006). Es importante resefiar que la resistencia de E coli a fosfomicina en 2006 fue de 1,7% y
del 1,9% para E coli productor de BLEE.

Para el neumoco es de destacar la resistencia a levofloxacino siendo la existencia de EPOC el
factor mas claramente asociado a esta resistencia, asimismo levoloxacino parece ser la fluoroquinolona que
requiere una menor complejidad de mutaciones para inducir la emergencia de neumococos resistentes
(Roig J y col, 2002).

Para H influenzae y M catarralis la sensibilidad es practicamente del 100% para levofloxacino
(Giménez MJ y col, 2005).

Cefalosporinas de primera generacion JO1DB.

Son activas frente a S. pyogenes. Las cefalosporinas de segunda generacion amplian el espectro
hacia algunas bacterias Gram (-) como Haemophilus influenzae. Tampoco las cefalosporinas orales de esta
generacion tienen una buena eficacia antineumocécica, solo cefuroxima mantiene una buena actividad
frente a los neumococos moderadamente resistentes, aunque sin llegar a ser superior a la de amoxicilina
(Calvo C y col, 2008).

Cefalosporinas de segunda generacion JO1DC.

El estudio SAUCE Il (Garcia-de- Lomas J y col, 2002), sobre las resistencias de las cefalosporinas
de segunda generacién nos informa que:

o Respecto a S. pneumoniae la resistencia completa para cefaclor fue del 41,7 %; en
aislados de origen pediatrico del 50,2 %; en los aislados pediatricos de origen ético fue
del 49 %. La resistencia completa para cefuroxima fue del 31,4 % y en los aislados
pediatricos del 41,4 %.
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e Respecto a S. pyogenes la sensibilidad a cefaclor y cefuroxima, ha sido del 100 %.

Cefalosporina de tercera generacion JO1DD.

Las cefalosporinas de tercera generacion amplian aun méas el espectro hacia los Gram (-). Asi,
cefotaxima y ceftriaxona son los betalactamicos mas activos y eficaces frente al neumococo, sea cual sea
su grado de resistencia; cefpodoxima tiene una actividad frente a neumococo similar a la de cefuroxima
(Calvo C y col, 2008).

1.2. DISPENSACION DE ANTIBIOTICOS EN OFICINAS DE FARMACIA.

La dispensacion de medicamentos es el servicio mas demandado por los usuarios y supone la
actividad central de la farmacia comunitaria (Diez MV y col, 2002). Dado que se trata de un acto profesional,
debe cumplir unos requisitos minimos que son basicamente suministrar la informacién necesaria para la
correcta utilizacion del medicamento dispensado y evitar la aparicion de PRM e identificar los ya existentes
(Dago AM y col, 2003; Fernandez-Llimds F y col, 2002). Foro 2007 define la dispensacion como el servicio
profesional del farmacéutico encaminado a garantizar, tras una evaluacién individual, que los pacientes
reciban y utilicen los medicamentos de forma adecuada a sus necesidades clinicas, en las dosis precisas
segun sus requerimientos individuales, durante el periodo de tiempo adecuado, con la informacioén para su
correcto uso y de acuerdo con la normativa vigente (Foro de Atencién Farmacéutica, 2008). Asimismo el

Foro de Atencién Farmacéutica propone un procedimiento para la dispensacion.

1.2.1. Sistematica de la Dispensacion Activa.

Las funciones del farmacéutico se recogen en la Ley de garantias y uso racional de los

medicamentos y productos sanitarios (Boletin Oficial del Estado, 2006).

En el Consenso de Atencion Farmacéutica (AF) del Ministerio de Sanidad y Consumo (MSC) se
establecen los siguientes objetivos para la dispensacion: entrega del medicamento en condiciones éptimas
y de acuerdo con la legislacion vigente, proteger al paciente frente a la posible aparicion de PRM, ser fuente
de informacién para los pacientes sobre la medicacién que van a utilizar, que sean capaces de identificar el
medicamento, que conoce la forma de administracion, detectar situaciones en las que hay un riesgo de
sufrir PRM; también establece que cada oficina de farmacia debe disponer de procedimientos normalizados
de trabajo (PNT) para la dispensacion y la necesidad de evaluar el servicio prestado. También propone la
valoracion del grado de cumplimiento de los PNT mediante el analisis del sistema de registro, la
observacion directa del funcionamiento y entrevista a pacientes asi como la documentacion de las

actividades realizadas en el caso de intervencion (Diez MV, 2002).

Distintos autores han descrito la practica de esta actividad fundamentada en los requerimientos del
Consenso (Fernandez-Llimos F y col, 2002; Dago AM y col, 2003; Eyaralar MT y col, 2003; Eyaralar T y col,
2004; Anénimo 1, 2004; Anénimo 2, 2004; Gastelurritia MA y Fernandez-LLimos F, 2004).

En este contexto los componentes de la Dispensacion Activa (DA) se podrian clasificar en:
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1. Demanda del medicamento o informacién sobre los medicamentos prescritos.
Entrevista con el paciente.
Identificar situaciones y causa de PRM mediante la evaluacién del profesional de la informacion
disponible.
Toma de decisiones por parte del profesional: informacién al paciente, intervencion farmacéutica.

Seguimiento del episodio.

El nucleo central es la entrevista (Bergillos L y col, 2003). Durante la misma se van a integrar y van
a tener lugar en muchas ocasiones el proceso total de DA ya que se establece un intercambio reciproco de
informacion encaminada a que el paciente identifique los medicamentos, conozca la conservacion, sea
capaz de utilizarlos correctamente, conozca la posologia prescrita y la duracion del tratamiento, asi como
qué debe hacer ante la aparicion de reacciones adversas al medicamento (RAM). Por ultimo y respetando la
confidencialidad (Diez MV y col, 2002) se descartaran contraindicaciones o interacciones relevantes que
puedan agravar o empeorar la situacion del paciente. Para todo este proceso es necesario el dominio de las

técnicas de comunicacion, siendo la comunicacion una herramienta de trabajo y no un objetivo per sé.

El nivel de implicaciéon en la entrevista esta condicionado fundamentalmente por la persona que
realiza la demanda. Si no es el paciente o cuidador hablamos de nivel 0 donde solo se realiza dispensacion
segun receta médica (Boletin Oficial del Estado, 1984 b); si es una persona cercana o paciente no
capacitado estariamos en un nivel 1 unidireccional farmacéutico-cliente de “Dispensacion Informada”;
cuando es el propio paciente capacitado o cuidador seria el nivel 2 donde es posible el intercambio de
informacion y la toma de decisiones. En el nivel 3 el paciente aporta informacion objetiva mediante informes
médicos y en el nivel 4 se dispone de historia de Atencidon Farmacéutica (registro de un paciente que incluye
datos del mismo, problemas de salud, dispensaciones y los episodios de AF). A partir del nivel 2 es posible

la Dispensacion Activa.

Otro accion ligada a la dispensacién es proporcionar informacién escrita al paciente que diversos
autores sugieren que mejora la utilizacion del medicamento, aumenta la satisfaccion y los pacientes estan
mas alerta sobre los posibles efectos adversos (Gervas J, 2000). La informacioén es un derecho del paciente
y los profesionales han de tener como objetivo proporcionar dicha informacién y asegurar que responde a
las necesidades de cada paciente y que este se puede beneficiar de ella. Las necesidades de informacion
son complejas, el profesional ha de estar por tanto centrado en cada paciente, sin sesgos y sin la influencia
de valores y actitudes paternalistas (Foro Europeo de medicamentos, 2006). En un estudio realizado en
Finlandia sobre la orientacién verbal que dan los farmacéuticos observaron que el GT en el que se daba
mas informacién fue en el de los antibiéticos (80%) y destaca la informacion sobre forma de uso (79%) y
RAM (26%). (Vainio KK y col, 2002)

Toda actuacion profesional requiere la utilizacion de registro porque es imprescindible la
documentacion del proceso (Martinez-Romero F y col, 2002). En este momento y debido a la falta de
adecuacion de los programas de gestion los farmacéuticos lo consideran una tarea ardua dificil de ejecutar
y son pocos los que lo han incorporado de forma sistematica a su practica habitual como herramienta de

trabajo.
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1.2.2 Limitaciones de la Dispensacion Activa.

Pero la sistematizacién de esta practica dentro del contexto sanitario actual tiene una serie de

limitaciones (Editorial, 1999) que el farmacéutico debe identificar con la finalidad de establecer mecanismos

encaminados a paliar dichas limitaciones. Podemos clasificar estas limitaciones en tres grandes areas.

1. Las inherentes al propio sistema sanitario.

Acceso limitado a informacion del paciente sobre Problemas de Salud y tratamientos anteriores.

La utilizacion de la receta como requisito de gestion que afecta sélo al farmacéutico y a la
administracion, y no como un intercambio de informacion interprofesional (Pastor- Sanchez R, 2004;
Boletin Oficial del Estado, 1984).

Falta de coordinacion entre niveles sanitarios.

2. Las sociales o caracteristicas de la propia demanda.

El cliente no es el paciente.

Las expectativas del paciente (Hassell K 'y col, 1998; Hayashi S y col, 2005; Tully MP y col, 1997).

El servicio de AF no es requerido por el paciente y no muestra falta de satisfacciéon cuando este no
es prestado (Hayashi Sy col, 2005).

Tiempo que el paciente esta dispuesto a utilizar en la farmacia y para qué.

3. Las dependientes de la estructura de la Oficina de Farmacia.

El mostrador dificulta el didlogo y no se garantiza la confidencialidad.

En los programas informéticos la base de datos BOT Plus no esta integrada en la dispensacion
(Anénimo 1; Anénomo 2).

El aceso a fuentes informacion es lenta.

La formacion del farmacéutico, la actitud y la facilidad de comunicacién convierten a la Dispensacién
Activa en una practica profesional muy variable (Svarstad BL y col, 2004). El volumen de trabajo y la

disponibilidad del farmacéutico condiciona la calidad del servicio prestado (Bell HM y col, 1999).

Raimundo Pastor propone a los farmacéuticos soluciones a los problemas de actuacién profesional

en relacion con la dispensaron de antibidticos: educaciéon a los pacientes, comunicacion interprofesional,

registro de actividades, formacion continuada, investigacién, ayuda asistida por ordenador y compromiso

personal (Pastor-Sanchez R, 2004 a). Eyaralar propone una sistematica para la dispensacion activa

especifica de antibiéticos (Eyaralar MT, 2006).

Pero con todo esto, hay que tener en cuenta que toda implantacion de cambios en los servicios

sanitarios deben estar basados en criterios de priorizacion (Dago AM y col, 2003) y por tanto parece

necesario establecer estos criterios en funcion de:
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- La situacion actual de la demanda de medicamentos con receta.
- La poblaciéon atendida. (Torralba M y col, 2004 b).

- Los tipos de tratamientos: inicio o continuacion.

- Las caracteristicas de los medicamentos.

- El acceso a la informacién sanitaria del paciente.
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- La propia estructura sanitaria.

Como punto de partida la estrategia debe tener como primer objetivo que en la farmacia se verifique
la capacidad del paciente para manipular, administrar y conservar el medicamento de la forma adecuada
porque muchos medicamentos necesitan una manipulacion previa a su utilizacion y que han sido definidos
como Medicamentos Complejos (MC) (Garcia de Bikuia B, 2007). Estos medicamentos han de estar
perfectamente identificados en la farmacia y el farmacéutico instruira acerca de su uso y en visitas

posteriores verificara el uso correcto del mismo.

Manipular las formas farmacéuticas es una practica que observamos en las farmacias con cierta
frecuencia (Editorial, 2004 b; Zardain E, 2002).y esto responde tanto a razones econdémicas como a la
dificultad para tragar o a la administracion de una dosis inferior a la que esta comercializada. Esta practica
al igual que una utilizacion incorrecta de los MC puede conducir al fracaso de un tratamiento o a riesgo para

el paciente.

Otro hecho que condiciona la dispensacion es que el tratamiento prescrito sea de inicio o de
continuacion. Respecto al tipo de tratamiento de inicio en la mayoria de los procesos agudos (21%) es muy
probable que el paciente no acuda de nuevo a la farmacia, es decir el farmacéutico dispone solamente de
este encuentro para verificar que el paciente va a realizar de forma correcta el tratamiento, que estara
informado de lo que debe hacer si aparece una RAM o si hay alguna situacion bien por interacciones o
contraindicaciones que puedan dar lugar a PRM. Durante este proceso y debido a los diferentes niveles
culturales de la poblacién el farmacéutico sera el profesional que personalice la informacién del prospecto
(Boletin Oficial del Estado, 1994), subsane interpretaciones erroneas y evite sus consecuencias (Argtello B
y Fernandez- LLimos, 2007).

En tratamiento de continuacion tanto para proceso agudo como crénico la comunicacién con el
paciente en la dispensacion de la segunda prescripcion favorece la detecciéon de PRM adquiriendo este

hecho mayor relevancia ante tratamientos que requieren un uso continuado (Hugtenburg J G, 2004).

La investigacion llevada a cabo en OF en relacion a la dificultad de uso del tratamiento con
antibidticos por parte del paciente se recoge a continuacién. En Oficinas de Farmacia de Vizcaya se
observa que el conocimiento del paciente sobre la posologia prescrita fue correcta en el 74.3% de los
pacientes pero un 23,8% desconocia la duracion del tratamiento (Del Arco J y col, 1999). El uso incorrecto
del antibiético por el paciente, puede provocar errores de dosificacion (Corres C y col, 2001). El 31,6% de
los pacientes a los que se prescribe formas extemporaneas llega a la farmacia sin haber recibido ningun tipo
de instruccion y el 52,9% al que se le prescribe un Antibidtico MC conoce su dificultad (Garcia de Bikufia B,
2005). En una farmacia rural de Vizcaya en la demanda de antibidticos por via oral el 35,5% fue de
comprimidos, 22,2% capsulas y 15,5% sobres (Artetxe E, 2003); sobres y suspensiones son clasificadas
como MC (Garcia de Bikuna B, 2005).

El segundo aspecto prioritario a abordar desde todas las oficinas de farmacia tendria relacion con
las alergias, y superinfecciones fungicas (Pérez MT y col, 2006) porque son las reacciones adversas mas

frecuentes. Una sencilla pregunta puede ser suficiente para identificar los pacientes alérgicos en los
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tratamientos de inicio y las RAM en los de continuacién. En el caso de los antibidticos y concretamente de
los 2 mas prescritos (amoxicilina con o sin clavulanico) el efecto adverso potencialmente mas grave es la
hipersensibilidad en sus mas diversas formas que ocurre aproximadamente en 1% de los tratamientos, la
anafilaxia se da en 0,015-0,04% de todos los tratados (Baos V, 2001).

Las decisiones profesionales basadas en una fuerte conviccion y adecuada formacién se debe
orientar hacia el uso racional de antibioticos (Red Espanola de Atenciéon Primaria, 2000). En el informe
SESPAS (Sociedad Espafiola de Salud Publica y Administracion Sanitaria) haciendo referencia al
farmacéutico y a la AF se propone que cualquier politica de inversién en salud ha de contar con que un
porcentaje importante de la misma debe ser dedicada a potenciar el papel del farmacéutico y de las
estructuras farmacéuticas existentes o por desarrollar, de acuerdo con las distintas Leyes de Ordenacion
Farmacéutica. Todo ello para hacer posible el mantenimiento de la calidad asistencial del sistema sin que
ello suponga un desequilibrio presupuestario como consecuencia del coste de los medicamentos, teniendo
siempre como referente principal al paciente mas que al medicamento en si (Larruga J, 2002). En los
ultimos afos se han publicado en Espafia varios articulos donde se describe la practica de la dispensaciéon y
en el Documento de Foro de 2008 se recoge el Consenso tanto de terminologia como el proceso a seguir
pero es necesario realizar investigacion que mida la necesidad, factibilidad y resultados de implantacién de
esta disciplina. Al igual que en la practica médica (Olesen F, 2003) es necesario realizar investigacion
acerca de los componentes de la DA encaminada a identificar los factores que pueden condicionar el

desarrollo y ejecucion de cada uno de estos componentes.

Con la finalidad de mejorar la dispensacion de antibiéticos desde las Oficinas de Farmacia se realizé
en el afio 2005 el | Programa de Atencién Farmacéutica para la dispensacion de antibidticos. En este
programa fue posible la implicacion de los farmacéuticos trabajando en oficinas de farmacias asi como de
los Colegios Profesionales Farmacéuticos (Zardain E y col, 2006).El programa cumple los requerimientos
de la Ley 29/2006, de 26 de julio de garantias y uso racional de medicamentos y productos sanitarios
(Boletin Oficial del Estado, 2006 c). Los resultados preliminares en la dispensacién con receta fueron
publicados en el afio 2006 (Eyaralar T y col, 2006 b).

Fue avalado por el Ministerio de Sanidad y recibi6 el | Premio Joaquin Bonal.
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Objetivos

OBJETIVO GENERAL.

Identificar las necesidades asistenciales de AF (carencias de informacién sobre los medicamentos y
PRM) de los pacientes en relacion con los medicamentos cuando inician o continlan tratamiento con un
antibidtico y, describir la intervencion de los farmacéuticos participantes en el | Programa Nacional de

Atencion Farmaceéutica sobre Uso Racional de Antibioticos.

OBJETIVOS ESPECIFICOS.

1. Describir la demanda de antibidticos con receta médica en oficinas de farmacia, poblacién que la

realiza y antibiéticos solicitados.
Describir el conocimiento del paciente sobre el tratamiento antibiético prescrito.
Cuantificar y categorizar los PRM generados por la demanda con receta de antibioticos.

Intervencion del farmacéutico ante los PRM identificados.
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3. METODOLOGIA.
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Este estudio se enmarca dentro del | Programa Nacional de Atencién Farmacéutica sobre Uso
Racional de Antibidticos dirigido al paciente que demanda antibidticos (Ab) con y sin receta médica. La
metodologia descrita es por tanto la disefiada para dicho Programa centrandonos en la demanda con
receta. El Programa pretendia conseguir en los farmacéuticos una dinamica de dispensacion para mejorar
el uso de antibidticos.

3.1. DISENO DEL ESTUDIO.

Es un estudio observacional descriptivo transversal.

3.2. AMBITO TEMPORAL.

e 1 ano. Recogida de datos realizado de octubre 2004 a junio 2005 en oficinas de farmacia
espanolas.

e Convocatoria para la participaciéon en el Programa: la semana del 25 al 31 de octubre de 2004. Se
realiza a través del periédico semanal Correo Farmacéutico (CF).

e Inscripcién de las farmacias participantes: durante los meses de noviembre a diciembre de 2004.

e Formacion de los farmacéuticos mediante curso a distancia de 4 sesiones publicados en CF desde
la semana 1-7 noviembre hasta la semana 15-22 de noviembre de 2004.

e Recogida de datos. Se realiz6 en cuatro semanas distintas, una en cada estacion del afo: del 13 al
19 de diciembre de 2004, del 21 al 27 de febrero de 2005, del 25 de abril al 1 de mayo de 2005 y del
22 al 28 de junio de 2005.

3.3. AMBITO ESPACIAL.

El estudio se realizé en farmacias comunitarias espafolas que voluntariamente se inscribieron en el

Programa.

3.4. POBLACION.

La poblacion diana fueron todas las personas que acudian a la farmacia demandando un antibiético

para uso por via oral con receta médica durante las cuatro semanas elegidas por el equipo investigador.

3.4.1. Criterios de exclusion.

No se incluian en el estudio cuando la persona que demanda el antibiético no era el

paciente/cuidador.

3.5.2. Muestra.

No es una muestra representativa ni aleatoria.
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3.5. DATOS OBLIGATORIOS DE LOS FARMACEUTICOS PARTICIPANTES.

Los farmacéuticos participantes lo hacen de forma voluntaria. Correo Farmacéutico promocioné el
trabajo en todas las farmacias de Espafa donde se distribuye, practicamente el 100% de las existentes en
el territorio nacional. Se encarg6 de la logistica, reclutamiento de las farmacias y farmacéuticos, difusion del
estudio, habilitacion de la pagina Web para recogida de datos, recogida de datos y emision de certificados a
los participantes. Para conseguir farmacias de todas las comunidades autdbnomas se invité a participar a

todos los Colegios Oficiales de Farmacéuticos.

El reclutamiento de los farmacéuticos se hizo durante los meses de noviembre y diciembre de 2004.
Los farmacéuticos se inscribian de forma individual, pero debian estar asignados obligatoriamente a una
oficina de farmacia. La inscripcién se realizé en la pagina Web que Correo Farmacéutico habilité para ello.
En esta Web se recogian unos datos obligatorios y unos datos voluntarios. Para mantener la
confidencialidad, Correo Farmacéutico ocultdé los datos que podian identificar a la farmacia o al
farmacéutico, (nombre, direccion, teléfono y correo electronico) al Comité Cientifico. Correo Farmacéutico

solo utilizo estos datos para mantener la relacion con los participantes y poder remitirles los certificados.

Ademas de los datos identificativos de los participantes se recogieron los especificos de cada
farmacia: provincia, codigo postal, teléfono, y tipo de farmacia. El tipo de farmacia lo seleccionaba el

” o« "« "«

farmacéutico de una lista cerrada. Las categorias fueron “rural”, “de barrio”, “turistica”, “zona comercial” y

“cercana a un ambulatorio”.

3.6. FORMACION DE LOS FARMACEUTICOS PARTIPANTES Y MATERIAL DE APOYO.

Los farmacéuticos recibieron un curso abierto a distancia de 4 sesiones publicado en el periddico
antes de iniciar el Programa. El curso estuvo disponible en Internet todo el tiempo que duro el programa con
acceso restringido solo a los inscritos. Se proporcioné una Guia de Ayuda a la Dispensacion (Anexo 1) con
los datos farmacoldégicos mas importantes de cada grupo terapéutico y principio activo para realizar

consultas breves y rapidas.

En cada oleada a través de la Web de Correo Farmacéutico los participantes podian enviar
preguntas al Comité Cientifico y eran respondidas via e-mail. Se edité un folleto con informacién general
sobre tratamiento con antibidticos para entregar a los pacientes. (Anexo 2) y un cartel para la difusion del

Programa en la oficina de farmacia.

3.7. PROTOCOLO GENERAL.

La sencillez del trabajo de campo facilité integrarlo en el trabajo diario de las farmacias. Todo el

proceso se realiza sin registrar in situ para no interferir en la comunicacion con el paciente.

Para establecer unos criterios mas o menos homogéneos tanto para la dispensaciéon como para la
recogida de datos se facilitan instrucciones que figuran en el Anexo 3 y que incluyen un algoritmo. El

algoritmo para la dispensacion permite identificar al paciente, comprobar si este disponia de toda la
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informacion necesaria para la correcta utilizacion del medicamento y si habia alguna situacion de causa de

Problema Relacionado con Medicamentos (PRM).
3.8. FUENTES DE INFORMACION.
Hoja de registro de datos (Anexo 4). Se publica en Correo Farmacéutico semana 29 nov-5 dic 2004.

Cada dispensacion se registraba a mano en un formulario disefiado ad hoc que después debia
pasarse a una pagina Web o registrarse directamente en dicha pagina. Para minimizar errores de registro
conforme se iba rellenando el formulario aparecian las opciones disponibles segun cada caso. Los datos del
antibiético demandado se obtenian de la Base de Datos del Consejo General de Colegios de Farmacéuticos
(BOT) en base al codigo nacional. La pagina Web de registro estaba relacionada con una base de datos
extraida del BOT. Si el participante introducia un cédigo que no correspondia a un antibiético de los grupos
seleccionados aparecia un mensaje indicando que el cédigo introducido no correspondia a ningun
medicamento en estudio, pero dejaba continuar con el registro. Esto permite introducir medicamentos muy
nuevos que no estuvieran en nuestra base de datos. El BOT se actualiz615 dias antes de cada periodo de

estudio.
3.9. VARIABLES. (Las variables utilizadas en el Programa figuran en el Anexo 5).

Variables utilizadas (definicidon y recogida de datos)

e Variables relacionadas con los farmacéuticos participantes.

o Datos descriptivos universales del farmacéutico. Afio de nacimiento y género. Se le asigna un
cédigo de identificacion para vincular a cada farmacéutico cada dispensacién por él realizada.

o Datos profesionales del farmacéutico. Situacion laboral (titular, adjunto, sustituto), afios de
experiencia en oficina de farmacia, antigiiedad en la farmacia donde se realiza el estudio (en
afnos).

o Farmacia donde se realiza la demanda de antibiético. Se utilizé la misma clasificaciéon que en el
Estudio DEMEPRESIN y cada farmacia realizaba la seleccion a partir de una tabla cerrada al iniciar el
estudio asignando un cddigo a cada farmacia de tal manera que cada dispensacion se vinculase
siempre a esa farmacia. Urbana, rural, de barrio, cercana a ambulatério, zona comercial, turistica.

(Barbero A, 2006).

o Datos descriptivos universales del paciente. Afio de nacimiento que el programa transforma en
grupos de edad (<1 afo, 1-4 afos, 4-14, 15-24, 25-44, 45-64, > 65) y género (hombre, mujer).

o Fecha de inclusién (DD/MM/AA).

e Origen del paciente: Espafiol. Inmigrante. Este dato se registro solo a partir de la segunda semana de
registro.

e Caracteristicas del tratamiento: para inicio (primera prescripcion), para continuacién (ya estaba
tomando el mismo medicamento para el mismo problema de salud o prescripcion reiterada).

o Objetivo 1. Variable principal: demanda con receta de antibiético para uso por via oral.
e Antibidticos solicitados con receta para uso por via oral: GT segun clasificacion ATC (JO1 y J04

Anexo 7). ldentificacion de la presentacién comercial a través del Cédigo Nacional vigente en el

periodo de estudio. A partir del Cédigo Nacional, cruzandolo con el BOT podemos obtener principio
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activo, nombre comercial, dosis, forma farmacéutica, tamafo de envase, medicamento genérico,

etc.

e Medicamento complejo: presentaciones en sobres o0 suspensiones que requieren una manipulacion

previa a su administracion. (Garcia de Bikufia B, 2005).

e Objetivo 2. Variable principal: conocimiento del paciente sobre el tratamiento antibiético

prescrito.

1

2.
3.
4

Conoce para qué es el antibiético S/N.
Conoce como tiene que tomarlo S/N.
Conoce cuanto tiempo tiene que tomarlo S/N.

Conoce resto de lo necesario S/N.

o Conoce todo lo necesario (si todas las variables anteriores de conocimiento 1, 2, 3, 4

son afirmativas).

0 Desconoce todo lo necesario (si todas las variables 1, 2, 3, 4 son negativas).

o0 Conocimiento parcial (si alguna de las variables 1, 2, 3, 4 es afirmativa).

e Objetivo 3. Variable principal: Problemas relacionados con los medicamentos PRM.

e Medicamento relacionados con los PRM identificado por el Codigo Nacional (CN).

e Causas de los Problemas relacionados con los medicamentos: Problema de dosis/Problema de

RAM/Problema de interaccién con otros medicamentos que esta utilizando/Problema de

contraindicacién con otros problemas de salud/Problema de alergia al antibiético (segun

informacién aportada por el paciente).

e Tipo de PRM por sus consecuencias: Efectividad (la utilizacién del medicamento segun la dosis

prescrita puede no ser efectiva) /Seguridad (La utilizacién del antibiético prescrito puede afectar

a la seguridad por riesgo de agravar o inducir nuevos PS para el paciente. En caso de

embarazo o lactancia los que pudieran afectar al nifio o al feto).

e Objetivo 4. Variable principal: Intervencién del farmacéutico para resolver PRM.

e Tipo de intervencion.

0 Resuelto con el paciente. El paciente acepta la informacion del farmacéutico y dice que

actuara en consecuencia para minimizar la causa del PRM.

o0 Remitido al médico: Se deriva al médico y la derivacion es aceptada por el paciente.

0 No se resuelve: cuando no se da ninguna de las situaciones anteriores, es decir, el

paciente no acepta la propuesta del farmacéutico.

3.10. CONTROL DE CALIDAD DEL GRADO DE REGISTRO.

Se realiza un muestreo para comprobar el nivel de registro de las farmacias participantes. En cada

periodo de estudio se seleccionaron 20 farmacias aleatoriamente mediante una tabla de niumeros aleatorios

generada con Excel®. Se solicitd el niumero exacto de dispensaciones de antibidticos durante cada periodo

de estudio. Este dato debian obtenerlo del histérico de ventas de su ordenador y se comparé6 con el nUmero

de registros de esa farmacia en ese periodo de estudio. En cada periodo se eligieron farmacias distintas. No

respondieron todas las farmacias. Los datos se indican en la tabla 1.
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Tabla1. Resultados del control de calidad del registro.

Periodo de estudio 1 2 3 4 Total
N° farmacias 13 17 13 13 56
Antibioticos dispensados 937 | 882 | 502 | 297 | 2.618
Antibiéticos registrados 278 | 356 | 184 | 148 | 966
Promedio dispensados 76 52 39 23 47
Promedio registrados 23 21 14 11 17
% registro 30 40 37 50 37
Promedio de % registro 45 44 50 53 48

Fuente: (Salar L, 2006).

En las farmacias control, el porcentaje de registro es del 36,9% (IC 95%; 35,05 % - 38,75 %) de las
dispensaciones con y sin receta. El “Promedio de % de registro” es 48%, que es superior al porcentaje de

registro (37%). Lo que podria apuntar a que las farmacias que mas antibiéticos han dispensado, han
registrado en menor proporcién.

3.11. TRATAMIENTO ESTADISTICO DE LOS DATOS.

Plan de analisis.

Se realizé un analisis descriptivo univariante.

Los datos se recogieron en un formulario Web disefiado al efecto de forma que filtraba la
informacion e impedia que faltaran datos. Posteriormente estos datos se pasaron a una base de datos
Access 2000®, y para el analisis de dichos datos asi como para el analisis grafico se utilizé Excel 2003®.

Los resultados se presentan mediante tablas de frecuencia y porcentajes con doble lectura en filas y
columnas. Para la representacion grafica se utilizaron diagramas de barras y de sectores.

Se utilizé la ji-cuadrado entre variables categéricas. Cuando se calculd la significacion estadistica se
utilizé una confianza del 95%.

3.12. LIMITACIONES DEL ESTUDIO.

La seleccion de la muestra no es aleatoria ni representativa. Los farmacéuticos participantes son
todos voluntarios y no se ha hecho ninguna seleccion. La motivacion y sensibilizacién ante el problema
podria ser una caracteristica comun de los participantes. El grado de motivacion a su vez pudo ser un factor

determinante en el nivel de implicacion de los farmacéuticos y por tanto de los resultados obtenidos en el
estudio.

En el protocolo se indica que debe intervenirse en TODAS las demandas de antibidticos durante el
periodo de estudio. Se desconoce el porcentaje de demandas de antibidticos que no se han registrado; el
farmacéutico pudo haber decido incluir en el Programa preferentemente a clientes conocidos. Para hacer

una aproximacioén del nivel de registro se realiz6 el control de calidad anteriormente descrito.
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Se desconoce si el cédigo nacional del medicamento dispensado coincide con el prescrito, puesto

que no se registro si se realizé sustitucion por parte del Farmacéutico.

El hecho de que al conseguir 20 registros el farmacéutico participante obtuviera un certificado y
unos créditos de la Oficina de Formacion Continuada pudo ser un factor contaminante para el registro. Al
farmacéutico se le informaba del niumero de casos que tenia al finalizar cada registro. Contando solo los
registros validos, 82 farmacéuticos solo hicieron 20 y 429 no llegaron a los 20 registros. En total 4.465
registros fueron hechos por farmacéuticos que no llegaron a los 20, y 1.640 por farmacéuticos que solo

hicieron 20. Esto hace un total de 6.105, el 11,5% del total de registros.

Hay importantes diferencias entre el distinto nivel de participaciéon por CC.AA que podria atribuirse al
nivel de implicacion de los Colegios, a la realizacién de Campanas anteriores, a la presencia de lideres o

grupos de trabajo.

Aunque todos los farmacéuticos tuvieron un periodo previo de formacién, no se realizd previamente
ni durante el estudio una evaluacion de la adecuacién de los conocimientos, por lo cual puede haber
discrepancia fundamentalmente en cuanto a las causas de PRM por dosis o por interaccion o por duracion

de tratamiento.

A través de las consultas realizadas por los farmacéuticos durante el periodo de recogida de datos
se intuye que no hay un criterio claro sobre el registro correspondiente a la dimensién del PRM en cuanto a

la efectividad y a la seguridad.

3.13. FINANCIACION.

Correo Farmacéutico recibiod financiaciéon de laboratorios Glaxo para la organizacion y desarrollo del
estudio. Ni los farmacéuticos participantes, ni el Comité Cientifico recibieron ningun tipo de compensacion
econdmica. El trabajo ha contado con el apoyo de la Direccién General de Farmacia del Ministerio de
Sanidad y Consumo, y los cursos de formacion y la participacién en el programa han sido acreditados por la
Oficina de Formacién Continuada con 3,1 créditos. Los organizadores decidieron que para otorgar esos 3,1
créditos cada participante debia registrar un minimo de 5 casos por periodo de estudio aunque luego se fue

permisivo en algunos casos en los que se justificd la imposibilidad de llegar a esos 5 casos.

Desde Correo Farmacéutico se habilitaron becas de inscripcion para el IV Congreso de AF entre

aquellos que cumplimentasen las 4 oleadas.

Esta Tesis Doctoral no ha recibido ningin tipo de financiaciéon. ElI Programa recibié el | Premio
Joaquin Bonal cuya dotaciéon econémica fue donada por el Comité Cientifico a la Fundacion Pharmaceutical

Care Espana.
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4.1. PARTICIPACION.
4.1.1. Descripcion de las farmacias participantes.

Las farmacias inscritas son todas las que solicitaron su inscripcion en el programa, las participantes

son solo las que enviaron al menos un caso.

Se inscribieron 1.285 farmacias, de las que el 75,6% (n = 971) enviaron datos. El porcentaje mayor
de participacion corresponde a las farmacias de barrio. Las diferencias entre las farmacias inscritas y las

que participaron segun el tipo de farmacia se indican en la tabla 2.

Tabla 2. Diferencias entre las farmacias inscritas y las participantes. Tipos de farmacia.

Tipo de farmacia Participantes % Fcias Inscritas %
Cercana a ambulatorio 106 11% 156 12%
De barrio 484 50% 614 48%
Rural 291 30% 390 30%
Turistica 31 3% 34 3%
Zona comercial 59 6% 91 7%
Total 971 1.285

Fuente: Salar L, 2006.
4.1.2. Farmacéuticos participantes.

Se inscribieron 2.303 farmacéuticos, de los cuales el 77,6% (n = 1.788) enviaron datos. En la tabla 3
se indican las diferencias entre los inscritos y los que participaron. No hay diferencias entre los
farmacéuticos inscritos y los participantes en funcion del género (p > 0,05), aunque la participacion femenina

fue casi del triple.

En un estudio realizado en Espafia sobre DA de estatinas en el mismo afio y promovido por el
Consejo General de Colegios farmacéuticos participaron 4.500 farmacéuticos y se realizaron 8.800 registros
(Varas R, 2006)

Tabla 3. Diferencias entre los farmacéuticos inscritos y los participantes. Segun el género del farmacéutico.

Género Participantes % Inscritos %

Hombre 479 26,8% 635 27,6%
Mujer 1.309 73,2% 1.668 72,4%
Total 1.788 2.303

Fuente: Salar L, 2006.

4.1.2.1. Perfil de los farmacéuticos participantes que aportan este dato voluntario.

Los farmacéuticos participantes han aportado estos datos voluntariamente. La edad media de los

farmacéuticos inscritos es de 38,14 + 9.91 afios. Se han excluido 13 que ha declarado una edad inferior a
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22 afios por no considerarse creible ya que en Espafa la licenciatura no puede conseguirse antes de los 22

afnos. De los participantes, solo se excluyen 2 por edad no creible y su edad media es de 37,84 + 9.69 afos.

Tabla 4. Situacion laboral de los farmacéuticos participantes

Situacién laboral conocida n %
Adjunto 685 41%
Sustituto 190 12%
Titular 776 47%
Total situacion conocida 1.651
Sin datos 127 7%
Total participantes 1.778

Fuente: Salar L, 2006.

4.1.3. Pacientes conocidos en la farmacia en nuestro estudio.

El porcentaje de pacientes conocidos en los diferentes tipos de farmacias varia. En la tabla 5 se

exponen los porcentajes promedio de pacientes conocidos agrupados por tipos de farmacia.

Tabla 5. Porcentaje de pacientes conocidos agrupados por tipo de farmacia.

Tipo de farmacia N° farmacias % promedio
Cercana a ambulatorio 64 74
De barrio 323 74
Rural 225 87
Turistica 17 60
Zona comercial 34 59
Total 663

Fuente: Salar L, 2006

Como era de esperar, el porcentaje de pacientes conocidos es maximo en las farmacias rurales y el
menor porcentaje se da en las farmacias turisticas y de zonas comerciales. En este caso, las farmacias
cercanas a ambulatorios son parecidas a las de barrio. Los dos tipos tienen un porcentaje similar de

pacientes conocidos, equivalente practicamente a pacientes fijos o asiduos.

A priori se espera que la comunicacion con el paciente sea mas fluida en las farmacias con mayor
numero de pacientes conocidos, lo que podria presuponer mas intervenciones con este tipo de pacientes y

probablemente mas intervenciones con el médico.

4.1.4. Registros

Se realizaron en total 41.455 registros de dispensacion de antibidticos con receta. De las demandas
con receta tuvieron que desecharse 601 registros (1,47%) por las siguientes razones:
o El cddigo registrado no corresponde a ningun medicamento: 5.
o El medicamento registrado no es de los grupos terapéuticos en estudio: 190 (4).
e El medicamento registrado es de los grupos terapéuticos en estudio pero no es para administracion
por via oral: 406.

Tras excluir los registros rechazados, se consideran validos 40.854 registros.
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Tabla 6. Grupos terapéuticos excluidos.

Grupo terapéutico N° casos
AO7TAA 9
AO7EC 1
DO6AA 1
DOBAX 9
DO6BA 1
D06BB 1
DO6CA 3
D10AF 10
GO1AA 2
GO1AF 1
GO04CA 1
JO2AC 4
JO5AB 3
MO1AB 1
Mo1CC 1
PO1AB 12
R02AB 1
SO01AA 38
S01AX 6
SO01CA 10
S01CB 7
S02AA 53
S02CA 15

Total 190

4.2. DEMANDA DE ANTIBIOTICOS CON RECETA EN OFICINAS FARMACIA. POBLACION QUE LA
REALIZA Y ANTIBIOTICOS SOLICITADOS.

Dada la cantidad de resultados obtenidos, nos planteamos realizar la discusién conjuntamente con

los resultados clasificados segun los objetivos planteados.

Son escasos los estudios en Espafia realizados en Oficinas de Farmacia sobre la dispensacion de
antibioticos con receta médica (Artetxe, 2003; Machuca M y col, 2000 a; Machuca M, 2000 b;;Navarro MC y
col, 2004; Salar L y col, 2000 a).

La prescripcion de antibidticos en Atencion Primaria tiene unas connotaciones especiales
fundamentalmente porque la mayoria de los tratamientos son empiricos, tratamiento de un problema de
salud que puede no ser bacteriano y que en el caso de ser bacteriano la efectividad depende del perfil de
resistencia del germen a los antibiéticos sensibles. La eleccién del principio activo, de la dosis y de la
duracion del tratamiento no solo ha de tener en cuenta las caracteristicas del paciente si no también la
externalizacién del riesgo de uso para la comunidad que Gérvas define como Prevencion Cuaternaria
(Gérvas J, 2006). Los estudios en Atencion Primaria tienen como primer objetivo todo lo relacionado con la
grave problematica de las resistencias bacterianas (Pastor-Sanchez R, 2006) desde la actitud y
conocimiento de los médicos sobre la prescripcion de antibiéticos (Callejo A, 2004; Casani C, 2003; Morales
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MJ, 2000; Orero Ay col, 2007) a la actitud de los pacientes frente a la automedicacién, el conocimiento del
tratamiento (Barca |, 2004) el cumplimiento terapéutico (Andrés JC y col, 2004) y sus expectativas (Ripoll
MA y col, 2002 a; Bufiuel JC y col, 2004) y por ultimo los trabajos en farmacias se centran en la demanda

sin receta médica .

Asi como a los médicos se les han realizado encuestas sobre conocimiento y actitudes ante las
infecciones, no hemos encontrado ningun trabajo que analice el conocimiento del farmacéutico acerca del
tratamiento de los gérmenes mas frecuentes en las principales infecciones atendidas en Atencién Primaria,
la posologia y duracion de tratamiento asi como las interacciones de mayor riesgo para este grupo

terapéutico.

El consumo de antibidticos esta relacionado con la evolucién de las resistencias bacterianas de ahi
la importancia de conocer y corregir las desviaciones de dicho consumo. Las publicaciones periddicas sobre
envases dispensados al sistema sanitario muestran la evolucién del consumo en los ultimos afios (Ministerio
de Sanidad y Consumo, 2004 c). Este consumo ha sido utilizado también como indicador de la calidad de la
prescripcion fundamentalmente basado en el control de las resistencias (Gomez-Castro MJ y col, 2003;
Juncosa S y col, 1994; Lazaro E y Oteo J, 2006; Coenen Sy col, 2007). La variabilidad en la prescripciéon de
antibidticos es otro problema que ha sido objeto de diversas publicaciones (Torralba My col, 2003) tanto por
las tendencias del prescriptor, como por la distribucion por zonas geograficas (Pastor E y col, 2002 a;
Vazquez ME y col, 2007; Pedrera V y col, 2004 a) y que en principio no deberian tener mas justificacion que
la adecuacion a las resistencias de dichas zona. La variabilidad mensual del consumo de antibidticos fue
estudiado por Pastor y colaboradores en la provincia de Valladolid en el intervalo 1996 al afio 2000 (Pastor
E y col, 2004 d).

Estos antecedentes nos llevaron a analizar de forma exhaustiva la dispensacion, los antibiéticos
prescritos, donde se realiza la demanda, perfil del paciente a quién va dirigida dicha prescripcion y las

marcas comerciales.

Con el desarrollo de la Atencion Farmacéutica ha crecido entre los farmacéuticos la necesidad de
informar sobre las condiciones 6ptimas de administracion y manipulacién de los medicamentos para
garantizar a priori la efectividad y seguridad. Garcia de Bikufia en el afio 2003 define, analiza y clasifica los
Especialidades Farmacéuticas complejas comercializados (EFG) (Garcia de Bikuia, 2003). En dicho afio de
las 1.240 identificadas, 164 eran para via oral. La Ley 29/2006 de 26 de julio propugnaba el abandono del
término especialidad farmacéutica, de tal manera que el autor plante6 una consulta al Ministerio de Sanidad
y Consumo para la adaptacion del término, pregunta que fue contestada en Septiembre de 2007; a partir de
dicha fecha el término correcto es Medicamento Complejo (MC) (Garcia de Bikufia, 2007). No se
encontraron trabajos publicados que reflejen el peso de los MC para administracion via oral; los estudios se
han centrado mas en conocimiento y utilizacién de la via inhalatoria. Los Medicamentos Complejos son

analizados también en este objetivo.

En los ultimos afios se ha desarrollado una politica de ahorro que ha dado lugar a un mercado
saturado de marcas comerciales sin ninguna justificacién desde el punto de vista sanitario. Nos parecio

interesante estudiar desde este aspecto el perfil de dispensacion de los principios activos mas prescritos.
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No se encontraron publicaciones sobre el peso de la dispensacion de medicamento genérico antibidtico

agrupado por principio activo y por laboratorio que lo comercializa.

Otro aspecto que se aborda en este objetivo es el analisis de la dispensacion de antibidticos a
poblacion no autdctona. Los problemas de salud de la poblacion inmigrante atendidos en las consultas de
Atencién Primaria parece no ser muy diferente a la poblacion autéctona (Fuertes C y Martin MA, 2006; Sanz
B y col, 2000). Se encontrd un trabajo en el que se obtuvo informacién sobre conocimiento del tratamiento
antibiético en poblacion inmigrante (Bufiuel JC y col, 2004). Respecto a la utilizacion de antibiéticos por esta
poblacién los trabajos se centra mas en procesos como la tuberculosis y en proporcionar guias que ayuden
a abordar esta problematica (Alcaide J y col, 2005; Guerrero A y Colomina J, 2004; Jansa JM y Garcia de
Olalla P, 2004) asi como las dificultades por las barreras culturales y de comunicaciéon (Vazquez V y col
2006).

Aunque nos hemos centrado mas en los tratamientos de inicio en este objetivo también estudiamos
las caracteristicas de la dispensacion de antibidticos para tratamiento de continuaciéon. No se han
encontrado trabajos sobre este aspecto excepto las guias y recomendaciones cuando se prescribe un
antibidtico distinto para un nuevo episodio. Diversas publicaciones hacen referencia a la necesidad de que
el tamafio de envase se ajuste mas a las posologias mas habituales en las infecciones mas frecuentes
realizando propuesta de sistemas unidosis (Andrés JC y col, 2004; Pombo J y col, 2007; Torralba M y col,
2003). La entrega de la primera dosis es una practica que se lleva a cabo en algunos centros sanitarios
(Gutiérrez JL y col, 2005) y los médicos no siempre prescriben el tratamiento completo en la primera visita
(Ripoll M Ay col, 2002 a). En los ultimos afios han aumentado las marcas comerciales con presentaciones
que contienen un numero de dosis/unidades por envase mayor con la finalidad de adaptarse a las pautas

mas habituales y facilitar el cumplimiento.

4.2.1. Distribuciéon de la demanda con receta en funcién de si la hacia el paciente o el cuidador.

El total de la demanda con receta fue de 40.854, de estos el 81,6% la realiza el paciente o cuidador.
Este dato es mayor al encontrado en otros trabajos. En el trabajo de Machuca, 53,2% de los 214 pacientes
incluidos, acudié a la farmacia el propio paciente, 18,7% fueron los esposos, 10,7% los hijos, 7,5% los
padres y otros 9,8% (Machuca M y col, 2000). En otros trabajos realizados en Espafia sobre dispensacion,
el 76,48% de los solicitantes pudo recibir informaciéon sobre sus medicamentos al ser ellos mismos o los
cuidadores los que acudieron a la farmacia (Bergillos L y col, 2003) y en el caso concreto de estatinas el
73,7% (Varas,2006).

De las 33.352 demandas con receta realizada por el paciente/cuidador, 88% son para inicio de
tratamiento. En estos pacientes fue posible la aplicaciéon del protocolo de dispensacion que tenia como
objetivo verificar el conocimiento del tratamiento y prevenir las consecuencias derivadas de uso inadecuado,
contraindicaciones, interacciones o por la aparicion de RAM. En el 12% restante el protocolo aplicado tenia
como obijetivo identificar causas que pudieran estar afectando a la falta de efectividad y seguridad del
tratamiento antibidtico que el paciente esta utilizando. Respecto al elevado porcentaje que inicia tratamiento
(88%) coincide con otros trabajos en los que de los pacientes a los que se prescribe antibiotico el 97,1% no
tenia tratamiento antibiético previo (Ripoll M y col, 2002 b) o el primer diagnéstico fue 93,2%, y recidivante,

recaida o fracaso 6,8% (Caminal J y col, 1999) y en ambos casos podriamos extrapolar a lo que
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consideramos tratamiento de inicio. La explicacién a estos resultados son inherentes a que la mayoria de
los procesos infecciosos atendidos en AP son agudos y el paciente no acude de nuevo al médico salvo que

surja una RAM, el problema de salud no mejore o empeore o0 que se trate de una visita programada.

4.2.2. Demanda con receta para tratamiento de inicio.

4.2.2.1. Distribucién de la demanda por edad y género para inicio de tratamiento.

La distribucién de la demanda con receta para tratamiento de inicio por edad y género se muestra

en la tabla 7.

Tabla 7. Distribucion por edad y género de la demanda para tratamiento de inicio.

Mujeres Hombres Total
Edad n n n
% % por grupo de edad % % por grupo de edad %
149 171 320
<1 47% 53% 100%
1% 1% 1%
1.129 1.292 2.421
1-4 47% 53% 100%
7% 10% 8%
1.117 1.110 2.227
5-14 50% 50% 100%
7% 9% 8%
1.582 1.136 2.718
15-24 58% 42% 100%
10% 9% 9%
5.272 3.658 8.930
25-44 59% 41% 100%
32% 28% 31%
4.085 3.096 7.181
45-65 57% 43% 100%
25% 24% 25%
2.939 2.512 5.451
> 65 54% 46% 100%
18% 19% 19%
Total 16.273 56% 12.975 44% 29.248

Obs.: Celdas en morado: % calculado de n sobre el total en la misma columna. Celdas en amarillo: % calculado de n sobre el
total de la fila. Celdas en gris: % calculado sobre 29.428 tratamientos de inicio.

Segun la tabla 7, la demanda por género fue superior en mujeres (56%) y segun la distribucion por
edad la demanda fue mayor para el tramo de 25 a 44 anos (31%), solo en nifios hasta los 4 afios se

demandaron mas antibiéticos para el género masculino (53%).

La demanda mas baja de antibidticos (1%) es en menores de 1 afo; aumenta progresivamente
hasta los 44 afos y llega al 19% en mayores de 65 afios a pesar de ser el grupo de edad que
tradicionalmente utiliza mas medicamentos (Bermudez M y col, 1997). Entre 25 y 65 afos se concentra el
56% de la demanda. Estas diferencias son debidas, como veremos mas adelante, a los diferentes tamafios

de muestra de los grupos de edad en la poblacién general.
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Figura 1. Distribucion de los porcentajes de la Figura 2. Distribucion de los porcentajes de la
demanda para inicio de tratamiento en demanda para inicio de tratamiento en
funcion del género y edad. funcion de la edad.

35,0% 120,0%
30,0% 100,0%
25,0% 80,0%
60,0%
20,0%
40,0%
15,0%-1
20,0%
10,0%
0,0%
50%. <1 14 | 514 | 1524 | 2544 | 4565 | >65 | Total
B Mujeres | 46,6% | 46,6% | 50,2% | 582% | 59,0% | 56,9% | 53,9% | 556%
0.0%-+4 <1 14 514 15-24 2544 45.65 > 65 o Hombres | 53,4% | 534% | 49.8% | 41.8% | 410% | 43,1% | 46,1% | 444%

Observaciones: Las columnas del grafico se Observaciones: Las barras se corresponden con los

corresponden con los valores de las celdas moradas de la valores de las celdas amarillas de la tabla 1. EI

tabla 1. El denominador de la tasa es el n° hombres o de denominador de la tasa es el n° de pacientes de un
mujeres. determinado tramo de edad

En la figura 1 y 2 se muestra el analisis grafico por edad y sexo. En el grupo de edad donde la

demanda realizada para mujeres es mas elevada es en el grupo 25 a 44 anos

En la figura 3 se comparan nuestros resultados con los datos de la poblacién espafiola
correspondientes a una proyeccion para el afio 2005 a partir del censo de 2001. Segun la figura 3 el
consumo de antibidticos es superior en menores de un afio y mayores de 65 en proporcion a la poblacion

general.

Figura 3. Comparacion de tasas por edades en la poblacion total espaiola y en la poblacion que demanda
antibiético para tratamiento de inicio en nuestro estudio.
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Observaciones: Los datos de la poblacion espafiola corresponden a una proyeccion para el afio 2005 a partir del censo de
2001 (Instituto Nacional de Estadistica). Se han unido los grupos <1 y 1-4 porque daban fracciones casi inapreciables.

En el afio 1998 Caminal y colaboradores analizan 2.470 pacientes con infeccion de los cuales
39.6% fueron hombres y 60.4% mujeres. La edad media de los hombres fue 54 afios (£19.4, rango 15-99).
En este mismo trabajo 46 diagndsticos codificados segun la clasificacion de la WONCA fueron identificados

como causa de la prescripcion del antibidtico (Caminal J y Rovira J 2005).

A continuacion comparamos nuestros resultados con el trabajo sobre consumo de medicamentos en
el ano 2001 realizado por el Misterio de Sanidad y Consumo (Misterio de Sanidad y Consumo, 2004) y que
utiliza la clasificacién de la cartera de servicios del INSALUD con 7 tramos de edad: 0-4; 5-14, 15-44, 45-54,

55-64, 65-74, >75 afos. En el trabajo del MSC, los antibiéticos representan el 30% del total de envases
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dispensados por grupos terapéuticos y un consumo mayoritario en el tramo 15-44 afios, un significativo
consumo infantil y mayor consumo femenino. Datos similares a los de nuestro trabajo donde el 40% de los
envases son dispensados para el tramo de edad agrupado entre 15-44 afios y mayor consumo femenino
(56%). En el trabajo del Ministerio al analizar por género tramo a tramo, permite apreciar que en los rangos
de edad infantil el consumo total de medicamentos es mas igualado e incluso, en algunas ocasiones, mayor
para los nifios varones entre 0 y 4 afos; pero a partir de 15 afios, el consumo es mayor en las mujeres en la
mayoria de los grupos terapéuticos. En nuestro trabajo (figura 2) la dispensacion de antibiético fue mayor en
nifios hasta 4 anos, se iguala entre 5-14 y a partir de 15 afos es mayor en mujeres.

Tabla 8. Porcentaje de consumo de medicamentos del Grupo J (antiinfecciosos) sobre recetas dispensadas
con cargo al Sistema Nacional de Salud en 2001.

Edad % Hombres % Mujeres Total
0-4 5,26 453 9,79
5-14 5,04 5,01 10,05
15-44 12,63 17,34 29,97
45 -54 3,84 5,53 9,37
55-64 4,75 6,62 11,37
65-74 7,54 8,7 16,24
>=75 5,82 7,37 13,19
Total 44,88 55,1 99,98

Fuente: Instituto de Informacion Sanitaria, Octubre 2004 (Ministerio de Sanidad y Consumo, 2004).

Tabla 9. Comparacion de las tasas de consumo de medicamentos del Grupo J antiinfecciosos con otros GT en
cada tramo de edad (tabla adaptada).

Edad % Hombres % Mujeres Total
0-4 18,64 16,05 34,69
5-14 15,10 15,00 30,10
15-44 6,27 8,62 14,89
45 -54 2,82 4,06 6,88
55 - 64 2,17 3,02 5,19
65 -74 1,89 2,18 4,07
>=75 1,46 1,85 3,31

Fuente: (Ministerio de Sanidad y Consumo, 2004) Observaciones: La tasa tiene como numerador el GT y como denominador
el total del consumo de los 10 GT* seleccionados segun clasificacion ATC en cada tramo de edad. Los datos han sido
extraidos de las tablas que comparan el porcentaje de dispensaciéon de cada grupo terapéutico en cada tramo de edad
*C,.B,.H,.S,.A,.D,.M,.N,.R,.J.
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Figura 4. Comparacion de los porcentajes de grupos de edad/ Porcentaje de dispensaciones del grupo
terapéutico J01 respecto al total de grupos terapéuticos en el afio 2001 segun MSC/ Antiinfecciosos
demandados en nuestro estudio 2004.
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Fuentes: Instituto Nacional de Estadistica, proyeccion para el 2005.( Ministerio de Sanidad y Consumo, 2004).

Nos parecio interesante revisar en la bibliografia el peso que tiene la prescripcion de antiinfecciosos
en los distintos grupos de edad y asociarlo, no comparar, a nuestros resultados. Asi y segun la tabla 9 y la
figura 4 del total de medicamentos consumidos en los nifios de 0 a 4 afos los mas consumidos son los
antiinfecciosos, que representan el 34,7% mientras que en los >75 afios los antiinfecciosos solo representan
el 3,3% del total de medicamentos que consumen. Se observa que el peso de la dispensacién de
antibidticos por tramos de edad respecto al total de medicamentos que utilizan disminuye con la edad
(Ministerio de Sanidad y Consumo, 2004 c). Esto se explica porque a mayor edad mas problemas de salud
y mas probabilidad de polimedicados. Al comparar los datos de nuestro estudio con la piramide poblacional
(Figura 3 y 4), se observa que en la poblacion general los nifios de 0 a 4 afios representan el 0,6% y en
nuestra muestra a este grupo se les dispensa el 9,4% de antiinfecciosos. En nuestro estudio la dispensacion
mayor fue para el tramo de edad de 25 a 44 afios (30,5%) y si se aglutinan de 15 a 44 afios, la dispensacion
de antibidtico es el 39,8%. Segun la tabla 9 (Ministerio de Sanidad y Consumo, 2.004), el consumo de

antiinfecciosos respecto al total de medicamentos demandas en el grupo de 15 a 44 es 14,89%.

En la figura 4 se observa que la columna poblacion general y los resultados de nuestro trabajo
alcanzan igual altura a partir de los 15 afos, es decir parece haber una correlacién entre el numero
potencial de usuarios y el nimero de prescripciones, mientras que en nifos mas pequenos parece no existir
dicha correlacion; es decir, menos poblacién pero mas prescripciones. A la vista de nuestros resultados
observamos que la utilizaciéon de los tramos de edad segun la Cartera de Servicio en 7 categorias puede dar

una imagen distorsionada del uso de antibiéticos fundamentalmente en el uso en menores de 1afno.

Con respecto a la dispensacion de antibidticos por género, en el trabajo del MSC con datos del 2001
(Ministerio de Sanidad y Consumo, 2004), la diferencia en porcentaje es de 10,2% a favor de mujeres y en
nuestro trabajo es de 12%. Los trabajos posteriores de consumo de antibidticos realizados por el MSC
utilizan como medida las DDD y no el numero de envases dispensados por lo que no resulta posible la
comparacion con nuestros resultados ya que en el caso del grupo J el consumo es menor cuando se mide
en DDD que en envases. De hecho en los datos de consumo del afio 2001, en DDD supone el 23% del
consumo en el tramo de 0-4 anos y el 18% en el de 5-14 afios, y en envases, en ambos tramos supera el

30% del consumo (Ministerio de Sanidad y Consumo 2004).
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Las DHD* que en principio son utiles para comparar consumo, se cuestionan en este momento
como indicadores de calidad en la prescripcion de antibiéticos, por ejemplo, la utilizacion en los ultimos afios
de envases de amoxicilina/ clavulanico con dosis mas altas puede llevar a interpretar un aumento no real en
el consumo de dicho antibiético. Otro problema es la administracion en nifios con dosificaciones por Kg. de
peso. En la Jornada celebrada en el Ministerio de Sanidad el 18 Noviembre de 2008 los expertos se hacen
eco de este problema y manifiestan buscar indicadores de consumo mas sensibles que permitan un mejor
control sobre el impacto en las resistencias. La DDD es el promedio asumido de la dosis de mantenimiento
por dia para su indicacion principal y para su calculo se aplica la siguiente férmula:

*n. ° de DDD de principio activo = cantidad de principio activo en unidades fisicas (mg)/DDD del principio

activo

Aunque en nuestro estudio no se registré la indicacion, parece importante hacer referencia al
Problema de Salud (PS) que motiva la prescripcion en relacion con la edad y el género. Las infecciones
urinarias son mas frecuentes en mujeres (28,4%) que en hombres (5,6%). Por el contrario, la bronquitis es mas
frecuente en el varén (16,9% frente a 7,6%). En el cuadro siguiente, Ripoll describe las infecciones mas

frecuentes / grupos de edad en que se prescribieron antibiéticos (Ripoll MA y col, 2002 b).

Tabla 10. Infecciones mas frecuentes por grupo de edad.

Edad N° casos 1° Diagnéstico 2° Diagnéstico
1-10 133 Amigdalitis (26,3%) Otitis (24,8 %)
11-18 115 Amigdalitis (34,8%) Otitis (23,5%)
19-45 450 Amigdalitis (21,1%) Faringitis e infeccion urinaria (16,7%)
46 - 60 143 Bronquitis (28,7%) Infeccion urinaria (25,9%)
>60 125 Bronquitis (26,4%) Infeccion urinaria (26,4%)

Fuente. (Ripoll MA y col, 2002).

Varios estudios realizados en oficinas de farmacia coinciden que son los hombres los que mas
demandan antibioticos (Artetxe A, 2003; Machuca M y col, 2000 a) mientras que el estudio de Andrés
coincide con nuestros datos pues son mayoritariamente las mujeres (Andrés JC y col, 2004) y parece haber
una relacién entre la edad el género y la prescripcion de antibioticos que se explicaria por la frecuencia del
problema de salud asociado (Torralba M y col, 2004 b; Ripoll MA y col, 2002 b).
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4.2.2.2. Distribucién por edad vy tipo de farmacia para inicio de tratamiento

Segun datos del Consejo General de Colegios Farmacéuticos en Espafia, en el afio 2.005 habia

20.579 Oficinas de Farmacia, por tanto en nuestro estudio participaron el 5%. (Consejo General de Colegios

Farmacéuticos, 2008 b).

Como se observa en la tabla 11, en 403 registros no se pudo recuperar el dato de tipo de farmacia.
El 52 % de los registros se realizaron en la farmacia de barrio pero las farmacias de barrio representan el

50% en el total de farmacias participantes. El porcentaje de participacion de farmacia rural fue de 30%, con

un porcentaje de registros del 23%.

Tabla 11. Distribucion de la demanda para tratamiento de inicio por tipo de farmacia

Farmacias Participantes

Tipo de Farmacia N° registros % N° Farmacias %
No se conoce 403 1,38%
De barrio 15.209 52% 484 50%
Rural 6.802 23% 291 30%
Cerca ambulatorio 4.315 15% 106 11%
Zona comercial 1.679 6% 59 6%
Turistica 840 3% 31 3%

Total 29.248 100% 971 100%

Como se recoge en la tabla 12, la media de registros en farmacia cercana a ambulatorio es la mas
alta (41) seguida por farmacia de barrio, y la mas baja es en farmacia rural (23). Esto se podria interpretar
como una menor prescripcion de antibidticos en el medio rural o una implicacion mas baja de los
farmacéuticos para registrar en este medio a pesar que en el disefio del estudio se contemplaba el registro

de todas las demandas, aunque también se puede explicar por un mayor volumen de dispensaciones en las

cercanas a ambulatorio.

Tabla 12. Media de registros para tratamiento de inicio por tipo de farmacia

De barrio Rural | Cercana ambulatorio Zona comercial Turistica | Total

31 23 41 28 27 30
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Tabla 13. Demanda de tratamiento de inicio segun edad de los pacientes y tipo de farmacia donde se realiza la
demanda.

Tipo de Edad (Anos)
Farmacia <1 1-4 5-14 15-24 25-44 45-65 > 65 n %
NS/NC 1 0% 34 1% 39 2% 44 2% | 132 1% 97 1% 56 1% 403
0% 8% 10% 11% 33% 24% 14% 100%
. 181  57% | 1.243 51% | 1.082 49% |1.471 54% |4.930 55% |3.829 53% |2.473 45% | 15.209
De barrio 1% 8% 7% 10% 32% 25% 16% 100%
Rural 46 | 14% | 468 19% | 522 23% | 596 22% |1.817 20% |1.631 23% |1.722 32% | 6.802
1% 7% 8% 9% 27% 24% 25% 100%
Cercana 65 | 20% | 478 20% | 413 19% | 403 15% |1.242 14% | 960 13% | 754 14% | 4.315
ambulatorio | 2% 11% 10% 9% 29% 22% 17% 100%
Zona 20 6% | 136 6% 119 5% 148 5% | 563 6% | 423 6% | 270 5% 1.679
comercial 1% 8% 7% 9% 34% 25% 16% 100%
7 2% 62 3% 52 2% 56 2% | 246 3% | 241 3% 176 3% 840
Turistica
1% 7% 6% 7% 29% 29% 21% 100%
Total 320 100% | 2.421 100% | 2.227 100% |2.718 100% | 8.930 100% | 7.181 100% | 5.451 100% | 29.248

Observaciones: NS/NC: No sabe /No contesta. Celdas en amarillo: en cada tipo farmacia edad de los pacientes que demandan
antibiético. Celdas en morado: para cada grupo de edad en que tipo de farmacia realiza la demanda.

Figura 5. Distribucion del peso de la demanda en cada tipo de farmacia en funcion de la edad del paciente.
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En la tabla 13 se han cruzado los datos en 2 sentidos de tal manera que se puede conocer en cada
tipo de Farmacia cual es el perfil de los pacientes en funcion de la edad y por otro lado para cada grupo de

edad el porcentaje de demanda en cada tipo de farmacia.

Como cabria esperar por la distribuciéon de las farmacias participantes, en la tabla 13 en los
porcentajes de las columnas (morado) y para todos los grupos de edad, éstos van de mayor a menor en tipo
de farmacia (barrio, rural, ambulatorio, comercial y turistica). Es decir, para todos los grupos de edad la

demanda de antibidticos se realiza mayoritariamente en farmacia de barrio y la menor en turistica.

En todas las farmacias el porcentaje mas alto de demanda fue para el grupo de 25-44 anos, excepto

en la turistica en que es igual para 25-44 afos y para el grupo de 45-65.

En todas las farmacias el menor peso de la demanda es para nifios en concordancia con la piramide
poblacional. De 1 a 4 afios y menores de 1 afo, el 20% de la demanda ocurre en farmacia cercana a
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ambulatorio, siendo este el porcentaje mas alto al analizar la demanda en cada tramo de edad (celdas
moradas). Probablemente sea debido a la cartera de servicio de Pediatria en determinados centros de

Atencién Primaria.

De las demandas en farmacia rural, el 25% fueron los mayores de 65 afios siendo el porcentaje mas
alto, es decir el peso de este grupo de poblacién es muy importante en estas farmacias. De todos los
pacientes mayores de 65 afios de nuestro estudio el 32% realizaron la demanda en farmacia rural, cuando
este tipo de farmacia solo tiene el 23% del total de registros. Este dato puede estar relacionado con el

envejecimiento de la poblacion en la zona rural.

No se encontré bibliografia sobre demanda de antibiéticos con receta y tipo de farmacia donde se
realiza dicha demanda. En el trabajo de Pastor realizado en la provincia de Valladolid refieren al igual que
en nuestro estudio, mayor consumo de antibiéticos en mayores de 65 afios en el area rural (Pastor E y col,
2002).

Consideramos que estos resultados pueden ser relevantes para la planificacion de la AF tanto a

nivel politico como de cada farmacia en particular.

4.2.2.3. Antibidticos solicitados con receta médica para inicio de tratamiento por Grupo Terapéutico y edad

Tabla 14 Clasificacion ATC

JO1AA TETRACICLINAS

JO1BA ANFENICOLES

JO1CA PENICILINAS DE AMPLIO ESPECTRO.

JO1CE PENICILINAS SENSIBLES A BETA-LACTAMASAS
JO1CF PENICILINAS RESISTENTES A BETA-LACTAMASAS
JO1CR COMB. DE PENICILINAS, INCL. INHIBIDORES DE BETA-LACT
JO1DB CEFALOSPORINAS DE PRIMERA GENERACION
Jo1DC CEFALOSPORINAS DE SEGUNDA GENERACION
JO1DD CEFALOSPORINAS DE TERCERA GENERACION
JO1EA TRIMETOPRIM

JO1EB SULFAMIDAS DE ACCION CORTA

JO1EC SULFAMIDAS DE ACCION INTERMEDIA

JO1EE COMBINACIONES DE SULFAMIDAS Y TRIMETOPRIM
JO1FA MACROLIDOS

JO1FF LINCOSAMIDAS

JOTMA QUINOLONAS ANTIBACTERIANAS: FLUOROQUINOLONAS
JO1MB OTRAS QUINOLONAS

JO1XA OTROS ANTIBACTERIANOS: GLUCOPEPTIDOS
JO1XC OTROS ANTIBACTERIANOS: ANTIBIOTICOS ESTEROIDICOS
JO1XD OTROS ANTIBACTERIANOS: IMIDAZOLES

JO1XE DERIVADOS DE NITROFURANO

JO1XX OTROS ANTIBACTERIANOS

JO4AB ANTITUBERCULOSOS: ANTIBIOTICOS

JO4AC ANTITUBERCULOSOS: HIDRAZIDAS

JO4AK OTROS ANTITUBERCULOSOS

JO4AM COMBINACIONES DE ANTITUBERCULOSOS

R05CZ EXPECTORANTES Y/O MUCOLITICOS CON ANTIINFECCIOSOS
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Tabla 15. Grupos terapéuticos demandados y edad del paciente

GT <1 1-4 5-14 15-24 25-44 45-65 > 65 Total
JO1CR 137 1,7% 847 10,2% 623 7,5% 892 10,8% | 2.716 32,8% | 1.836 22,2% | 1.233 14,9% | 8.284
42,8% 35,0% 28,0% 32,8% 30,4% 25,6% 22,6% 28,3%
JO1CA 73 1,2% 527 8,7% 660 10,9% 650 10,8% | 1.874 31,0% | 1.430 23,7% 831 13,7% | 6.045
22,8% 21,8% 29,6% 23,9% 21,0% 19,9% 15,2% 20,7%
JO1FA 46 0,8% 471 7,8% 472 7,8% 504 8,3% | 1.884 31,1% | 1.543 255% | 1.131 18,7% | 6.051
14,4% 19,5% 21,2% 18,5% 21,1% 21,5% 20,7% 20,7%
JOTMA 13 0,4% 160 4,8% 827 24,7% | 1114 333% | 1.235 36,9% | 3.349
0,6% 5,9% 9,3% 15,5% 22,7% 11,5%
Jo1DC 27 1,5% 274 151% 253 14,0% 114 6,3% 443 24,4% 357 19,7% 344 19,0% | 1.812
8,4% 11,3% 11,4% 4,2% 5,0% 5,0% 6,3% 6,2%
JO1DD 26 2,6% 229 22,8% 115 11,5% 80 8,0% 221 22,0% 171 17,0% 161 16,1% | 1.003
8,1% 9,5% 5,2% 2,9% 2,5% 2,4% 3,0% 3,4%
JO1XX 5 0,7% 3 04% 67 10,0% 222 331% 179 26,7% 195 29,1% 671
0,2% 0,1% 2,5% 2,5% 2,5% 3,6% 2,3%
JO1XE 1 02% 1 02% 50 8,9% 220 39,4% 197 35,2% 90 16,1% 559
1,8% 2,5% 2,7% 1,7% 1,9%
JO1CF 1 02% 2 04% 5 1,0% 64 12,5% 212 41,5% 143 28,0% 84 16,4% 511
0,3% 0,1% 0,2% 2,4% 2,4% 2,0% 1,5% 1,7%
JO1AA 8 24% 88 26,0% 131 38,8% 69 20,4% 42 12,4% 338
0,4% 3,2% 1,5% 1,0% 0,8% 1,2%
JO1EE 3 21% 25 17,5% 17 11,9% 6 42% 31 21,7% 29 20,3% 32 22,4% 143
0,9% 1,0% 0,8% 0,2% 0,3% 0,4% 0,6% 0,5%
JO1FF 1 0,7% 15 10,8% 59 42,4% 39 28,1% 25 18,0% 139
0,6% 0,7% 0,5% 0,5% 0,5%
JO1CE 1 09% 16 14,8% 40 37,0% 15 13,9% 24 22,2% 11 10,2% 1 0,9% 108
0,3% 0,7% 1,8% 0,6% 0,3% 0,2% 0,4%
JO1DB 4 5,0% 8 10,0% 6 75% 6 75% 22 27,5% 26 32,5% 8 10,0% 80
1,3% 0,3% 0,3% 0,2% 0,2% 0,4% 0,1% 0,3%
JO1MB 17 36,2% 14 29,8% 16 34,0% 47
0,2% 0,2% 0,3% 0,2%
R05CZ 14 30,4% 7 152% 3 6,5% 12 26,1% 8 17.4% 2 43% 46
0,6% 0,3% 0,1% 0,1% 0,1% 0,2%
JO1XC 3 111% 10 37,0% 6 22,2% 8 29,6% 27
0,1% 0,1% 0,1% 0,1% 0,1%
JO4AB 2 14,3% 1 71% 1 71% 5 357% 5 357% 14
0,6% 0,04% 0,01% 0,1% 0,1% 0,05%
JO4AK 1 20,0% 1 20,0% 1 20,0% 2 40,0% 5
0,04% 0,04% 0,01% 0,04% 0,02%
JO4AM 2 40,0% 1 20,0% 2 40,0% 5
0,02% 0,01% 0,04% 0,02%
JO1EB 1 25,0% 1 25,0% 2 50,0% 4
0,01% 0,01% 0,04% 0,01%
JO4AC 2 50,0% 2 50,0% 4
0,1% 0,04% 0,01%
JO1BA 1 100% 1
0,04% 0,003%
JO1EC 1 100% 1
0,01% 0,003%
JO1XD 1 100% 1
0,01% 0,003%
N 320 11% | 2.421  83% | 2227 7,6% | 2.718 9,3% | 8.930 30,5% | 7.181 24,6% | 5451 18,6% | 29.248

Celdas azules: no hay prescripcion. Celdas amarillos: % por edad de cada GT dispensado. Celdas moradas: % GT dispensado
en cada grupo de edad. Celdas grises: % de demanda sobre el total.
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La presentacion de los resultados en la tabla 15 permite por un lado analizar para cada GT a qué
tramo de edad se prescribe el antibiético y por otro la frecuencia de prescripcion de cada GT en cada tramo
de edad. El analisis de la tabla 15, permite observar que se demandan 25 Grupos Terapéuticos. La
dispersion de la prescripcion de GT utilizados, aumenta progresivamente con la edad desde 10 en menores
1 afos hasta 22 a partir de 45. Este hecho puede estar relacionado con una mayor complejidad de los
problemas infecciosos asociado a la edad, o a la presencia de otros problemas de salud o uso de

medicamentos que condicionan la seleccién del antibidtico o al mayor niumero de prescripciones.

No hubo demanda de JO1EA (trimetoprim). Sélo hubo 1 demanda de los siguientes subgrupos:
JO1BA (anfenicoles), JO1EC (sulfamidas de accion intermedia), JO1XD (otros antibacterianos imidazoles) y

fue para pacientes entre 15 y 65 afos.

9 GT se demandaron para todos los tramos de edad.

Los GT mas demandados sobre el total (81,3%) son: JO1CR (amoxicilina clavulanico 28,3%)
seguido por JOTMA (macrdlidos 20,7%), JO1CA (penicilinas amplio espectro 20,7%), JO1MA (quinolonas
11,5%) y cefalosporinas. El perfil de prescripcion por edad y GT es muy similar excepto para mayores de 45

afos donde se observa un aumento en la prescripcion de quinolonas (JO1MA).

De antituberculosos GT J04 hubo solo 9 demandadas para inicio de tratamiento. Hubo demanda de
JO4AB (antituberculoso antibiético) para <1 afio, 5-14 y mayores de 45 anos. JO4AM (combinaciones
antituberculoso) fue para > de 45 afos. La identificacion de los pacientes que inician este grupo de
antibidticos es clave para poder identificar las necesidades de AF con la finalidad de prevenir el
incumplimiento tan frecuente en este tipo de tratamiento. Varias CC.AA como Catalufia han elaborado guias
para la atencion al inmigrante con tuberculosis para adultos y otra para nifios (Alcalde J y col, 2005 a;
Alcalde J y col, 1997 b).

Figura 6. Distribucion por edad de los 4 GT mas demandados
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Como se observa en la figura 6 el 32% de la demanda de los 4 GT mas demandados es para 25-44

afos en los que se concentra mas del 80% de las prescripciones.

Nuestro resultados de 2005 coinciden con los resultados del estudio europeo sobre variabilidad en
los grupos terapéuticos entre los diferentes paises. Asi, en Espafa, el orden de consumo era penicilina de
amplio espectro, macrolidos, quinolonas y cefalosporinas. En el Reino Unido, penicilinas, macrolidos,
sulfamidas, tetraciclinas, cefalosporinas y quinolonas, y en Dinamarca, penicilinas, macrélidos, tetraciclinas,

sulfamidas o cotrimoxazol y quinolonas. En la Comunidad Valenciana utilizando como unidad de medida
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DDD por 1.000 habitantes y dia (DHD) el orden en el aio 2002 fue penicilinas, macrdélidos, cefalosporinas, y

quinolonas (Pedrera V y col, 2004).

En la provincia de Valladolid se realiz6 un estudio de la variabilidad de la prescripcién antibittica y el
perfil es igual al de nuestro trabajo: penicilinas amplio espectro, macrolidos, quinolonas, cefalosporinas.
Observaron diferencias de prescripcion de principios activos por areas sanitarias sobre todo en el grupo de
macrélidos. Estas diferencias las asocian los autores a estructura demogréfica, epidemiologia de las

infecciones, medio rural o urbano (Pastor E y col, 2002 a).

Otros estudios que aportan datos sobre GT prescitos los encontramos en la encuesta entre médicos
sobre prescripciones realizadas en el afio 1997 y que fueron: aminopenicilina 18,9%, amoxicilina/
clavulanico 16,8%, macrdlido 11,8%, quinolona 9,9%, cefalosporina 7,3% y penicilina 5,9%. (Ripoll MA y col,
2002 b). En el trabajo de Caminal las penicilinas representa 43,8% porcentaje ligeramente inferior a
nuestros resultados (Caminal J y col, 1999). Creemos que no son comparables estos resultados con los
nuestros, en primer lugar por la diferencia en el tamafio de muestra, en segundo lugar por haberse realizado
en unos afnos donde la sensibilidad hacia la problematica con los antibiéticos era distinta a la del afio 2005,
cuestion que obviamente condiciona la prescripciéon, y en tercer lugar por la evolucion del arsenal
terapéutico en esos anos. La comparacion de resultados si nos puede dar idea de la evolucion de la
prescripcion que a su vez queda patente en el estudio sobre evolucién del consumo de antibiéticos desde el
afno 1996 al afio 2005 y que refleja una disminucién del numero de envases dispensados a partir del
maximo alcanzado en el afio 1996 y el repunte experimentado en el 2005. Respecto a los GT se observa
una disminucion del nimero de envases de amoxicilina en un 40%, mientras que amoxicilina/ clavulanico se
mantiene. También se observa un aumento en la dispensacion de envases de amoxicilina/ clavulanico con

dosis mas elevadas (Lazaro E y Oteo J, 2006)

En los siguientes apartados se realizara el analisis individualizado de los grupos terapéuticos mas
demandados. Concretamente nos referimos a amoxicilina/ clavulanico CR, penicilinas de amplio espectro

CA, macrdlidos FA, quinolonas MA, cefalosporinas de segunda generacion DC, y de tercera generacion DD.
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Anaélisis del GT amoxicilina clavulanico JO1CR.

Tabla 16. Marcas comerciales con mas de 100 dispensaciones del grupo JO1CR.

JO1CR CN Nombre Presentacion PA Nombre

195 9763244 | Amoxicilina clav bayvit 500/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido
121 7414391 | Amoxicilina clav bexal 500/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido
188 8100514 | Amoxicilina clav bexal 875/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido
105 7829959 | Amoxicilina clav cinfa 500/125 mg 12 comprimidos reccub (tiras) Clavulanico,acido
241 9319649 | Amoxicilina clav merck 500/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido
204 9109011 | Amoxicilina clav normon 500/125 mg 24 sobres Clavulanico,acido
135 7130086 | Amoxicilina clav ratiopharm 500/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido
116 7603979 | Amoxicilina clav ratiopharm 875/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido
317 9080532 | Amoxicilina clav sandoz 500/125 mg 24 comprimidos cubierta pelicular Clavulanico,acido
150 8955329 | Amoxicilina clav ur 875/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido
913 7661702 | Augmentine 875/125 mg 12 compr Clavulanico,acido
300 7664512 | Augmentine 875/125 mg 12 sobres Clavulanico,acido
172 7665847 | Augmentine 500/125 mg 24 sobres Clavulanico,acido
117 9045654 | Augmentine 100/12.5 polvo susp ped 60 ml Clavulanico,acido
405 9045654 | Augmentine 100/12.5 susp ped 60 ml Clavulanico,acido
762 9048051 | Augmentine 500/125 mg 24 compr Clavulanico,acido
112 9049126 | Augmentine 100/12.5 polvo susp ped 120 ml Clavulanico,acido
492 9049126 | Augmentine 100/12.5 susp ped 120 ml Clavulanico,acido
164 9069179 | Augmentine 100/12.5 susp ped 30 ml Clavulanico,acido
173 9650469 | Augmentine 500/125 mg 12 sobres Clavulanico,acido
527 9650612 | Augmentine 500/125 mg 12 compr Clavulanico,acido
511 8588374 | Augmentine plus 1000/62.5 mg 28 comprimidos lib prolongada Clavulanico,acido
104 8594054 | Augmentine plus 1000/62.5 mg 40 comprimidos lib prolongada Clavulanico,acido
6.524 79% | 23 18%

8.284 129 Total envases JO1CR

Observaciones: En azul los medicamentos complejos (sobres y suspensiones). Datos extraidos del Anexo 8.

Amoxicilina/ clavulanico fue el antibidtico mas prescrito con 8.284 registros de 129 cddigos
nacionales que identifican distintas presentaciones por dosis, tamafo de envase y forma farmacéutica. El
79% se concentra en 23 presentaciones distintas de este principio activo que supone el 18% del total. De
las 6.524 el 26% son presentaciones de 875/125 mg, el 9% de 1000/62.5 mg y el 20% suspension
pediatrica. El 52% de los registros fueron en mujeres. Las indicaciones aceptadas para este principio activo,
su uso en los problemas de salud mas frecuente atendidos en AP (infecciones respiratorias y de vias
urinarias), la utilizaciéon en todos los grupos de edad y su perfil de resistencia (Boletin Terapéutico Andaluz,
2006) podrian explicar que represente el 28,3% de todos los registros de nuestro estudio. Sin embargo, y
segun la Nota Informativa de la Agencia Espafnola del Medicamento se deberia restringir su uso y recuerda
que la utilizacion de amoxicilina/ clavulanico unicamente estaria justificada ante la sospecha de infecciones
causadas por bacterias cuyo mecanismo de resistencia sea la produccion de betalactamasas (Agencia

Espanola del Medicamento, 2006 a).

En nuestro trabajo, el 58% de las prescripciones de amoxicilina/ clavulanico son de la marca
comercial Augmentine ® de las cuales 19,3% (913) son de la presentacion 875/125 mg 12 comprimidos.
3.421 unidades fueron de medicamentos genéricos de 16 laboratorios y que representan en este grupo el

39%. En el trabajo de Caminal del afio 1998 hace referencia a tan solo 8 marcas comerciales (Caminal J y
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col, 1999 a) y en 2005, en nuestro registro aumentd al doble, esto demuestra el incremento totalmente
injustificado desde el punto de vista clinico de la irrupcién sin control de distintas marcas de genéricos en la
oferta de la sanidad publica. La incapacitaciéon del farmacéutico para la sustitucion (Boletin Oficial del
Estado, 2006 a) solo se justifica en este grupo de medicamentos por las fuertes presiones de la industria y
las conocidas reticencias del colectivo médico (Orueta R, 2005; Honorato J y col, 2006; Blasco M, 2005;
Roman E, 2005). Cabe destacar a su vez que el unico principio activo del GT J0O1CR es amoxicilina/

clavulanico.

Nuestros resultados son coherentes con los datos que hacen referencia a que en el afio 2004, se
dispensaron -a cargo del Sistema Nacional de Salud mas de 5,6 millones de tratamientos con amoxicilina/
clavulanico en adultos y 1,6 millones en nifios, representando el 51% del consumo extrahospitalario de
todos los antibidticos beta-lactamicos y el 34% de todos los antibiéticos en general (Boletin Terapéutico
Andaluz, 2006).

Segun el Anexo 8 y la tabla 16, los medicamentos complejos (MC) dispensados son 2.884
representando el 53% de los medicamentos del grupo JO1CR prescritos. 1.700 envases (21% de todo el
grupo JO1CR y 59% de los MC JO1CR) son suspensiones extemporaneas identificadas como medicamento
complejo (Garcia de Bikufia B, 2005 b) por necesitar una preparacién previa a su administracién. Necesitan
condiciones especiales de conservacion (temperatura y proteccion de la luz). La dosificacion se realiza
mediante un sistema medidor que puede ajustarse o no a la posologia prescrita. Todos estos factores
condicionan la utilizaciéon correcta por lo cual, el farmacéutico debe verificar si el paciente/cuidador lo
realizara correctamente (Eyaralar T e; Arnaez B y col, 2007). Estas preparaciones se prescriben
habitualmente para nifios. Para disminuir la incidencia de diarrea por clavulanico esta se reduce a la mitad

en las especialidades de 2 laboratorios: Augmentine © y Amoclave ©

Llama la atencion que el medicamento Augmentine Plus ® comercializado en Espafia en el afio
2004 (ficha técnica aprobada en 2003) con la indicacién neumonia adquirida en la comunidad; en nuestro
trabajo ya supuso el 7% de las prescripciones de JO1CR cifra importante en relacion con su reciente
comercializacion. Aunque solo tiene una indicacién se han realizado estudios sobre su utilizacion en
sinusitis aguda y exacerbacion aguda de bronquitis crénica. A su vez los nuevos puntos de corte de la CMI

a S pneumoniae hacen sensible este germen a Augmentine Plus ®

, germen resistente a dosis
convencionales de amoxicilina/ clavulanico (Vidal A y col, 2004; Ripoll MA y col, 2004 c) apoyan la
importante aceptacion por parte de los médicos. Otro factor que puede influir en su uso es que la guia
publicada por la Organizacion Médica Colegial en el afio 2005 recomienda la utilizacién de dosis de 2 comp
/12 h de Amoxicilina 1gr Clavulanico 62,5 mg en infecciones respiratorias de vias bajas y en casos de
rescate en otitis y sinusitis aguda (Toquero de la Torre F y col, 2006). También se esta recomendando la
utilizacion de esta especialidad en infecciones odontologicas (Matesanz P y col, 2005). Este hecho
contrasta con la legislacién vigente donde se especifica que es requisito para la dispensacion que la
indicacién esté aprobada y por tanto recogida en la ficha técnica del medicamento por tanto en caso de
prescribirse para una indicacién distinta a la aceptada en ficha técnica, se considera uso compasivo y la
receta debe ir acompafada del informe pertinente emitido por la Agencia Espafiola del Medicamento a

instancia del médico prescriptor (Sotoca JM y col, 2004).
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Por tanto Augmentine Plus ®es una importante contribucién para el correcto manejo de infecciones
respiratorias de la comunidad en zonas con resistencia de neumococo a penicilina. La forma farmacéutica
son comprimidos grandes de liberacién prolongada que el paciente puede tener dificultad para tragar, por lo
cual se puede ranurar pero no masticar ni triturar. No se puede administrar por sonda. La dosis son 2
comprimidos cada 12 horas. Se presenta en blister de PVC/aluminio por lo cual no se puede extraer hasta
su administracion. El efecto adverso mas frecuente son las diarreas, dolor abdominal y moniliasis genital.

Esta informacion ha de ser trasmitida al usuario para su uso correcto, efectivo y seguro.

Respecto a la seguridad de este GT cabe destacar que el 13 de Marzo 2006 la Agencia Espariola
de Medicamentos y productos sanitarios emitié una nota informativa para profesionales sanitarios sobre el
riesgo de hepatotoxicidad asociado a amoxicilina/ clavulanico (Agencia Espafiola del Medicamento, 2006 a),
esta advertencia deberia tener como consecuencia la disminucién de prescripciones por parte de los
médicos y que se establezcan protocolos especificos en la dispensacion que permitan al farmacéutico

identificar a pacientes con sospecha de esta RAM y la notificacion al servicio Espafiol de Farmacovigilancia.
Andlisis del GT JO1CA. Penicilinas de amplio espectro.

Es el tercer grupo con mas prescripciones representando el 20,7% con una diferencia de 6 envases
con el grupo de macrélidos. 99% de las prescripciones son de amoxicilina, 0,6% de ampicilina y 0,1% de
bacampicilina. La tabla 17 es un resumen de la tabla del Anexo 8 y recoge las marcas comerciales en las

que se registré mas de 100 dispensaciones.

Tabla 17: Marcas comerciales con mas de 100 dispensaciones del grupo JO1CA.

N JO1CA | Medicamento Marca Comercial Presentacion Principio activo
158 7766254 Amoxicilina cinfa 500 mg 12 capsulas Amoxicilina
513 8266104 Amoxicilina cinfa 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
150 9488024 Amoxicilina edigen 250 mg/5 ml susp 120 ml Amoxicilina
168 6541784 Amoxicilina mundogen 250 mg/5 ml susp 120 ml Amoxicilina
238 6801406 Amoxicilina normon 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
111 7029106 Amoxicilina normon 750 mg 24 comprimidos Amoxicilina
238 8231874 Amoxicilina normon 250 mg/5 ml susp 120 ml Amoxicilina
222 8315529 Amoxicilina normon 500 mg 24 sobres Amoxicilina
139 8681334 Amoxicilina ratiopharm 750 mg 24 compr recub Amoxicilina
140 8225101 Amoxicilina sandoz 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
146 8958139 Amoxicilina sandoz 750 mg 24 compr recub Amoxicilina
116 7140306 Clamoxyl 250 mg/5 ml susp 120 ml Amoxicilina
232 7311331 Clamoxyl 500 mg 12 capsulas Amoxicilina
208 7311416 Clamoxyl 750 mg 12 comprimidos Amoxicilina
302 7997269 Clamoxyl 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
242 8240524 Clamoxyl 750 mg 24 comprimidos Amoxicilina
114 8658329 Clamoxyl 1 g 12 comprimidos Amoxicilina
133 7703471 Hosboral 250 mg/5 ml susp 120 ml Amoxicilina
3570 18

59% 14%

6.045 133 Total JOACA

Observaciones. En negrita: medicamento mas dispensado. En azul: medicamentos complejos (sobres y suspensiones).
Datos extraidos del anexo 8. Tabla completa con las marcas dispensadas en Anexo 8.
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La especialidad CIamoxyI® en diversas presentaciones supuso el 24% del total de este grupo, la
marca Ardine® el 3% y los medicamentos genéricos el 67%. Los laboratorios de genéricos fueron 13,
siendo Normon el que mayor numero de dispensaciones tuvo con un 33% del total de los genéricos y 17
presentaciones o cédigos nacionales distintos. De las 6007 prescripciones de amoxicilina el 56% fue en

mujeres.

De amoxicilina se prescriben 128 cddigos nacionales distintos, de ampicilina 3 y de la especialidad
Britapen y de bacampicilina 1. Otro dato que consideramos relevante es que el n° de marcas comerciales de
amoxicilina genérico es de 13, de fantasia 9; de ampicilina y bacampicilina 1 respectivamente. En el estudio
de Caminal J con datos de 1998 se prescribieron 11 marcas comerciales de amoxicilina (Caminal J y col,

1999 a) y en nuestro estudio 7 afios después esta cifra se duplica (22).

Son medicamentos complejos 2002 envases de amoxicilina y 5 de ampicilina (33%). Aunque es un
numero elevado sin embargo solo creemos que pueden tener alguna dificultad las prescripciones
pediatricas en forma de suspension. Los sobres en principio no presentan mayor dificultad de uso, incluso

su administracion es mas facil para los pacientes que tienen dificultad para tragar capsulas o comprimidos.
El envase mas dispensado fueron 513 unidades de Amoxicilina Cinfa ®500mg 24 capsulas.
Anélisis del GT JO1FA.

Tabla 18. Marcas comerciales con mas de 100 dispensaciones del grupo JO1FA.

N JO1FA

MC CN NOMBRE Forma Farmacéutica PA NOMBRE
148 | 7022411 | Azitromicina bayvit 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular Azitromicina
184 | 7219514 | Azitromicina cinfa 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular Azitromicina
113 | 7021186 | Azitromicina kern 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular Azitromicina
104 | 7527909 | Azitromicina pharmagenus 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular Azitromicina

111 6782019 | Toraseptol 500 mg 3 sobres Azitromicina
120 | 6747216 | Vinzam 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular Azitromicina
730 | 6766354 | Zitromax 500 mg 3 comprimidos Azitromicina

125 6937709 | Zitromax 200 mg/5 ml susp 15 ml Azitromicina

172 6997857 | Zitromax 500 mg 3 sobres suspension Azitromicina
111 | 7573289 | Klacid 500 mg 14 compr filmtab Claritromicina
222 19163617 | Klacid unidia 500 mg 6 compr lib contr Claritromicina
204 | 9166014 | Kofron unidia 500 mg 6 compr lib contr Claritromicina
184 | 9755324 | Pantomicina Es 500 mg 12 comprimidos Eritromicina
113 | 8321216 | Ketek 400 mg 2x5 comprimidos cubierta pelicular Telitromicina

408 | 2233

21% | 54% Total disp mas de 100 disp

1934 | 4117

32% | 68% Total disp JO1FA

14
2641 6%
44%
JO1FA con mas de
6.051 100 dispensaciones
220 Total JO1FA

Observaciones: En azul los medicamentos complejos (sobres y suspensiones). Datos extraidos del Anexo 8

70



Resultados y discusién. Demanda de antibibticos: poblacién que la realizay GT

Del grupo de macrélidos se dispensaron 6.051 envases que se corresponden con 220 CN es decir
220 presentaciones comerciales distintas bien por dosis, forma farmacéutica o tamafio de envase. El 44%
de las dispensaciones del grupo de macrdélidos se corresponden con 14 CN y estos son solo el 6% del total
de presentaciones comerciales para este GT. El 32% eran sobres y suspensiones. En la tabla 18 se
recogen aquellas presentaciones de las cuales hubo mas de 100 dispensaciones y los datos completos
referentes a este grupo figuran en el Anexo 8.

De este GT se prescribieron 9 principios activos, concentrandose el 83% en solo dos: azitromicina

54% vy claritromicina 29%.

Tabla 19. Principios activos dispensados del grupo de macrélidos. Niumero de envases por principio activo.
Medicamentos genéricos por principio activo. Medicamentos complejos por principio activo.

Acetile Total
Azitro | Claritro Eritro Telitro Espira Mideca Josam | Roxitro
spira JO1FA
3249 1757 391 203 121 99 98 84 49 6051
Envases
54% 29% 6% 3% 2% 2% 2% 1% 1%
CN 107 74 10 2 2 1 10 7 7 220
Media
medicamento 30 24 39 102 61 99 10 12 7 28
por cada CN
Laboratorios 23 19 4 1 1 1 3 1 6
Envases 1235 467 2 11 1715
Genéricos 38% 27% 0,5% 22% 28%
MG 1345 273 192 59 65 1934
1% 16% 49% 60% 7% 32%

Los macrolidos en nuestro estudio es el segundo grupo mas prescrito (20,7%) mientras que en el
trabajo de Ripoll sobre prescripciones realizadas en 1997 (Ripoll MA y col, 2002) este grupo represento el
11,8%. En el Trabajo de Pastor se observa que en el afio 2000 aumenta el consumo de macrolidos en
concordancia con los resultados de Solé (Pastor E y col, 2002 a; Pastor E y col 2003; Solé J y col, 2004). En
otro trabajo se asocia el consumo de macrolidos a las incidencias estacionales de los procesos respiratorios
(Pastor E y col 2004).

Aunque las resistencias no son el objetivo de este estudio nos parece oportuno hacer referencia a
que se relaciona el elevado consumo de este GT con la resistencia de S. pneumoniae y S. pyogenes siendo
este germen la causa mas frecuente de faringoamigdalitis aguda. Las tasas de sensibilidad para S.
pneumoniae son solo aproximadamente de 65% frente a macrdlidos. En el caso de H. influenzae la
sensibilidad es de 72% para claritromicina. Un 32% de las cepas de S. pyogenes aisladas de adultos son

resistentes a macrolidos y solo 4% a telitromicina (Giménez y col, 2005).

El 54% de la demanda de macrdlidos fue de azitromicina. De la 3.249 demandas de azitromicina la
mas demandada fue Zitromax 500 mg 3 comp® con 730 dispensaciones que representan el 22% del total
para este principio activo, seguido por la dispensacion de Azitromicina Cinfa® 500mg 3 comp (6%) y
Zitromax® 500 mg 3 sobres (5%).
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El 29% de la demanda de este GT fue de claritromicina. De las 1.757 prescripciones de
claritromicina las especialidades mas demandadas fueron Klacid Unidia® 500 mg 6 comp y Kofron Unidia®
500 mg 6 comprimidos que entre ambas suponen el 25% del total las claritromicinas. Las presentaciones
Unidia permiten la adminisitracién de dos dosis una vez al dia, presentandose los 2 comprimidos en un
mismo alveolo. Las indicaciones aceptadas para claritromicina son: infecciones causadas por gérmenes
sensibles en aparato respiratorio superior (amigdalitis, faringitis, sinusitis) e inferior (bronquitis, reagudiza

bronquitis aguda neumonia bacteriana) y las infecciones leves de piel y tejidos blandos.

El 3% del total de las dispensaciones de este GT fueron de telitromicina que es el primero de una
nueva clase de antibioticos (cetdlidos) especificamente disefiado para el tratamiento de vias respiratorias
bajas con potente actividad en las neumonias adquiridas en la comunidad (NAC). En un estudio
farmacoecondmico publicado en 2003 que compara telitromicina/ claritromicina la eficacia en NAC fue
similar pero en el caso de fracaso de tratamiento el nimero de hospitalizaciones fue superior con
claritromicina probablemente asociado a resistencias con claritromicina a tres cepas de S. pneumoniae
(Rubio-Terrés C y col 2003). En el mismo estudio hacen referencia a que en algunas zonas la resistencia de
S. pneumoniae a macrélidos alcanza el 49% siendo claritromicina y eritromicina los macrélidos de eleccion

en neumonia adquirida en la comunidad en el afio 2003 (Rubio-Terrés C, 2003).

La buena aceptacion que tuvo el principio activo telitromicina puede tener relacién con la difusion
realizada por el fabricante entre el colectivo médico asi como la inclusién en guias médicas como la guia de
consenso en faringoamigdalitis 2003 que recomienda telitromicina, en pacientes alérgicos a penicilina, por
presentar excelente actividad frente a los aislamientos de S. pyogenes resistentes a eritromicina y su bajo
potencial de inducir resistencia a otros antibioticos que convierte a este principio activo en el tratamiento
alternativo de la faringoamigdalitis aguda en pacientes mayores de 12 afios (Cenjor C y col, 2003). Los
microorganismos Gram (+) con resistencia a la eritromicina por mecanismo de bomba de eflujo (fenotipo M)
permanecen sensibles a los macrélidos de este grupo. En nuestro pais, se da la circunstancia de que el
Streptococcus pyogenes presenta mayoritariamente este fenotipo, de modo que josamicina y
diacetiimidecamicina son la mejor alternativa para tratar las infecciones causadas por esta bacteria en
pacientes con antecedentes de alergia de tipo anafilactico a la penicilina (Calvo C y col, 2008). En nuestro
trabajo josamicina solo se prescribié 1% y midecamicina 2%. El 77% y el 66% respectivamente de estos

medicamentos fueron medicamentos complejos.
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Analisis del GT JOTMA: Quinolonas.

Tabla 19. Marcas comerciales con mas de 100 dispensaciones del grupo JO1MA.

N CN Nombre comercial JOIMA Presentacion Principio activo
174 7971429 Ciprofloxacino cinfa 500 mg 20 compr recub Ciprofloxacino
117 7980254 Ciprofloxacino cinfa 500 mg 10 compr recub Ciprofloxacino
101 7870517 Ciprofloxacino lareq 500 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino
334 6605974 Tavanic 500 mg 10 compr recub Levofloxacino
183 8414291 Actira 400 mg 5 compr recub Moxifloxacino
235 8414529 Actira 400 mg 7 compr recub Moxifloxacino
107 8414864 Proflox 400 mg 5 comprimidos Moxifloxacino
141 8415106 Proflox 400 mg 7 comprimidos Moxifloxacino
230 7725664 Norfloxacino bayvit 400 mg 14 comprimidos Norfloxacino
1.622 9
48% 5% Presentaciones comerciales con mas

de 100 dispensaciones
3.349 188 Total dispensaciones JO1MA

Observaciones: Datos extraidos del Anexo 8

Tabla 20. Principios activos dispensados del grupo de quinolonas. Nimero de envases por principio activo.
Medicamentos genéricos por principio activo. Laboratorios de medicamentos genéricos por cada principio
activo.

N
Ciprofloxacino Moxifloxacino Norfloxacino Levofloxacino Ofloxacino JO1IMA
E 1.498 770 669 334 78 3.349
nvases
45% 23% 20% 10% 2%
N° 152 6 20 1 8 187
CN 81% 3% 11% 1% 4%
- 1.235 471 11 1.717
Genéricos
81% 69% 9% 51%
Labor'at_orlos 24 6 2
genéricos

Las quinolonas representan el 11,5% del total de las prescripciones para tratamiento de inicio. De
3.349 dispensaciones el 48% se agrupa en 9 presentaciones comerciales. La amplisima dispersiéon en la
dispensacién de este grupo queda reflejada en que el 52% de las presentaciones comerciales son de 179
cédigos nacionales distintos. De ciprofloxacino las dosis dispensadas son 250, 500 y 750 mg; de
moxifloxacino 400 mg, levofloxacino 500 mg, norfloxacino 400 mg y ofloxacino 200 mg. La marca comercial
mas prescrita de todas las quinolonas fue Tavanic® (levofloxacino) (334, 10%) y por principio activo el
ciprofloxacino (45%) seguido de moxifloxacino (23%). De las 1.498 demandas de ciprofloxacino la mas
dispensada fue Ciprofloxacino Cinfa® 500 mg 20 comp (174 12%) seguido por el de 10 comp (117 8%). Se
prescribieron 680 envases de norfloxacino y de ésta la mas dispensada fue Norfloxacino Bayvit® 400 mg

(34%). De las 770 prescripciones de moxifloxacino fueron el 31% de Actira® 500 mg 7 comp.
Sélo hubo 20 dispensaciones de MC de 2 presentaciones de Baycip® sobres y suspension.

Es de destacar el nimero de laboratorios de genéricos de los cuales se dispenso ciprofloxacino (24)
y que ademas representan el 81% del total para este principio activo.
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Tabla 21. Dispensacion de quinolonas segun género.

Principio activo Mujeres Hombres Total
785 713 1.498
CIPROFLOXACINO 52% 48%
41% 49% 45%
378 392 770
MOXIFLOXACINO 49% 51%
20% 27% 23%
549 120 669
NORFLOXACINO 82% 18%
29% 8% 20%
150 184 334
LEVOFLOXACINO 45% 55%
8% 13% 10%
43 35 78
OFLOXACINO 55% 45%
2% 2% 2%
Total general 1.905 57% 1.444 43% 3.349

Observaciones. En morado: Porcentaje en columnas el denominador son las dispensaciones por género En amarillo:
Porcentaje en filas el denominador son las dispensaciones por principio activo.

Como se observa en la tabla 21, la prescripcion de quinolonas es en un 14% superior en las
mujeres. En el total del estudio la diferencia de prescripcion en hombres y mujeres es de 11% superior en
mujeres. Tanto para hombres como para mujeres el principio activo mas prescrito fue ciprofloxacino (49% y
41%). El segundo mas prescrito en mujeres fue norfloxacino (29%) y en hombres moxifloxacino (27%). En
las mujeres el porcentaje de la dispensacién de quinolonas es mas bajo para el principio activo
ciprofloxacino desviandose dicho porcentaje a favor de norfloxacino (29%). De las 669 dispensaciones de
norfloxacino solo el 18% fue para hombres probablemente por la menor incidencia de infecciones del tracto

urinario.

Hay diferencias en la dispensacion de quinolonas muy significativas (p<0,001) en funcién del sexo,
que se deben probablemente a la mayor prescripcién de norfloxacino para infecciones urinarias en mujeres.
La indicacién de norfloxacino es la infeccién urinaria. Si excluimos el norfloxacino entonces no hay
diferencias significativas en funcién del sexo (p> 0,05) a pesar de la mayor prescripcion en hombres de la
quinolonas respiratorias (levofloxacino y moxifloxacino). Las infecciones respiratorias de vias bajas es la
causa mas frecuente de consulta por infecciones realizada por varones mientras que por mujeres son las
ITU, esto podria explicar la mayor demanda realizada por varones de moxifloxacino (51%) (Ripoll y col,
2002 b). El predominio de moxifloxacino se explicaria porque las indicaciones aceptadas (exacerbacion
aguda bronquitis cronica, NAC, sinusitis bacteriana), por su facil administraciéon en dosis Unica y pauta corta,
porque no se metaboliza por el CYP450 y por su perfil de resistencias. En el futuro se espera una
disminucién de la prescripcion tras la emision por AGEMED de una alerta por sus problemas de seguridad a

nivel hepatico. (Agencia Espafiola del Medicamento, 2008).

Diversos estudios apoyan este hecho, en el estudio de (Ripoll y col, 2002 b) la prescripcion de
quinolonas es 3 veces superior en mujeres (15,6% frente a 4,8%). En 65 farmacias Aragonesas se realizd
un estudio sobre 410 pacientes a los que se prescribié moxifloxacino a un 49,8% de mujeres, el 73,4% de
las prescripciones procedian de Atencidén Primaria (Navarro MC y col, 2004). Otro hecho que apoya el
mayor uso por parte de las mujeres de este GT podria relacionarse con que las mujeres son las que mas

acuden a la consulta de AP (Pedrera V y col, 2005).
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Si se agrupan las quinolonas de ultima generacion en hombres sumarian el 42% frente al 30% en
mujeres probablemente porque su uso se asocia a infecciones respiratorias que son mas frecuentes en

varones.

Segun datos del Ministerio de Sanidad en el afio 2006 las quinolonas son el segundo grupo
terapéutico mas prescrito (12% 2,3 DHD) después de penicilinas (60% 11,5 DHD) y por delante de
macrélidos (11% 2 DHD). El ciprofloxacino explica el 50% de uso de subgrupo de quinolonas y su uso se ha
mantenido estable. Desde la comercializacién de levofloxacino (1998) y moxifloxacino (2000) estos
medicamentos han alcanzado un incremento notable. Norfloxacino ha disminuido siendo mas marcada la
caida en el 2000 (Lazaro E y De Abajo FJ, 2007). La evolucién del consumo se asocia también a la
aparicion en el mercado de las nuevas fluoroquinolonas “respiratorias”. Estas quinolonas mas potentes
también presentan reacciones adversas mas serias que han obligado en unos casos a la retirada del

mercado (Llor C y col, 2000 b) y en otros a alertas de farmacovigilancia y modificacion de ficha técnica.

La dispensacion de quinolonas requiere de una dispensacion activa especifica y bien estructurada
por ser probablemente de todos los antibidticos utilizados en Atencién Primaria los de mayor riesgo
(Eyaralar T, 2007b) junto a claritomicina. Se ha de incidir sobre forma adecuada de uso, interacciones de
riesgo por pérdida de efectividad del antibitico (preparados hierro, lacteos), interaccion con medicamentos
de estrecho margen terapéutico (amiodarona, anticoagulantes orales, hormonas tiroideas etc.), las
contraindicaciones (embarazadas, nifios), reacciones adversas de riesgo y precauciones de uso (pacientes

con arritmias).

Analisis del GT JO1DC: cefalosporinas de segunda generacion.

Este GT es el quinto GT mas demandado con un 6,2% sobre el total de la demanda (Tabla 15).

Cefuroxima fue el principio activo mas prescrito con un 87,5% del total del grupo (1812 demandas).

Tabla 22. Principios activos del grupo J01DC, envases dispensados numero de presentaciones comerciales
(CN), medicamentos complejos (MC), medicamentos genéricos y laboratorios de genéricos.

JO1DC Cefaclor Cefprozilo Cefuroxima Total
218 8 1.586
Envases
12,0% 0,4% 87,5% 1812
12 4 23
N° CN
31% 10% 59% 39
172 2 564 740
MC
79% 25% 36% 41%
37 2%
Genéricos
17%
Laboratorios genéricos 9

Se obtuvieron 1.586 demandas de cefuroxima y la presentacién comercial mas prescrita fue Zinnat®
500 mG 12 comprimidos (770, 49%) seguido por Zinnat® 250mg/5ml suspension 60 ml (304; 19%): esta
especialidad tras la reconstitucion de la suspensién requiere esperar 1 hora, tiempo durante el cual aumenta

de volumen (efecto mayonesa). El 36% de las dispensaciones de cefuroxima son MC (Tabla 22).
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De las 218 demandas de cefaclor el medicamento mas prescrito fue Ceclor® 250mg/5ml 10ml
(32%). El 79% de cefaclor fueron MC (tabla 22).

Es de destacar que en este GT el 41% son medicamentos complejos y el 2% medicamento

genérico.

En el estudio de Caminal de 1999, hubo 88 prescripciones de cefuroxima axetilo en mayores de 15

anos, de las cuales 88% eran inadecuadas (Caminal J y col, 1999 a).
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Tabla 23. Marcas comerciales dispensadas del grupo J01DC.

J01DC | CN NOMBRE Presentacién PA NOMBRE
34 6870877 | Ceclor 500 mg 12 capsulas Cefaclor
21 6870952 | Ceclor 125 mg/5 ml susp 100 ml Cefaclor
13 6871034 | Ceclor 250 mg 12 sobres Cefaclor
1 6871294 | Ceclor 250 mg 12 capsulas Cefaclor
22 6871379 | Ceclor 500 mg 12 sobres Cefaclor
8 6871454 | Ceclor 250 mg 24 sobres Cefaclor
70 6871522 | Ceclor 250 mg/5 ml susp 100 ml Cefaclor
11 7485742 | Ceclor Retard 750 mg 12 compr Cefaclor
1 9424176 | Ceclor 125 mg 12 sobres Cefaclor
10 6604496 | Cefaclor bexal 250 mg/5 ml susp 100 ml Cefaclor
5 7202684 | Cefaclor normon 125 mg/5 ml susp 100 ml Cefaclor
22 7203001 | Cefaclor normon 250 mg/5 ml susp 100 ml Cefaclor
1 6928301 | Brisoral 125 mg/5 ml susp 60 ml Cefprozilo
3 6928486 | Brisoral 250 mg/5 ml susp 60 ml Cefprozilo
1 6928554 | Brisoral 250 mg 16 comprimidos Cefprozilo
3 6928639 | Brisoral 500 mg 8 comprimidos Cefprozilo
1 6423486 | Nivador 125 mg/5 ml 20 fr 60 ml Cefuroxima-axetilo
6838969 | Nivador 500 mg 12 sobres Cefuroxima-axetilo
19 8391837 | Nivador 250 mg/5 ml susp 60 ml Cefuroxima-axetilo
62 8816231 | Nivador 500 mg 12 comprimidos Cefuroxima-axetilo
14 8823406 | Nivador 250 mg 12 comprimidos Cefuroxima-axetilo
4 8825141 | Nivador 125 mg/5 ml susp 60 ml Cefuroxima-axetilo
2 8825301 | Nivador 250 mg 12 sobres Cefuroxima-axetilo
1 6808016 | Selan 500 mg 12 sobres Cefuroxima-axetilo
1 8002016 | Selan 125 mg/5 ml susp 60 ml Cefuroxima-axetilo
2 8002504 | Selan 250 mg 12 sobres Cefuroxima-axetilo
1 8491339 | Selan 250 mg/5 ml susp 60 ml Cefuroxima-axetilo
21 8606764 | Selan 500 mg 12 compr recub Cefuroxima-axetilo
4 9388867 | Selan 250 mg 12 compr recub Cefuroxima-axetilo
1 6385517 | Zinnat 500 mg 500 comprimidos Cefuroxima-axetilo
1 6385692 | Zinnat 250 mg 500 comprimidos cubierta pelicular | Cefuroxima-axetilo
85 6866757 | Zinnat 500 mg 12 sobres Cefuroxima-axetilo
3 7944201 | Zinnat 125 mg 12 sobres Cefuroxima-axetilo
39 7948421 | Zinnat 250 mg 12 sobres Cefuroxima-axetilo
93 7948599 | Zinnat 125 mg/5 ml susp 60 ml Cefuroxima-axetilo
304 8376582 | Zinnat 250 mg/5 ml susp 60 ml Cefuroxima-axetilo
3 9890049 | Zinnat 125 mg 12 comprimidos cubierta pelicular | Cefuroxima-axetilo
146 9890124 | Zinnat 250 mg 12 comprimidos cubierta pelicular | Cefuroxima-axetilo
770 9890537 | Zinnat 500 mg 12 comprimidos Cefuroxima-axetilo
740 1072 39 1.812

Observaciones. En azul los medicamentos complejos (sobres y suspensiones).
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Andlisis del GT JO1DD: cefalosporinas de tercera generacion.

Es el sexto GT mas demandado con un 3,4% de la demanda y prescribiéndose mayoritariamente en

nifios de 1 a 4 afos (tabla 15).

Tabla 24. Marcas comerciales dispensadas del grupo J01DD.

MC | JO1DD |CN NOMBRE Presentacion Principio activo
21 8334346 Meiact 200 mg 20 compr cubierta pelicular Cefditoreno
13 8412471 Meiact 400 mg 10 compr cubierta pelicular Cefditoreno
7 8331291 Spectracef 200 mg 20 compr cubierta pelicular Cefditoreno
7 8410316 Spectracef 400 mg 10 compr cubierta pelicular Cefditoreno
46 8337156 Telo 200 mg 20 comprimidos recubiertos Cefditoreno
13 8410491 Tel 400 mg 10 comprimidos recubiertos Cefditoreno
1 6502884 Cefixima normon 200 mg 12 capsulas Cefixima
5 7989912 Cefixima sandoz 400 mg 10 capsulas Cefixima
2 7999737 Cefixima sandoz 100 mg/5 ml susp 100 ml Cefixima
1 6445341 Denvar 100 mg/5 ml susp 50 ml 20 fras Cefixima
1 6445426 Denvar 100 mg/5 ml susp 100 ml 20 fras Cefixima
14 6532539 Denvar 200 mg 6 capsulas Cefixima
15 6684757 Denvar 200 mg 12 sobres Cefixima
174 | 6900161 Denvar 400 mg 10 capsulas Cefixima
92 8018376 Denvar 100 mg/5 ml susp 100 ml Cefixima
101 8034949 Denvar 100 mg/5 ml susp 50 ml Cefixima
33 9968687 Denvar 200 mg 12 capsulas Cefixima
5 9968762 Denvar 100 mg 12 sobres Cefixima
1 6435106 Necopen 100 mg/5 ml susp 50ml 20fras Cefixima
1 6454084 Necopen 400 mg 100 capsulas Cefixima
5 6532614 Necopen 200 mg 6 capsulas Cefixima
11 6686997 Necopen 200 mg 12 sobres Cefixima
65 6900086 Necopen 400 mg 10 capsulas Cefixima
47 8018291 Necopen 100 mg/5 ml susp 100 ml Cefixima
84 8033874 Necopen 100 mg/5 ml susp 50 ml Cefixima
16 9975449 Necopen 200 mg 12 capsulas Cefixima
2 9975517 Necopen 100 mg 12 sobres Cefixima
21 8858149 Instana 200 mg 12 comprimidos Cefpodoxima-proxetilo
1 9089139 Instana 100 mg 12 comprimidos Cefpodoxima-proxetilo
8861019 Instana pediatrico 40 mg/5 ml susp 100 ml Cefpodoxima-proxetilo
8861194 Instana pediatrico 40 mg/5 ml susp 150 ml Cefpodoxima-proxetilo
28 6908006 Otreon 40 mg/5 ml susp 100 ml Cefpodoxima-proxetilo
13 7242031 Otreon 40 mg/5 ml susp 150 ml Cefpodoxima-proxetilo
78 7686712 Otreon 200 mg 12 comprimidos Cefpodoxima-proxetilo
9089054 Otreon 100 mg 12 comprimidos Cefpodoxima-proxetilo
7333371 Biocef 400 mg 6 capsulas Ceftibuteno
1 7333456 Biocef 180 mg/5 ml susp 60 ml Ceftibuteno
16 6514634 Cedax 180 mg/5 ml susp 30 ml Ceftibuteno
10 7273059 Cedax 180 mg/5 ml susp 60 ml Ceftibuteno
38 7321156 Cedax 400 mg 6 capsulas Ceftibuteno
439 564 |40 1003

Observaciones. En azul los medicamentos complejos (sobres y suspensiones).
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Tabla 25. Principios activos del grupo J01DD, envases dispensados nimero de presentaciones comerciales (CN),
medicamentos complejos (MC), medicamentos genéricos y laboratorios de genéricos.

J01DD Cefditoreno Cefixima Cefpodoxima Ceftibuteno Total
107 676 153 67
Envases 1003
11% 67% 15% 7%
6 21 8 5
N°CN 40
15% 53% 20% 13%
361 51 27 439
MC
53% 33% 40% 44%
59 8 67
Genéricos
55% 1% 6,7%
Lab genéricos 1 2

Segun la tabla 25 el principio activo mas prescrito del grupo fue cefixima representando el 67%
seguido por cefpodoxima (15%). De las 676 prescripciones de cefixima, el 26% fue de Denvar® 400 mg 10
comprimidos (tabla 24). El 53% son MC y el 1% medicamento genérico. Solo hay dos laboratorios que
comercializan el genérico, de los 2 hubo prescripciones y ambos fueron autorizados en el afio 2004. Las
indicaciones de este genérico son: otitis media, bronquitis aguda, episodios reagudizacion bronquitis

cronica, neumonia e infecciones de vias urinarias no complicadas.

De 40 CN demandados del grupo JO1DD, el 53% es de cefixima. Denvar® se utiliza en sinusitis
aguda, bronquitis aguda y exacerbaciones de bronquitis crénica e infecciones urinarias causadas por E coli
y P mirabilis.

El 51% de las prescripciones de cefpodoxima fue de Otredén® 200 mg 12 comprimidos.

El 43% de las prescripciones de cefditoreno fue de Telo® 200 mg 20 comprimidos. El 55% de las

dispensaciones de cefditoreno son de medicamento genérico y ninguna de medicamento complejo.

Spectracef ® (cefitoreno) tiene como fecha de primera autorizacion de comercializacion el afio 2004
y tiene actualmente las indicaciones siguientes: faringoamigdalitis aguda, sinusitis maxilar aguda,
exacerbacion aguda de bronquitis crénica neumonia adquirida en la comunidad leve a moderada,
infecciones no complicadas de piel y tejidos blandos (celulitis, heridas infectadas, abscesos, foliculitis,
impétigo y forunculosis) (Agencia Espafnola del Medicamento.Fichas técnicas, d). En nuestro estudio el
cefditoreno represento el 11% con 6 preparados comerciales de 3 laboratorios, uno de ellos genérico (Telo).
Cefditoreno por su gran actividad comparativa in vitro y su cobertura farmacodinamica frente a los
aislamientos prevalentes en las infecciones comunitarias, su potencial ecoldgico y la capacidad de superar
las multirresistencias seleccionadas por el consumo de otros antibiéticos, esta destinado a desempefiar un

papel fundamental en el tratamiento empirico de estas infecciones comunitarias (Giménez MJ y col, 2005).

79



Resultados y discusién. Demanda de antibiéticos, GT y medicamentos complejos

4.2.2.4 Medicamentos complejos de los 6 grupos terapéuticos mas prescritos.

Como se observa en la tabla 26, sobre los 6 grupos terapéuticos mas prescritos, el 30% son
medicamentos complejos y de estos 8.068 (36%) corresponde de amoxicilina clavulanico como seria de
esperar por ser el mas prescrito. Pero al comparar el porcentaje de complejos prescritos en cada grupo
terapéutico, se observa que en las cefalosporinas tanto de segunda como de tercera generacion es donde
mas se prescriben medicamentos complejos con un porcentaje superior al 40% (figura 7).

Tabla 26. Medicamentos complejos en los 6 grupos terapéuticos mas prescritos.

Cefalosporina

Cefalosporina

Medicamento

s Complejos

GT | Amox clav | Amoxicilina | Macrélido | Quinolona
22 Generacion | 32 Generacion
s s
Total 8.284 6.045 6.051 3.349 1.812 1.003 26.544
2.884 2.007 1.934 64 740 439 8.068

36%

25%

24%

1%

9%

5%

100%

11%

8%

7%

0%

3%

2%

30%

Observaciones. Celda amarilla: el denominador es el total de medicamentos complejos de los 6 GT. Celda morada: el
denominador es el total de medicamentos de los 6 GT.
En quinolonas practicamente no hay presentaciones comerciales de medicamentos complejos lo

que explica que el porcentaje que aportan al total del grupo sea tan solo del 2%. (Figura 7).

En el grupo de antibidticos, la utilizacion de sobres no presenta complejidad. La complejidad en
realidad la presentan las suspensiones extemporaneas que van en frasco, fundamentalmente por necesitar
una técnica de reconstitucién y unas condiciones especificas de conservacion, ademas presentan sistemas
de dosificacién variados que pueden no adaptarse a la posologia prescrita. Estas preparaciones se utilizan

fundamentalmente en nifios y la administracion por tanto ha de ser realizada por un adulto.

Figura 7. Representacion del porcentaje de medicamentos complejos en cada grupo terapéutico.

100%

80% -

% |
60% o M Complejos

40% 4 m No complejos
20% A

0% 1 -
cefalosporina | cefalosporina
2% Geion 37 Geion

‘D M Complejos 2.884 2.007 1934 64 740 439

‘l No complejos 5.400 4.038 4117 3.285 1.072 564

Amox clav Amoxicilina Macrolidos quinolonas

Los medicamentos complejos son de eleccién en adultos cuando no es posible la manipulacion para
la administracion del comprimido o de la capsula bien porque el paciente no puede tragar o porque se debe

machacar para la administracén por sonda (Editorial, b; Zardain E, 2002 a)
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4.2.2.5 Antibidticos solicitados con receta en nifos (hasta 14 afios) para inicio de tratamiento.

Tabla 27. Grupos terapéuticos demandados para tratamiento inicio en nifos hasta14 anos.

GT <1-14 Total inicio
JO1CR 32,3% 28,3%
JO1CA 25,4% 20,7%
JO1FA 19,9% 20,7%
Jo1DC 11,2% 6,2%
JO1DD 7,4% 3,4%
JO1CE 1,1% 0,4%
JO1EE 0,9% 0,5%
R05CZ 0,4% 0,2%
JO1DB 0,4% 0,3%
JO1MA 0,3% 11,5%
JO1AA 0,2% 1,2%
JO1CF 0,2% 1,7%
JO1XX 0,2% 2,3%
JO4AB 0,1% 0,0%
JO1XE 0,0% 1,9%
JO4AC 0,0% 0,0%
JO4AK 0,0% 0,0%
JO1FF 0,0% 0,5%
18 GT 4.968 29.248

17%

Observaciones. Celdas grises: % demanda de cada GT sobre 29.248 dispensaciones totales (tabla 15). Celdas amarillo: % de
demanda de cada GT sobre 4.968 dispensaciones para ese tramo de edad.

4.968 tratamientos de inicio fueron para nifos hasta 15 afos que representan el 17% del total de la

demanda para estos 18 grupos terapéuticos.

El perfil de dispensacion no es igual al de adultos como se puede ver en la tabla 27 donde los
porcentajes de JO1CR (amoxicilina/ clavuldnico), CA (penicilinas amplio espectro) y DC (cefalosporinas
segunda generacion) son superiores al del total de la muestra (32,3%/ 28,3%, 25,4%/ 20,7% y 11,2%/ 6,2%
(p<0,001)). Mientras que en poblaciéon general el porcentaje de FA (macrdlidos) y CA (penicilinas amplio
espectro) es el mismo (20,7%), en la poblacion pediatrica hay un 4,7% mas de prescripciones de penicilinas

de amplio espectro (JO1CA).

Es un dato importante recogido en la bibliografia que 21 nifios de cada 1000 se encuentran a diario
a tratamiento antibiético (Vazquez ME y col, 2007 b). La infeccion respiratoria es la causa mas frecuente de
consulta en pediatria (68,7%) y el 60% de los nifios con este diagnotico recibe tratamiento antibiotico

(Gonzalo de Liria, 2007)

Nuestros datos son similares al estudio de Castilla Ledn cuando hacen referencia a poblacion
pediatrica en los afios 2004 y 2005, donde el grupo mas prescrito fue penicilina asociado a betalactamasas
(38,1%), seguido por penicilinas de amplio espectro (34,4%) (Vazquez ME y col, 2007 b). Sin embargo si
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agrupamos las cefalosporinas, estas estan en nuestro estudio ligeramente por debajo de macrdlidos (19%

frente a 19,9%) y en el de Castilla Ledn esta ligeramente por encima las cefalosprinas.

La eleccion del GT es mayoritariamente empirica y por tanto nuestros resultados se deberian
asociar a las infecciones mas frecuentes, dato que no hemos recogido en nuestro trabajo. Pero puede servir
de orientacion un estudio realizado sobre consultas de urgencia en atencién primaria pediatrica donde los
diagnésticos més frecuentes fueron catarros de vias altas 23,8%, bronquitis 11,3%, faringoamigdalitis 10,7%

y en el 16,9% de estas consultas se prescribié antibidtico (Ras E y col, 2004).

Otro hecho a tener en cuenta es que en los ultimos anos se ha observado un cambio en la
tendencia de uso en la poblacion infantil principalmente a favor de las penicilinas asociadas a inhibidores de

la betalactamasa.

Respecto a la evolucion en el consumo de antibidticos por la poblacion pediatrica en el afio 2003 en
Castilla Ledn hubo un pico en la prescripcion de antibidticos y un descenso y estabilizacion en el 2004 y
2005 (Vazquez ME vy col, 2007 a), esta fecha coincide con la recogida de datos de nuestro estudio. Quizas
este descenso pueda asociarse a una mejor formacion de los médicos, a un cambio en la actuacion
profesional y a la disponibilidad de pruebas de identificacion del germen in situ de la que ya se dispone en
algunos Centros de Salud.

En los nifios el perfil de resistencias de los principales gérmenes causantes de infecciones
respiratorias no es exactamente igual que para adultos (Garcia de Lomas J y col, 2002) y esto lleva
replantear el tratamiento empirico como seria el caso de los macrélidos en alérgicos a penicilinas, puesto
que la cifras de resistencia a S pneumoniae estan llegando al 53,3% en este grupo de poblaciéon. Ademas
los datos de resistencias por comunidades auténomas publicados en el aino 2005 son claves a la hora de
prescribir antibidticos en la poblacién pediatrica. Concretamente en Castilla la Mancha la tasa de resistencia

de S pyogenes a eritromicina alcanza en nifios el 75% (Pérez- Trallero E y col, 2005).
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GT <1 14 514 N
137 8,5% 847 52,7% 623 38,8% 1607
JO1CR 12.8% 35,0 28,0 32,3
% % %
73 5,8% 527 41,8% 660 52,4% 1260
JO1CA 22 8% 21,8 29,6 254
% % %
46 47% 471 47,6% 472 47.7% 989
JO1FA - 19,5 21,2 19,9
% % %
27 4,9% 274 49,5% 253 45.7% 554
Jo1ipc 6.4% 11,3 114 11,2
% % %
010D 26 7.0% 229 61,9% 115 31.1% 370
8.1% 9,5% 5,2% 7,4%
Jo1cE 1 1,8% 16 28.1% 40 70,2% 57
0,3% 0,7% 1,8% 1,1%
Jo1EE 3 6.7% 25 55,6% 17 37.8% 45
0,9% 1,0% 0,8% 0,9%
R05CZ 14 66,7% 7 33,3% 21
0,6% 0,3% 0,4%
J01DB 4 22.2% 8 44,4% 6 33,3% 18
1,3% 0,3% 0,3% 0,4%
JOTMA 13 100% 13
0,6% 0,3%
J01AA 8 100% 8
0,4% 0,2%
J01CF 1 12,5% 2 25,0% 5 62,5% 8
0.3% 0,1% 0,2% 0,2%
o1 5 62,5% 3 37,5% 8
0,2% 0,1% 0,2%
2 66,7% 1 33,3% 3
JO4AB 0.6% 0,04 0,06
% %
1 50,0% 1 50,0% 2
JO1XE 0,04 0,04 0,04
% % %
2 100% 2
JO4AC 0,04
0,1%
%
1 50,0% 1 50,0% 2
JO4AK 0,04 0,04 0,04
% % %
1 100% 1
JO1FF 0,04 0,02
% %
Total 320 6,4% 2.421 48,7% 2.227 44,8% 4.968

Observaciones. Celdas en azul se corresponden con los GT en los cuales no hubo demanda. Celdas en amarillo % de
dispensaciones del GT para cada tramo de edad. Celdas en morado: corresponde al porcentaje de dispensacién en cada
tramo de edad de los distintos GT. Celdas grises: Distribucion de la demanda realizada para los nifios hasta 14 en los GT

prescritos.
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Las 4.968 demandas para nifios hasta 14 afios representa el 17% del total de las demandas para
tratamiento de inicio, y de estas el 48,7% es para 1-4 afios. Los menores de 1 afo son el 6,4%. Segun la

tabla 28 en niflos menores de 1 afio se demandan 10 GT ,14 en 1-4 afios y 17 en 5-14 afios.

Demanda por Grupo terapéutico

El 32,3% de las demandas fueron para el JO1CR (combinaciones penicilinas incluidas 3 lactamasas)

y 25,4% JO1CA (penicilinas amplio espectro). El siguiente grupo fue JO1FA (macrdlidos) 19,9%.

Los porcentajes en cada GT varian segun la edad: el 52,7% de las demandas de amoxicilina/
clavulanico JO1CR es para 1-4 afios; el 52,4% de las demandas de penicilinas de amplio espectro JO1CA es

para 5-14 afios; el 61,9% de JO1DD (cefalosporinas de tercera generacion) es para 1-4 afos.

De las demandas de JO1CE (fenoximetilpenicilina con o sin benzatina) el 70,2% fueron para 5-14

afios concretamente de Benoral®y Penilevel®.

13 nifios de 5-14 afios recibieron tratamiento con JO1MA (quinolonas): 8 con ciprofloxacino, 4
norfloxacino. 1 levofloxacino. Estos tramos de edad solo se ajustan a las indicaciones segun ficha técnica
para ciprofloxacino en exacerbacion pulmonar aguda asociada a infeccion por Pseudomona aeruginosa)
(Agencia Espafiola del Medicamento.Fichas técnicas, d) por lo cual su uso para otras indicaciones estaria
contraindicado por el riesgo de RAM. Para norfloxacino no se ha demostrado seguridad y eficacia en nifios
(Agencia Espariola del Medicamento.Fichas técnicas, d). Para levofloxacino esta contraindicado su uso en

nifos o adolescentes en fase de crecimiento.

El grupo terapéutico RO5CZ (expectorantes y/o mucoliticos con antiinfecciosos) no se dispensa para
nifos menores de 1 afio, el 66,7% de las dispensaciones fue para 1-4 afios.

De antituberculosos (JO4) hubo 6 demandas. Como el tratamiento puede ser con mas de 1
antibidtico no se puede correlacionar numero de demandas con nimero de pacientes. Hay 2 demandas en
menores de 1 afio. La Generalitat de Catalufia elaboré una guia para la prevencion y tratamiento de la
tuberculosis infantil (Alcaide J y col, 2005).

En nuestro estudio, JO1CE (penicilinas sensibles a B lactamasas) fue el sexto grupo mas prescrito y
de las 57 dispensaciones el 70,2% fue para nifios de 5 a 14 anos. En el estudio de Casilla Ledn la
fenoximetilpenicilina es el noveno principio activo mas prescrito, hecho que contrasta con los resultados
obtenidos en poblaciones europeas, como Holanda, Dinamarca y Suecia donde es el principio activo mas
utilizado y que parece demostrar que siguen siendo medicamentos perfectamente validos en el tratamiento
de la faringoamigdalitis aguda y que su utilizacién tan escasa en nuestra Comunidad se deba al mal sabor,
escasez de presentaciones aptas para nifios pequefos, posologia incomoda y escasa promocion de la
industria farmacéutica debido al estrecho margen comercial (Vazquez ME y col, 2007 b).
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Demanda por edad .

En nifos menores de 1 afio 42,8% de las prescripciones fue amoxicilina/ clavulanico seguido por
22,8% de penicilinas amplio espectro. Las cefalosporinas (JO1DD) representaron el 17,8% y los macrolidos
el 14,4%.

En nifos de 1 a 4 afos se registrd la mayor demanda (48,7%) y el grupo mas prescrito fue
amoxicilina clavulanico (35%) seguido por JO1CA (penicilinas amplio espectro) (21,8%). Las cefalosporinas
(JO1D) supusieron el 21,1% y los macrélidos el 19,5%.

En nifios de 5 a 14 afios la amoxicilina supera la prescripcidon de amoxicilina/ clavulanico con un
29,6% frente a 28%. Las cefalosporinas se prescribieron el 16,8%, cifra inferior a los tramos de edad mas

bajos mientras que los macrélidos se sitdan en el 21,2% siendo el tercer grupo mas prescrito.

Al estratificar por edad (tabla 29) se observa que la prescripcién de amoxicilina/ clavulanico
disminuye con la edad pasando del 44,3% del total de las prescripciones en menores de 1 afio al 29,3% en
5 a 14 afios y se observa el caso contrario en los macrolidos (JO1FA) y cefalosporinas de tercera

generacion.

Tabla 29. Comparacion porcentajes de los 5 GT mas prescritos de 0 a 14 aiios.

GT <1 1-4 5-14
n % n % n %
JO1CR 137 44,3% 847 36,1% 623 29,3%
JO1CA 73 23,6% 527 22,4% 660 31,1%
JO1FA 46 14,9% 471 20,1% 472 22,2%
Jo1DC 27 8,7% 274 11,7% 253 11,9%
JO1DD 26 8,4% 229 9,8% 115 5,4%
309 2348 2123

Estos datos coinciden con el trabajo de Ripoll en el cual amoxicilina/ clavulanico es el mas prescrito
en menores de 10 afos y los motivos mas frecuentes fueron amigdalitis y otitis (Ripoll y col, 2002 a). En el
trabajo que estudia la evolucion del consumo de antibiéticos en poblacién pediatrica en Castilla y Ledn
(2001-2005) observaron un cambio en los habitos de prescripcion con una disminucion del grupo de
penicilinas de amplio espectro (CA) y aumento de la asociacién a clavulanico (CR) pero sin llegar a superar
a las primeras (Vazquez ME vy col, 2007 b). En nuestro estudio los datos se refieren a nimeros de envases,
porcentajes que se puede correlacionar con n® de pacientes mientras que en el estudio de Vazquez es por
dosis diaria definida que se correlaciona menos con el numero de pacientes. Por ejemplo un paciente
tratado con azitromicina consume 3 DDD, mientras que un paciente tratado con amoxicilina consume
normalmente 8 DDD. No es comparable pero no encontramos mas estudios realizado en Espafa que utilice

como indicador de consumo el n® de prescripciones.

Hay numerosos estudios sobre la variabilidad de la prescripcion de antibidticos (Vazquez ME vy col,
2007 b) y esta esta mas ligada a los habitos del médico, a la estacionalidad, a la presion de los padres
(Ripoll MA y col, 2002 a), a una cierta tendencia a la medicina defensiva (Casani C y col, 2003) vy el

marketing de los laboratorios farmacéuticos.
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La infeccion respiratoria es la mas frecuente en el paciente pediatrico ambulatorio y el 60% recibe
tratamiento antibiético que no siempre es necesario. Los gérmenes mas frecuentes figuran en la siguiente
tabla adaptada (Calvo C y col, 2008). Los datos que se incorporan en la tabla 30 se obtuvieron de la guia
citada y aunque son orientativos pues la prescripcién ha de adaptarse a las resistencias de la zona asi
como la situacion especifica de cada paciente (contraindicaciones, alergia, fracaso terapéutico, situacion
inmunoldgica, etc.). Los farmacéuticos han de estar actualizados en sus conocimientos y tener acceso a

bases de datos fiables con la finalidad de dar la mejor orientacién a sus decisiones profesionales.

Tabla 30. Microorganismos mas frecuentes y antibioticos de eleccion.

Infeccién Microorganismo mas frecuente Antibiético de eleccién
Faringoamigdalitis aguda Virus respiratorios Penicilina V
Stretococcus pyogenes Amoxicilina 2 veces al dia
Amox/clav si fracasa Amox
Otitis media aguda Virus respiratorios
Stretococcus pneumonie Amoxicilina cada 8-12h dosis altas
Leve Haemopilus influenzae Amox/clav
Amoxicilina
Grave Si fracaso: Amox/clav . Cefuroxima
Amox/clav
Sinusitis aguda bacteriana Virus respiratorios
Stretococcus pneumonie Amoxicilina
Haemopilus influenzae Si fracaso Amox/clav
Neumonia en nifios (6m — 5afos) Virus respiratorios Ingreso hospitalario nifios 6-12 meses
Stretococcus pneumonie Amoxicilina dosis altas
Amox clav
Neumonia en nifios > 5 afos Mycoplasma pneumonie Eritro claritro azitromicina
Streptococcus pneumonie Amoxicilina dosis altas
Chlamydiophila pneumonie Amox clav
Neumonia no bien clasificada Amoxi dosis altas + macrélido

Es especialmente preocupante el progresivo aumento en nuestro pais de las tasas de resistencia de
neumococo a macrolidos y penicilina y de S pyogenes a macrélidos (Gonzalo de Liria C R, 2004) por lo cual

se debe restringir su utilizacion. Sin embargo en nuestro estudio observamos que en nifios representan el

tercer grupo mas prescrito (19,9%).

Las cifras de resistencia a S pneumonie en nifios esta alcanzando el 53% (Pérez-Trallero E y col,
2005). La aparicion de S. pneumoniae resistentes a antibidticos ha representado cambios en el tratamiento
de la OMA (otitis media aguda). Dosis elevadas de amoxicilina (80 mg/Kg./dia) se consideran de eleccién y
aquellos nifios en los que el primer ciclo de antibiético no ha obtenido resultado deben ser tratados con
cefuroxima o amoxicilina-acido clavulanico por via oral o ceftriaxona por via intramuscular (Casani C y col,
2003). Pese al incremento de resistencias frente a los betalactamicos en otro tipo de infecciones
bacterianas, no se han detectado cepas de Estreptoco B hemolitico grupo A (EBHGA) resistentes a la
penicilina y la susceptibilidad in vitro de la bacteria a este antibiético no ha variado a lo largo de los ultimos

50 afos.

La penicilina V administrada durante 10 dias es el antibidtico de eleccién para el tratamiento de la
faringoamigdalitis por EBHGA debido a su efectividad demostrada, buen perfil de seguridad y tolerabilidad,

espectro antibacteriano estrecho y bajo coste.

Aunque en un metaanalisis en que enfrentan penicilina oral frente a cefalosporinas se asocia menor

fracaso con las segundas (Casey JR y Pichichero ME, 2004) hay autores que cuestionan estos resultados
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(Shulman ST y Gerber MA, 2004). En nuestro estudio las cefalosporinas de segunda y tercera generacion
supusieron el 18,6% de la demanda siendo el cuarto y quinto grupo mas prescrito.

Con la finalidad de disminuir las resistencias y las diarreas por chlostridium difficile se propone entre
otras medidas: acortar tratamientos en otitis y neumonias (OMS, 2001 a) y retrasar el tratamiento en otitis

media no complicada 48 horas (Perkidis L, 2006).

En relacion a la identificacion del patdogeno en la faringoanigdalitis aguda, el grupo URANO advierte

del riego de no discernir entre patégeno y portador (Grupo para el estudio del uso racional de los

antibiéticos orales (URANO), 1999) y en el caso de sospecha de falsos negativos con el test de deteccion

de antigeno se deberia realizar un cultivo (Jacobs RF, 2000).

En cuanto a la utilizacién de pautas cortas para penicilina o eritromicina parece no estar tan claro en
el tratamiento de la faringoamigdalitis aguda pero el mayor espacio de tiempo entre dosis durante 10 dias

pueden ser adecuadas y mejorarian el cumplimiento (Rodriguez D y Danés |, 2001).

Analisis de la Demanda del grupo JO1CR en menores de 1 afio para inicio de tratamiento

Segun tabla 28, en nifios menores de 1 afio el 43% de las demandas fue JO1CR amoxicilina/

clavulanico. A continuacion en la tabla 31 se analiza esta demanda.

Se considerod interesante estudiar este grupo por la escasez de publicaciones que hagan referencia

al uso de antibioticos en nifios menores de 1 ano en AP.

Tabla 31. Distribucion de la demanda de JO1CR en menores de 1 aino. Farmacia donde se realiza la demanda

Z Comercial Ambulatorio De barrio Rural Turistica Total
n % n % n % n % n % n %
Augmentine® 5 83,3% 27 81,8% 69 93,2% 15 78,9% 4 80,0% 120 87,6%
Genéricos 0 0,0% 6 18,2% 5 6,8% 3 15,8% 1 20,0% 15 10,9%
Amoclave 1 16,7% 0 0,0% 0 0,0% 1 5,3% 0 0,0% 2 1,5%
Total 6 100% 33 100% 74 100% 19 100% 5 100% 137 100%

El 87,6% de las dispensaciones del GT JO1CR fue Augmentine®. De las 74 dispensaciones en

farmacia de barrio, el 93,2% fue de Augmentine®.

Todas las presentaciones son MC que necesitan una reconstitucion previa a su administracion, En
el prospecto en ocasiones no figura la cantidad de agua necesaria solamente se hace referencia a
completar hasta “la marca”. Disponen de sistema dosificador que varia incluso segun el tamafio de envase,
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lo que puede suponer una dificultad para la seleccion de la dosis prescrita. El sistema medidor de
Augmentine® es una jeringuilla con medida en el émbolo o cucharita con 2 medidas calibradoras. Una vez
reconstituidas puede ser necesaria la conservacion entre 2 - 8°C. El fabricante a su vez indica el tiempo de
estabilidad, por encima del cual no garantizan dicha estabilidad. Se observa que este tiempo puede no
adecuarse a la duracion del tratamiento. Por tratarse de una suspension hay que advertir que se debe agitar
antes de cada administracion. El envase de Augmentine® 120 ml trae cucharita medidora de 5 cm?® con
enrase de 2,5 cm®, que practicamente no se visualiza: el envase de 60 y el de 30 ml incorporan jeringa
medidora con la dosificacion en mililitros en el émbolo (la de 8 ml graduada de 0,2, y la de 4 ml graduada de
0,1); dicha jeringuilla va insertada en el tapén de rosca y debe permanecer dentro del envase tras la
administracion. El envase de estas presentaciones es transparente, por lo que debe mantenerse dentro del
embalaje para evitar que el principio activo se oxide con la luz (Eyaralar T, 2007a).

4.2.2.6. Distribucion de la demanda por Grupo Terapéutico y género para inicio de tratamiento.

Como se puede observar en la tabla 32, existe una mayor demanda en mujeres que en varones con
una diferencia del 11,3%. Para mujeres se demandan 24 GT y para hombres 23. En mujeres no hay
demanda del grupo terapéutico JO1EC (sulfadiazina) y en hombres del JO1BA (cloranfenicol) y J01XD
(tinidazol).

Tabla 32. Distribucion de la demanda por Grupo Terapéutico y género.

Mujeres (M) Hombres (H) Total GT
eT % sobre % sobre % sobre total % sobre % Diferencia
n total género total GT n género total GT n de % M-H
JO1CR 4.326 26,58% 52,20% 3.958 30,50% 47,80% 8.284 | 28,30% 7%
JO1FA 3.398 20,88% 56,20% 2.653 20,45% 43,80% 6.051 | 20,70% 1%
JO1CA 3.390 20,83% 56,10% 2.655 20,46% 43,90% 6.045 | 20,70% 1%
JO1MA 1.905 11,71% 56,90% 1.444 11,13% 43,10% 3.349 | 11,50% 3%
Jo1DC 993 6,10% 54,80% 819 6,31% 45,20% 1.812 | 6,20% 2%
Jo1DD 526 3,23% 52,40% 477 3,68% 47,60% 1.003 | 3,40% -6%
JO1XX 591 3,63% 88,10% 80 0,62% 11,90% 671 | 2,30% 71%
JO1XE 324 1,99% 58,00% 235 1,81% 42,00% 559 | 1,90% 5%
JO1CF 273 1,68% 53,40% 238 1,83% 46,60% 511 | 1,70% -4%
JO1AA 194 1,19% 57,40% 144 1,11% 42,60% 338 | 1,20% 4%
JO1EE 81 0,50% 56,60% 62 0,48% 43,40% 143 | 0,50% 2%
JO1FF 75 0,46% 54,00% 64 0,49% 46,00% 139 | 0,50% -3%
JO1CE 57 0,35% 52,80% 51 0,39% 47,20% 108 | 0,40% -6%
Jo1DB 45 0,28% 56,30% 35 0,27% 43,80% 80 | 0,30% 1%
Jo1mMB 33 0,20% 70,20% 14 0,11% 29,80% 47 | 0,20% 31%
R05CZ 25 0,15% 54,30% 21 0,16% 45,70% 46 | 0,20% -3%
Jo1XC 17 0,10% 63,00% 10 0,08% 37,00% 27 | 0,10% 15%
JO4AB 7 0,04% 50,00% 7 0,05% 50,00% 14 | 0,05% -11%
JO4AK 4 0,02% 80,00% 1 0,01% 20,00% 5 0,02% 52%
JO4AM 2 0,01% 40,00% 3 0,02% 60,00% 5 0,02% -31%
JO1EB 3 0,02% 75,00% 1 0,01% 25,00% 4 0,01% 41%
JO4AC 2 0,01% 50,00% 2 0,02% 50,00% 4 0,01% -11%
JO1EC 0 0,00% 0,00% 1 0,01% 100,00% 1 0,00% -100%
JO1BA 1 0,01% 100,00% 0 0,00% 0,00% 1 0,00% 100%
J01XD 1 0,01% 100,00% 0 0,00% 0,00% 1 0,00% 100%
Total género | 16.273 100% 55,60% 12.975 100% 44,40% 29.248
GT 24 23 25
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El perfil de prescripcion en hombres y mujeres es distinto. Para los GT cuyo peso en la prescripcion

es mayor del 1% la significacion estadistica es muy elevada (p<0,001).

El grupo en el que las diferencias son mayores, llegando al 71%, es el JO1XX (fosfomicinas). En
este GT se encuentra la fosfomicina, antibiético de eleccién en infecciones del tracto urinario bajo en

mujeres, por la baja incidencia de resistencias a E coli.

La causa mas probable de las resistencias ha sido quizas la utilizacién excesiva en las infecciones
del tracto urinario sobre todo en mujeres (el 8% de las consultas en AP son por infecciones urinarias) asi
como la utilizacion estacional en procesos respiratorios; es por esta razén que en este momento las guias
recomiendan la fosfomicina en el tratamiento antibiético empirico de la cistitis aguda no complicada en
mujeres (Naber KJ y col, 2006; Toquero de la Torre y col, 2006). En nuestro trabajo se demandaron 671
prescripciones (2,3%) de fosfomicina siendo el séptimo grupo mas prescrito de las cuales el 88% fue para
mujeres, y por edad se prescribe fundamentalmente a partir del grupo de 15 a 44 afos, alcanzando el pico
en 25-44 anos (33,1%). Es importante resefiar que la resistencia de E coli a fosfomicina en 2006 fue de
1,7% y del 1,9% para E coli productor de BLEE.

4.2.2.7 Demanda realizada por extranjeros para inicio de tratamiento.

Tabla 33. Distribucion de la demanda efectuada por extranjeros, farmacia donde la realiza y edad.

Tipo de farmacia
Edad De barrio Rural C ambulatorio| Turistica | Z comercial Total
<1 5 2 1 8
62,5% 25,0% 12,5% 100,0%
0,7% 0,3% 0,1% 1,1%
1-4 38 12 27 2 7 86
44,2% 14,0% 31,4% 2,3% 8,1% 100,0%
5,4% 1,7% 3,8% 0,3% 1,0% 12,2%
5-14 17 15 14 4 3 53
32,1% 28,3% 26,4% 7,5% 5,7% 100,0%
2,4% 2,1% 2,0% 0,6% 0,4% 7,5%
15-24 41 20 12 4 9 86
47,7% 23,3% 14,0% 4,7% 10,5% 100,0%
5,8% 2,8% 1,7% 0,6% 1,3% 12,2%
25-44 140 68 63 20 32 323
43,3% 21,1% 19,5% 6,2% 9,9% 100,0%
19,8% 9,6% 8,9% 2,8% 4,5% 45,8%
45-65 41 21 12 24 10 108
38,0% 19,4% 11,1% 22,2% 9,3% 100,0%
5,8% 3,0% 1,7% 3,4% 1,4% 15,3%
> 65 9 8 2 23 42
21,4% 19,0% 4,8% 54,8% 100,0%
1,3% 1,1% 0,3% 3,3% 5,9%
Total n 291 146 131 77 61 706
Total % 41,2% 20,7% 18,6% 10,9% 8,6% 100,0%

Observaciones. El primer % de cada celda corresponde a cada grupo de edad /tipo de farmacia (calculo por filas). El segundo
%: del total de la muestra demanda realizada en cada tipo de farmacia/ por grupo
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A partir de la 22 semana se inicia el registro para extranjeros y se obtuvieron 21.007 registros de los

cuales el 3% son de extranjeros (706). No se distinguié entre inmigrantes y turistas

En las tres semanas se realizaron 710 registros para extranjeros. Hay 4 registros sin datos de

farmacia que no se incluyen en la tabla 11 (3 de 25-44 ainos, y 1 para extranjero > 65 de afios).

La distribucion de la demanda de extranjeros por el tipo de farmacia es distinta a la de la poblacion
espafiola (p<0,001). Los extranjeros acuden menos a las farmacias de barrio y rurales que la poblacion
nacional (ver tabla 11).

En el tramo de edad de mayores de 65 el 54,8% de la demanda es en farmacia de zona turistica
seguido por las de barrio (21,4%) que se explicaria por no ser poblacion inmigrante, se trata probablemente
de jubilados fundamentalmente de origen europeo.

En todas las farmacias la mayor demanda es en el rango 25-44 afios excepto en la de zona turistica
que es para mayores 65 anos (3,3% del total de la demanda).

Figura 8. Comparacion de los porcentajes de Figura 9. Comparacion de los porcentajes de
dispensacion en poblacion extranjera y autéctona dispensacion en poblaciéon extranjera y autéctona
durante la segunda, tercera y cuarta oleada para durante la segunda, tercera y cuarta oleada para
tratamiento de inicio por tipo de farmacia. tratamiento de inicio.
60,0% 50.0%
50,0% 40,0%
40,0%
30,0% 30,0%
20,0%
10,0% 0%
0,0% 148 d_r 00
De Cerc |Turistic| 2 |MNose 0.0%
barrio Rural ambula a cz::r cogoc 0%
@ Autéctono | 52,0% | 23,5% |14,9% | 2,5% | 57% | 1,4% e 14 514 1524 | 2544 | 4565 >65
20.294‘ o Autéctono | 1.1% 8,6% 83% 92% 303% | 241% | 184%
'5?:,’“‘“ A10% | 208% 165% | 10.5% | 86% | 06% mEdener | 0% | 121% | 75 | 121% | 459% | 152% | 61%
@ Autéctono @ Extranjero
20.294 710

En la tabla 34 se observa que el perfil de la demanda es parecido para hombres y mujeres
independientemente de su origen pero si hay diferencias. La mujer inmigrante tiene menos peso, 51% que
la nacional 55%, y las diferencias son significativas (p<0,05).

Tabla 34. Distribucion de la demanda efectuada por extranjeros para inicio de tratamiento por género
comparado con la demanda realizada por espafnoles en el mismo periodo de tiempo

Origen Mujer Hombre Total
Espaiiol 11.216 97% 9.078 96% 20.294
55% 45% 100%

Extranjero 359 3% 351 4% 710
51% 49% 100%
Total 11.575 100% 9.429 100% 21.004

Observaciones. Porcentaje en columnas: el denominador es la demanda de cada género (malva). Porcentaje en filas: el
denominador es el origen del paciente espafiol o extranjero (amarillo).
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Tabla 35. Distribucion de la demanda efectuada por extranjeros para inicio de tratamiento por género y grupo

terapéutico.

GT Mujeres Hombres Total GT Mujeres Hombres Total
116 55,50% 93 44,50% 209 5 45,50% 6 54,50% 11

JO1ICR | 32 30% 26,50% JOICF | 1,40% 1,70%
16,30% 13,10% 29,40% 0,70% 0,80% 1,50%
71 45,20% 86 54,80% 157 4 57,10% 3 42,90% 7

JO1CA | 19,80% 24,50% JO1FF | 1,10% 0,90%
10,00% 12,10% 22,10% 0,60% 0,40% 1,00%
64 43,80% 82 56,20% 146 2 33,30% 4 66,70% 6

JO1FA | 17,80% 23,40% JOIXE | 0,60% 1,10%
9,00% 11,50% 20,60% 0,30% 0,60% 0,80%
41 63,10% 24 36,90% 65 1 20,00% 4 80,00% 5
JOIMA | 11,40% 6,80% JOICE | 0,30% 1,10% 1,40%
5,80% 3,40% 9,20% 0,10% 0,60% 0,70%
19 47,50% 21 52,50% 40 2 66,70% 1 33,30% 3

Jo1DC 5,30% 6,00% JO1DB | 0,60% 0,30%
2,70% 3,00% 5,60% 0,30% 0,10% 0,40%
9 34,60% 17 65,40% 26 1 50,00% 1 50,00% 2

J01DD 2,50% 4,80% JO1EE | 0,30% 0,30%
1,30% 2,40% 3,70% 0,10% 0,10% 0,30%
14 93,30% 1 6,70% 15 2 100,00% 0,00% 2

JOIXX | 390% 0,30% JOIMB | 060%

2,00% 0,10% 2,10% 0,30% 0.30%
7 50,00% 7 50,00% 14 0,00% 1 100,00% 1

JO1AA 1,90% 2,00% Jo1XcC 0,30%
1,00% 1,00% 2,00% 0,10% 0.10%
1 100,00% 0,00% 1

JO4AB 0,30%

0,10% 0,10%
N 359 50,60% 351 49,40% 710

Primer % de cada celda hace referencia a la muestra por género (columna. Celda malva). Segundo % de cada celda hace
referencia al total de la muestra (710. celda gris). 2* columna de cada género: el % hace referencia a la muestra para cada
grupo terapéutico (filas). Celda amarilla).

En la tabla 35 se observa que los grupos terapéuticos implicados son 17: 16 en mujeres y 15 en

hombres. No se prescribe para mujeres JO1XC (antibidticos esteroidicos) y para hombres JO1MB (otras

quinolonas) y JO4AB (antituberculosos: antibiéticos).

En este periodo de tiempo la dispersion de la prescripcion por GT fue:

En hombres espafioles se utilizan 23 Subgrupos terapéuticos.

Hombres extranjeros se utilizan 15 Subgrupos terapéuticos.

En mujeres espanolas se utilizan 24 Subgrupos terapéuticos.

En mujeres extranjeras se utilizan 16 Subgrupos terapéuticos.
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La menor dispersion de prescripcion podria explicarse por la diferencia en nimero de pacientes

atendidos: 710 extranjeros frente a 21.007 espafioles.

Segun la tabla 35 los 6 GT mas prescritos, cuyo peso es superior a 3%, suponen mas del 90% de
toda la demanda, las diferencias en estos grupos en cuanto al genero es significativa (p<0,05). Los 6 GT
mas prescritos fueron amoxicilina/ clavulanico (CR), penicilinas de amplio espectro (CA), macrélidos (FA),

quinolonas (MA) y cefalosporinas de segunda (DC) y tercera generacion (DD)

Tanto en mujeres como en hombres el GT mas prescrito fue amoxicilina clavulanico (JO1CR) (32,3

% y 26,5% respectivamente).

La fosfomicina (XX) se prescribe un 93% mas en mujeres extranjeras y solo se registro 1

dispensacion para hombre.

Del grupo terapéutico JO1DD (cefalosporinas de tercera generacién), casi el doble de las

dispensaciones se realizo para hombres.

Solo hay una dispensacién de antituberculoso (J04) para inicio de tratamiento y es para mujer. Este
dato contrasta con el hecho de que la poblacién de inmigrantes presenta colectivos que requieren especial
atencién respecto a la tuberculosis. Un ejemplo de esta preocupacion es el protocolo de la direccién de
salud publica de la Generalitat de Catalufia donde los inmigrantes con tuberculosis suponen el 10% de la

poblacion en el afio 2004 con tendencia al aumento (Alcaide J y col, 2005).
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Tabla 36. Distribucion de la demanda efectuada por extranjeros para inicio de tratamiento por edad y grupo
terapéutico.

Edad extranjeros
GT Total
<1 1-4 5-14 15-24 25-44 45-65 > 65

1 0,5% | 20 9,6% 18 8,6% 29 139% | 96 459% | 31 148% | 14 6,7% | 209

JO1CR [ 12,5% 23,3% 34,0% 33,7% 29,4% 28,7% 32,6% 29,4%
3 1,9%]| 27 172%| 17 108%| 19 121%| 73 465%| 15 96% | 3 1,9% | 157

JO1CA | 37,5% 31,4% 32,1% 22,1% 22,4% 13,9% 7,0% 22,1%
3 21%| 18 123%| 9 62% | 15 103%| 68 466%| 26 178%| 7  48% | 146

JO1FA | 37,5% 20,9% 17,0% 17,4% 20,9% 24,1% 16,3% 20,6%
0,0% 0,0% 00% | 7 108%| 32 492%| 15 231%| 11 169%| 65

JOIMA 8,1% 9,8% 13,9% 25,6% 9,2%
00%| 7 175%| 3 75%| 3 75% | 11 275%| 13 325%| 3  75% | 40

Jo1DC 8,1% 5,7% 3,5% 3,4% 12,0% 7,0% 5,6%
1 38%| 11 423%| 2 77% 3 115%| 6 231%| 3 11,5% 0,0% | 26

Jo1DD | 12,5% 12,8% 3,8% 3,5% 1,8% 2,8% 3,7%
0,0% 0,0% 0,0% 1 6,7% 1" 73,3% 0,0% 3 20,0% | 15

JO1XX 1,2% 3,4% 7,0% 2,1%
0,0% 0,0% 1 7,1% 5 35,7% 8 57,1% 0,0% 0,0% 14

JO1AA 1,9% 5,8% 2,5% 2,0%
0,0% 0,0% 00% | 2 182%| 6 545%| 2 182%| 1 9,1% | 11

JO1CF 2,3% 1,8% 1,9% 2,3% 1,5%
0,0% 0,0% 0,0% 1 143%| 5 714%| 1 143% 00% | 7

JO1FF 1,2% 1,5% 0,9% 1,0%
0,0% 0,0% 0,0% 1 167%| 3 500%| 2 333% 00% | 6

JO1XE 1,2% 0,9% 1,9% 0,8%
00%| 1 200%| 3 60,0% 0,0% 1 20,0% 0,0% 00% | 5

JO1CE 1,2% 5,7% 0,3% 0,7%
0,0% 0,0% 0,0% 00% | 2 667% 0,0% 1 333%| 3

Jo1DB 0,6% 2,3% 0,4%
0,0% 2 100% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 2

JO1EE 2,3% 0,3%
0,0% 0,0% 0,0% 00% | 2  100% 0,0% 00% | 2

Jo1mB 0,6% 0,3%
0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 1 100% 0,0% 0,0% 1

Jo1XC 0,3% 0,1%
0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 1 100% 0,0% 0,0% 1

JO4AB 0,3% 0,1%
Total 8 11%| 86 121% | 53 7,5% 86 12,1% | 326 459% | 108 152% | 43 6,1% | 710
GT |4 7 7 11 16 9 8 17

Observaciones. Filas: % en cada GT dispensado, edad del paciente(amarillo). Columnas: % en cada grupo de edad del GT

dispensado (malva). Celdas grises: porcentaje sobre el total (710).

Extranjeros entre 25-44 afios:

El 45,9% de las demandas fueron para este grupo de edad, como cabria esperar por el perfil de la

poblacion inmigrante. Se prescriben 16 grupos terapéuticos. EI mas prescrito fue JO1CR (29,4%) seguido
por CA (22,4%) y FA (20,9%). El 49,2% de las prescripciones del GT JO1MA (quinolonas) fueron en este
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tramo de edad. El 73,3% de las prescripciones de JO1XX (fosfomicina) es para este tramo de edad. Hay una

prescripcién de JO4AB (atituberculoso).

Extranjeros 44-65 afios

15,2% de la prescripcién se concentra en 9GT: 28,7% de JO1CR seguido por JO1FA (macrdlidos)
JO1CA (penicilinas) y JOTMA (quinolonas) que mantienen el mismo porcentaje. El 32,5% de las

prescripciones de JO1DC (cefalosporinas segunda generacion) es para este tramo de edad.

Extranjeros 15-24 afios

Se prescriben 11 GT, 33,7% de amoxicilina clavulanico JO1CR seguido por penicilinas amplio

espectro y macrolidos.

Extranjeros 1-4 arios

Se prescriben 7 grupos terapéuticos: 31,4% penicilinas amplio espectro JO1CA, seguido por

amoxicilina/ clavulanico y macrolidos.

Extranjeros 5-14 arios

Se prescriben 7 GT: 34% de amoxicilina clavulanico JO1CR seguido por penicilinas amplio espectro

y macroélidos.

Extranjeros mayores de 65 afios

Se prescriben 8 GT: 32,6% de amoxicilina clavulanico JO1CR seguido por quinolonas y macrélidos.

Extranjeros menores de 1 afio

Se prescriben 4 GT: fue igual la demanda (37,5%) para penicilinas de amplio espectro y macrélidos.

4.2.2.8 Comparacion de la demanda de antibidticos en extranjeros y espafoles

Comparacion del porcentaje de registros de la demanda de inicio de tratamiento (extranjeros y espanoles)

realizada durante la 22 3% y 42 semana de recogida de datos.

Se dispone de 21.007 registros de los cuales el 3% son de extranjeros. En las 3 semanas el
porcentaje de registro por semana de extranjeros respecto a espafioles fue el mismo (3% y 97%). Como ya
habiamos comentado no hay diferencia en la demanda de Atencién Primaria para procesos infecciosos

agudos con respecto a la poblacién espafiola.

Como se observa en la figura 10, en extranjeros respecto a los espanoles hay mayor demanda en
los comprendidos entre 25-44 anos (45,8%) y menor a partir de 45 afios. En menores de 1 ano el porcentaje
de demanda es igual. Estas diferencias son estadisticamente significativas (p<0,001) y el predominio de
extranjeros con grupo de edad de 25-44 afios (ver tabla 11) se corresponde con la poblacién en edad de
trabajar. También tiene importancia el grupo de 1-4 afios. Esto puede ser asi bien porque la distribucién por

edades asi lo indicaria o porque la utilizacion de antibidticos es superior en nifios extranjeros
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Figura 10. Comparacion de la demanda por tramos Figura11. Dispersion de la demanda por tramos de
de edad en extranjeros y  espafoles. edad en extranjeros y espanoles.
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En la figura 10, se observa una disminucidn progresiva del nimero de registro respecto a la semana
anterior de recogida de datos que se podria explicar por la estacionalidad o por la disminucion del interés de
los farmacéuticos participantes. Hay que tener en cuenta que esta recogida de datos fue, del 25 de abril al 1
de mayo de 2005 y del 22 al 28 de junio de 2005 cuando la demanda ligada a procesos respiratorios es
menor. Los antibidticos de uso sistémico presentan una curva de consumo anual acorde a la epidemiologia
de los procesos en los que estan indicados: las infecciones respiratorias inducen un consumo de predominio
invernal, las infecciones genito-urinarias provocan un consumo mantenido de algunos principios activos,
mientras que las infecciones cutaneas determinan que la cloxacilina se consuma mas durante el verano
(Pastor E y col, 2004).

Se observa la demanda en funcion de los tramos de edad. En las edades de 45- 65 y mayores de
65 afios hay mayor diferencia en el n°® de GT utilizados (13 y 12) y menor entre los pacientes de 25-44 afios
con tan solo 3 GT. Esto se podria explicar porque hay menos poblacion inmigrante a partir de los 45 afios y
por tanto menor demanda (a menor numero de prescripciones menos dispersion). Se observa una
dispersion mayor en los GT demandados por espafoles. En los tramos de edad 45-65, mayores de 65 y 5-

14 es mayor la diferencia (13, 12, 10 respectivamente).

Figura 12.Comparacion de porcentaje de dispensacion por GT para tratamiento de inicio en extranjeros (azul),
espaioles (malva) y totales (amarillo). En la 22, 32, 42 semana.
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Segun la figura 12 en los 4 GT mas prescrito (>10 %) el porcentaje es superior para extranjeros en:
JO1CA JO1CR y JO1FA (penicilinas amplio espectro, amoxicilina/ clavulanico, macrdélidos). El grupo MA

(quinolonas) se prescribe mas en espafioles. Las diferencias no son estadisticamente significativas.

En la tabla 37 se destacan en azul la diferencia en los porcentajes en aquellos GT donde la
demanda fue mayor en extranjeros que en espanoles. En extranjeros se dispensa porcentualmente mas en
10 GT. Al comparar el porcentaje de demanda de cada grupo en el grupo extranjeros y espafioles se
obtiene que es mayor para extranjeros en los grupos JO1CA (1,68%) y CR (1,09%) (penicilinas amplio

espectro, amoxicilina/ clavulanico).

Las celdas en azul corresponden a los GT no demandados por extranjeros: JO1BA, JO1EB, JO1EC,
JO1XD, JO4AC, JO4AK, JO4AM, RO5CZ (afenicoles, sulfamidas de accion corta, sulfamidas de accién
intermedia, imidazoles, hidrazidas, otros antituberculosos, expectorantes y o0 mucoliticos con

antiinfecciosos).

Tabla 37. Comparacion de % de dispensacion de GT en espafoles y extranjeros.

GT Espaiiol Extranjero Disp total Dif %
JO1AA 1,10% 1,97% 1,13% -0,87%
JO1BA 0,005% 0,005% 0,00%
JO1CA 20,43% 22,11% 20,49% -1,68%
JO1CE 0,41% 0,70% 0,42% -0,30%
JO1CF 1,87% 1,55% 1,86% 0,32%
JO1CR 28,34% 29,44% 28,38% -1,09%
JO1DB 0,30% 0,42% 0,30% -0,12%
Jo1DC 6,38% 5,63% 6,35% 0,74%
JO1DD 3,67% 3,66% 3,67% 0,00%
JO1EB 0,01% 0,01% 0,01%
JO1EC 0,005% 0,005% 0,00%
JO1EE 0,48% 0,28% 0,47% 0,20%
JO1FA 20,09% 20,56% 20,11% -0,47%
JO1FF 0,49% 0,99% 0,51% -0,49%
JO1MA 11,67% 9,15% 11,59% 2,52%
JO1MB 0,15% 0,28% 0,16% -0,13%
JO1XC 0,09% 0,14% 0,10% -0,05%
JO1XD 0,005% 0,005% 0,00%
JO1XE 1,87% 0,85% 1,83% 1,02%
JO1XX 2,32% 2,11% 2,31% 0,20%
JO4AB 0,06% 0,14% 0,07% -0,08%
JO4AC 0,02% 0,02% 0,02%
JO4AK 0,02% 0,02% 0,02%
JO4AM 0,01% 0,01% 0,01%
R05CZ 0,18% 0,18% 0,18%

Observaciones: Se representan los % con 2 y 3 digitos pues en algunos el valor es residual.
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4.2.3 Demanda con receta para continuacion de tratamiento.

Se considera continuacién de tratamiento cuando el paciente ya estaba utilizando el mismo
medicamento para el mismo episodio. Los pacientes que demandan antibidtico para continuacion de
tratamiento representan el 12,3% de la demanda total de antibidticos. Son pocos los procesos infecciosos
que requieren tratamientos de larga duracion por tanto se puede atribuir esta demanda a que la primera
prescripcién fue de un tamano de envase no adecuado a la posologia, a que le hayan suministrado las
primeras dosis en el sistema sanitario, a falta de efectividad de la posologia inicial prescrita, a la
automedicacion y posterior complacencia del médico en la prescripcion (Callejo A, 2004; Morales MJ y col,
2000), que hubo una manipulacion incorrecta, una administracion incorrecta, rotura de envase, necesidad

de disponer de un envase en otro domicilio etc.

4.2.3.1 Comparacion de GT demandados para inicio y continuacién de tratamiento.

Tabla 38. Comparacion de % de GT para tratamiento de inicio y continuacion.

T Inicio Continuacion Total demanda Inicio Continuacion
n % n % n %

JO1CR 8.284 28,3% 1.331 32,4% 9.615 28,8% 86,2% 13,8%
JO1CA 6.045 20,7% 727 17,7% 6.772 20,3% 89,3% 10,7%
JO1FA 6.051 20,7% 547 13,3% 6.598 19,8% 91,7% 8,3%
JO1MA 3.349 11,5% 575 14,0% 3.924 11,8% 85,3% 14,7%
Jo1DC 1.812 6,2% 226 5,5% 2.038 6,1% 88,9% 11,1%
Jo1DD 1.003 3,4% 106 2,6% 1.109 3,3% 90,4% 9,6%
JO1XX 671 2,3% 64 1,6% 735 2,2% 91,3% 8,7%
JO1XE 559 1,9% 97 2,4% 656 2,0% 85,2% 14,8%
JO1CF 511 1,7% 127 3,1% 638 1,9% 80,1% 19,9%
JO1AA 338 1,2% 163 4,0% 501 1,5% 67,5% 32,5%
JO1EE 143 0,5% 35 0,9% 178 0,5% 80,3% 19,7%
JO1FF 139 0,5% 31 0,8% 170 0,5% 81,8% 18,2%
JO1CE 108 0,4% 11 0,3% 119 0,4% 90,8% 9,2%
J0o1DB 80 0,3% 18 0,4% 98 0,3% 81,6% 18,4%
R05CZ 46 0,2% 9 0,2% 55 0,2% 83,6% 16,4%
Jo1MB 47 0,2% 7 0,2% 54 0,2% 87,0% 13,0%
Jo1XC 27 0,1% 5 0,1% 32 0,1% 84,4% 15,6%
JO4AB 14 0,0% 17 0,4% 31 0,1% 45,2% 54,8%
JO4AM 5 0,0% 4 0,1% 9 0,0% 55,6% 44,4%
JO4AK 5 0,0% 5 0,0% 100,0% 0,0%
JO1EB 4 0,0% 4 0,0% 100,0% 0,0%
JO4AC 4 0,0% 4 0,0% 100,0% 0,0%
JO1EA 3 0,1% 3 0,0% 0,0% 100,0%
JO1BA 1 0,0% 1 0,0% 100,0% 0,0%
JO1EC 1 0,0% 1 0,0% 100,0% 0,0%
JO1XA 1 0,0% 1 0,0% 0,0% 100,0%
J01XD 1 0,0% 1 0,0% 100,0% 0,0%
Total 29.248 100% 4.104 100% 33.352 100% 87,7% 12,3%
GT 2 2 27

Observaciones. Celdas azules: no hay prescripcion. Celdas moradas: % de cada GT en tratamiento inicio y continuacion
(calculo por columnas). Las 2 ultimas columnas es el % para cada GT para inicio y continuaciéon siendo el denominador el
total de la demanda de cada GT (amarillo).
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La informacién aparece recogida en la tabla 38. En continuacién de tratamiento se demandan 4 GT
menos que en inicio de terapia.

En relacion con el total de GT JO1CR (amoxicilina/ clavulanico) fue el GT mas demandado tanto
para inicio como para continuacion de tratamiento pero de todas las dispensaciones para este grupo en

inicio de tratamiento fueron el 86,2%.

De los GT con mas de 1.000 dispensaciones solo amoxicilina/ clavulanico y quinolonas tienen un
porcentaje de prescripcion mas elevado en continuacion de tratamiento y ademas las quinolonas pasan a
ser el tercer GT mas dispensado en continuacion desplazando a los macrélidos que es el que ocupa este

lugar en tratamiento de inicio. Estas diferencias son estadisticamente significativas (p< 0,01).

4.2.3.2 Demanda para continuacion de tratamiento por edad y GT

Los datos a continuacion analizados se corresponden con la tabla 39. Para continuacion de
tratamiento, 8 GT son prescritos en todos los tramos de edad: CR (amoxicilina/ clavulanico) CA (penicilinas)
FA (macrdlidos) DC (cefalosorinas 22 generacion) CF (penicilinas resistente Blactamasa) DD (cefalosorinas

32 generacion) EE (Trimetopim/ sulfametoxazol).

En continuacién de tratamiento el porcentaje mas alto de demanda es para el tramo de edad 25-44
afos (27,3%) y el 35% de todas las demandas para este grupo de edad es del grupo terapéutico JO1CR

amoxicilina/ clavulanico.

La demanda no supera el 10% hasta los 25 afios, siendo la mas baja en menores de 1 afio (1,1%).

En las edades de 25-44 afios y de mayor a menor porcentaje de demanda los grupos terapéuticos

fueron: CR, CA, FA, MA (amoxicilina/ clavulanico, penicilinas de amplio espectro, macrélidos, quinolonas).

En 45- 65 afios y de mayor a menor porcentaje los grupos terapéuticos: CR, CA, MA, FA.

En mayores 65 afios y de mayor a menor porcentaje los grupos terapéuticos fueron: MA, CR, FA,
CA.

En menores de 1 afio el 48% de la demanda es de amoxicilina/ clavulanico JO1CR y de 1-4 afios la
demanda de JO1CR aumenta al 54%. En nifios la mayor diferencia estd en la dispensacion de
cefalosporinas de tercera generaciéon (JO1DD) que supone para los menores de 1 afio el 11% de los
tratamientos de continuacién, probablemente por una mayor incidencia de problemas de salud que
requieren tratamientos mas largos o a que se hayan dispensado envases pequefios que requieran o una

nueva visita al médico programada o no.

Si analizamos la distribucion de las prescripciones de cada GT el porcentaje mas llamativo es que

49% de las prescripciones de quinolonas para tratamientos de continuacion son para mayores de 65 afos.
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Tabla 39.Continuacién de tratamiento, GT y edad del paciente.

<1 1-4 5-14 15-24 25-44 45-65 > 65 N
22 137 82 117 390 335 248 1.331
JO1CR
2% 10% 6% 9% 29% 25% 19%
48% 54% 42% 29% 35% 31% 25% 32%
6 43 47 7 230 194 130 727
JO1CA
1% 6% 6% 1% 32% 27% 18%
13% 17% 24% 19% 21% 18% 13% 18%
1 18 99 176 281 575
JOIMA
0,2% 3% 17% 31% 49%
1% 4% 9% 16% 28% 14%
5 23 19 53 158 153 136 547
JO1FA
1% 4% 3% 10% 29% 28% 25%
11% 9% 10% 13% 14% 14% 14% 13%
4 21 18 14 46 53 70 226
Jo1DC
2% 9% 8% 6% 20% 23% 31%
9% 8% 9% 3% 4% 5% 7% 6%
1 5 74 49 24 10 163
JO1AA
1% 3% 45% 30% 15% 6%
0,4% 3% 18% 4% 2% 1% 4%
1 1 2 17 48 36 22 127
JO1CF
1% 1% 2% 13% 38% 28% 17%
2% 0,4% 1% 4% 4% 3% 2% 3%
5 13 15 9 18 23 23 106
Jo1DD
5% 12% 14% 8% 17% 22% 22%
1% 5% 8% 2% 2% 2% 2% 3%
8 26 41 22 97
JO1XE
8% 27% 42% 23%
2% 2% 4% 2% 2%
1 1 3 1" 22 26 64
JO1XX
2% 2% 5% 17% 34% 41%
2% 0,4% 1% 1% 2% 3% 2%
1 5 3 4 5 7 10 35
JO1EE
3% 14% 9% 1% 14% 20% 29%
2% 2% 2% 1% 0% 1% 1% 0,9%
2 16 6 7 31
JO1FF
6% 52% 19% 23%
0% 1% 1% 1% 0,8%
2 1 1 7 3 4 18
Jo1DB
11% 6% 6% 39% 17% 22%
1% 1% 0,2% 1% 0,3% 0,4% 0,4%
2 5 4 6 17
JO4AB
11,8% 29,4% 23,5% 35,3%
0,8% 0,4% 0,4% 1% 0,4%
1 3 2 3 1 1 1"
JO1CE
9% 27% 18% 27% 9% 9%
2% 1% 0,5% 0,3% 0,1% 0,1% 0,3%
2 2 1 1 3 9
R05CZ
22% 22% 11% 11% 33%
1% 1% 0,2% 0,1% 0,3% 0,2%
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<1 1-4 5-14 15-24 25-44 45-65 > 65 N
1 4 1 1 7
Jo1mMB
14% 57% 14% 14%
0,2% 0,4% 0,1% 0,1% 0,2%
1 2 2 5
Jo1XC
20% 40% 40%
0,2% 0,2% 0,2% 0,1%
3 1 4
JO4AM
75% 25%
0,3% 0,1% 0,1%
JO1EA 2 1 3
67% 33%
1% 0,1% 0,1%
JO1XA 1 1
100%
0,1% 0,02%
Total n 46 256 195 402 1.121 1.085 999 4.104
n%N 1,1% 6,2% 4,8% 9,8% 27,3% 26,4% 24,3% 100%

Observaciones a la tabla 39. Primer % de cada celda Demanda en cada tramo de edad de cada GT: calculo por columnas,
denominador el n° de pacientes de cada tramo de edad (n) (morado). Segundo % de cada celda Demanda en cada GT de cada
tramo de edad: calculo por filas, denominador n° de dispensaciones de cada GT(N)(amarillo).

El grupo de antituberculosos (JO4AM) se prescribe en 25-44 y mayores de 65 y JO4AB se prescribe
para todos los tramos de edad excepto menores de 1 afio y de 5 a 24 afos.

En la tabla 40 observamos que se prescriben un total de 21 GT. Se ordenaron los grupos de edad
de mayor a menor dispensacion. A medida que disminuye el porcentaje de prescripcion en cada tramo de

edad disminuye el numero de grupos terapéuticos.

Es llamativo que para tan solo 46 dispensaciones para continuacion de tratamiento en menores de 1

afo la prescripcion se dispersa en 9 GT.
Entre 25 y 65 afios la dispersion de la prescripcion es de 19 GT.

En la tabla 40 se recoge también el porcentaje de dispensacién para cada grupo de edad en

continuacion de tratamiento.

Tabla 40. Continuacién de tratamiento. Dispersion de GT prescritos en cada tramo de edad. Segunda fila
porcentaje de prescripcion para continuacion de tratamiento en cada tramo de edad.

Edad/GT
<1 1-4 5-14 15-24 25-44 45-65 > 65 N
9 14 11 17 19 19 18 21
Porcentaje de prescripcion en cada tramo de edad.
11% 62% | 4% 98% | 273% | 264% 24,3%
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4.2.3.3 Demanda para continuacion de tratamiento. Grupos terapéuticos demandados y género del paciente

El 55% de la demanda es en mujeres. Para tratamiento de inicio fue practicamente igual (55,6%).
No hay diferencias estadisticamente significativas en la demanda por género al comparar tratamientos de

inicio y de continuacion.

Por GT y en aquellos en los que hubo mas de 50 demandas, en todos se mantiene esta tendencia
excepto para JO1IMA (quinolonas) que se iguala (50%) y DC (cefalosporinas 22 generacion) que es mayor
para hombres (52%).

En mujeres se dispens6 un GT terapéutico menos que en hombres (JO1XA otros antibacterianos:
glucopéptidos).

Si se compara la prescripcion en cada género de los GT se observa que JOTMA (quinolonas) es el

tercer grupo mas prescrito en hombres (15,7%), mientras que en mujeres es JO1FA (macrdlidos) (13,3%).

Por género estan por debajo del 55% las prescripciones en mujeres para 6 GT: JO1MA quinolonas,
JO1DC cefalosporinas segunda generacion, JO1EE sulfatrimetoprim, JO4AB antituberculoso antibiético,

JO1EA trimetoprim, JO4AM combinaciones antituberculosos.

Por género estan por debajo del 45% las prescripciones en hombres para 11 GT: JO1CA penicilinas
amplio espectro, JO1AA tetraciclinas, JO1DD cefalosporinas tercera generacion, JO1XE derivados de

nitrofurano, JO1XX fosfomicina, JO1FF lincosamidas, JO1DB cefalosporinas segunda generacion.
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Tabla 41.Continuacién de tratamiento, GT y género del paciente.

Resultados y discusion. Demanda de antibioticos para tratamiento de continuacion

Género.
GT Mujeres Hombres Total
JO1CR 734 55% 597 45% 1.331
32,4% 32,4%
JO1CA 421 58% 306 42% 727
18,6% 16,6%
JO1MA 286 50% 289 50% 575
12,6% 15,7%
JO1FA 300 55% 247 45% 547
13,3% 13,4%
Jo1DC 108 48% 118 52% 226
4,8% 6,4%
JO1AA 101 62% 62 38% 163
4,5% 3,4%
JO1CF 63 50% 64 50% 127
2,8% 3,5%
J01DD 59 56% 47 44% 106
2,6% 2,6%
JO1XE 59 61% 38 39% 97
2,6% 2,1%
JO1XX 47 73% 17 27% 64
2,1% 0,9%
JO1EE 17 49% 18 51% 35
0,8% 1,0%
JO1FF 20 65% 11 35% 31
0,9% 0,6%
J01DB 12 67% 6 33% 18
0,5% 0,3%
JO4AB 9 53% 8 47% 17
0,4% 0,4%
JO1CE 9 82% 2 18% 11
0,4% 0,1%
R05CZ 7 78% 2 22% 9
0,3% 0,1% 0,4%
Jo1MB 6 86% 1 14% 7
0,3% 0,1% 0,3%
Jo1XC 3 60% 2 40% 5
0,1% 0,1%
JO4AM 1 25% 3 75% 4
0,0% 0,2%
JO1EA 1 33% 2 67% 3
0,0% 0,1%
JO1XA 1 100% 1
0,1%
Total n 2.263 55% 1.841 45% 4.104
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4.2.3 4 Demanda para continuacion de tratamiento realizada por extranjeros

Tabla 42.Continuacién de tratamiento en extranjeros comparado con inicio de tratamiento por GT.

T Continuacion Inicio Total demandas Continuacién | Inicio

n % n % n % GT=14 GT=17
JO1CA 32 32,0% 157 22,1% 189 23,3% 17% 83%
JO1CR 26 26,0% 209 29,4% 235 29,0% 11% 89%
JO1FA 11 11,0% 146 20,6% 157 19,4% 7% 93%
JO1AA 7 7,0% 14 2,0% 21 2,6% 33% 67%
JOTMA 6 6,0% 65 9,2% 71 8,8% 8% 92%
J01DC 4 4,0% 40 5,6% 44 5,4% 9% 91%
JO1CF 4 4,0% 11 1,6% 15 1,9% 27% 73%
JO1XE 3 3,0% 6 0,9% 9 1,1% 33% 67%
JO4AB 2 2,0% 1 0,1% 3 0,4% 67% 33%
J01DD 1 1,0% 26 3,7% 27 3,3% 4% 96%
JO1XX 1 1,0% 15 2,1% 16 2,0% 6% 94%
JO1FF 1 1,0% 7 1,0% 8 1,0% 13% 88%

JO4AM 1 1,0% 1 0,1% 100% 0%
R05CZ 1 1,0% 1 0,1% 100% 0%
JO1CE 5 0,7% 5 0,6% 0% 100%
JO01DB 3 0,4% 3 0,4% 0% 100%
JO1EE 2 0,3% 2 0,3% 0% 100%
JO1MB 2 0,3% 2 0,3% 0% 100%
Jo1XC 1 0,1% 1 0,1% 0% 100%
Total

Pacientes 100 710 810 12,3% 87,7%

Obs. En las 2 ultimas columnas figura el % de tratamientos de inicio y continuacion respecto al total de las demandas
(810). Celdas amarillas: el denominador es el total de la demanda para cada GT. Celdas moradas: el denominador es
el total de la demanda de inicio o de continuacion (misma columna). Celdas grises: el denominador es el total de
demanda (misma columna).

De las dispensaciones para extranjeros, 12,3% es para continuacion de tratamiento. La dispersion
de GT fue para continuacién de 14 grupos terapéuticos y para inicio de 17. Los subgrupos terapéuticos mas
prescritos en orden decreciente para continuacion fueron CA penicilinas de amplio espectro, CR amoxicilina/
clavulanico, FA macrdlidos, AA tetraciclinas y para inicio CR amoxicilina/ clavulanico, CA penicilinas, FA
macrolidos y MA quinolonas. El 69% de la prescripcion de continuacién se concentra en 3 GT: CA
penicilinas amplio espectro, CR amoxicilina/ clavulanico, FA macrdlidos y en inicio estos representan el 72%
del total de la demanda. Los 6 GT cuyo porcentaje esta por encima del total para continuacion de
tratamiento (12,3%) son: CA penicilinas amplio espectro, AA tetraciclinas, CF penicilinas resistentes a
betalactamasas, XE derivados de nitrofurano, JO4AB antituberculoso antibiético, FF lincosamidas. Sélo se
prescribieron para continuacion de tratamiento JO4AM combinaciones de antituberculosos y R05CZ

expectorantes y/o mucoliticos con antiinfecciosos.

Del J04 (antituberculosos) hubo 3 demandas para continuacién y 1 para inicio.
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4.3. CONOCIMIENTO DEL PACIENTE SOBRE EL TRATAMIENTO ANTIBIOTICO PRESCRITO Y LOS
FACTORES ASOCIADOS A DICHO CONOCIMIENTO.

4.3.1. Nivel de conocimiento del paciente que inicia tratamiento con antibiético.

4.3.1.1._Falta de informacion total y parcial asociado a edad y género para inicio de tratamiento.

Como se recoge en la tabla 43, en la que se relaciona el nivel de conocimiento con la edad y el
género, el 1,1% de los pacientes que inician tratamiento carece de toda la informacién que a priori se
considera necesaria, conocen todo el 75,5% y desconocen algo 23,3%. La diferencia en el conocimiento

total entre hombres y mujeres es insignificante.

Hay diferencias de conocimiento en funcion de la edad (p<0,001) siendo para los menores de 15
afos en los que se tiene mas conocimiento, que en promedio es del 79,4%. No procede estudiar las
diferencias de género ya que en estos grupos es el cuidador quien acude a la farmacia y generalmente es la
madre. Estas madres corresponderian normalmente al grupo de edad de 25-44 afos, grupo en el que el
conocimiento es menor, 76,9%. Las diferencias no son estadisticamente significativas (p>0,05) pero esto
puede indicar una tendencia a despreocuparse algo mas cuando el antibiético es para ella que cuando lo es
para su hijo/a.

Entre los mayores de 65 afios el desconocimiento es mayor. No hay diferencias en ese grupo de
edad en funcion del género aunque se aprecia una tendencia a que las mujeres sepan menos. Hay
diferencias significativas (p<0,001) si comparamos el conocimiento en ese grupo de edad con el resto de la
poblacién. Los mayores de 65 afios son los mas vulnerables en cuanto a recordar las recomendaciones
para el uso adecuado del antibiético, por tanto requiere una entrevista bien estructurada para poder detectar
sus necesidades y carencias. No se recogieron datos referentes a escolarizacion por lo tanto

desconocemos la influencia real de este factor.
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Tabla 43. Nivel de conocimiento en pacientes que inician tratamiento: edad y género

DESCONOCEN TODO
GENERO Edad N
Datos <1 1-4 5-14 15-24 25-44 45-65 > 65 N’
N 171 1.292 1.110 1.136 3.658 3.096 2.512 12.975
Hombre n’ 2 4 8 12 35 35 56 152
%n’IN 1,2% 0,3% 0,7% 1,1% 1,0% 1,1% 2,2% 1,2%
%n’IN’ 1,3% 2,6% 5,3% 7,9% 23,0% 23,0% 36,8% 46%
N 149 1.129 1.117 1.582 5.272 4.085 2.939 16.273
Mujer n’ 1 9 5 15 44 39 65 178
%n’IN 0,7% 0,8% 0,4% 0,9% 0,8% 1,0% 2,2% 1,1%
%n’IN’ 0,6% 5,1% 2,8% 8,4% 24,7% 21,9% 36,5% 53,9%
N 320 2.421 2.227 2.718 8.930 7.181 5.451 29.248
HeM n’ 3 13 13 27 79 74 121 330
%n’IN 0,9% 0,5% 0,6% 1,0% 0,9% 1,0% 2,2% 1,1%
%n’IN’ 0,9% 3,9% 3,9% 8,2% 23,9% 22,4% 36,7% 100%
H+M 29.248 1,1% 8,3% 7,6% 9,3% 30,5% 24,6% 18,6% 100,0%
Conocen algo
GENERO Edad N
Datos <1 1-4 5-14 15-24 25-44 45-65 > 65 N’
N 171 1.292 1.110 1.136 3.658 3.096 2.512 12.975
Hombre n’ 39 251 231 279 840 730 678 3.048
%n’IN 22,8% 19,4% 20,8% 24,6% 23,0% 23,6% 27,0% 23,5%
%n’IN’ 1,3% 8,2% 7,6% 9,2% 27,6% 24,0% 22,2% 44.7%
N 149 1.129 1.117 1.582 5.272 4.085 2.939 16.273
Mujer n’ 29 238 208 358 1.174 933 838 3.778
%n’IN 19,5% 21,1% 18,6% 22,6% 22,3% 22,8% 28,5% 23,2%
%n’IN’ 0,8% 6,3% 5,1% 9,5% 31,1% 24,7% 22.2% 55,3%
N 320 2.421 2.227 2.718 8.930 7.181 5.451 29.248
HeM n’ 68 489 439 637 2.014 1.663 1.516 6.826
%n’/N 21,3% 20,2% 19,7% 23,4% 22,6% 23,2% 27,8% 23,3%
%n’IN’ 1,0% 7.2% 6,4% 9,3% 29,5% 24,4% 22.2% 100%
H+M 29.248 1,1% 8,3% 7,6% 9,3% 30,5% 24,6% 18,6% 100,0%
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Conocen todo

GENERO Edad N
Datos <1 1-4 5-14 15-24 25-44 45-65 > 65 N’
N 171 1.292 1.110 1.136 3.658 3.096 2.512 12.975
Hombre n’ 130 1.037 871 845 2.783 2.331 1.778 9.775
%n’IN 76,0% 80,3% 78,5% 74,4% 76,1% 75,3% 70,8% 75,3%
%n’IN’ 1,3% 10,6% 8,9% 8,6% 28,5% 23,8% 18,2% 44,2%
N 149 1.129 1.117 1.582 5.272 4.085 2.939 16.273
Mujer n’ 119 882 904 1.209 4.054 3.113 2.036 12.317
%n’IN 79,9% 78,1% 80,9% 76,4% 76,9% 76,2% 69,3% 75,7%
%n’IN’ 1,0% 7.2% 7.3% 9,8% 32,9% 25,3% 16,5% 55,8%
N 320 2.421 2.227 2.718 8.930 7.181 5.451 29.248
HeM n’ 249 1.919 1.775 2.054 6.837 5.444 3.814 22.092
%n’IN 77.8% 79,3% 79,7% 75,6% 76,6% 75,8% 70,0% 75,5%
%n’IN’ 1,1% 8,7% 8,0% 9,3% 30,9% 24,6% 17,3% 100%
Distribucion de la poblacion en el estudio
Hombre 0,6% 4,4% 3,8% 3,9% 12,5% 10,6% 8,6% 44,4%
Mujer 0,5% 3,9% 3,8% 5,4% 18,0% 14,0% 10,0% 55,6%
H+M 1,1% 8,3% 7,6% 9,3% 30,5% 24,6% 18,6% 100,0%

Observaciones a la tabla 43. Celdas moradas los porcentajes se comparan por edad (denominador n° pacientes en esos tramos de edad). Celdas en amarillo los porcentajes se comparan
por género (denominador n° de pacientes con carencias de cada género). Celdas en azul distribucion de las carencias por edad (nivel desconocimiento). N"” total de la muestra. Celdas en
verde: distribucion en porcentaje por edad y género del total de la muestra para inicio de tratamiento
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Resultados y discusién. Conocimiento del paciente sobre el tratamiento de inicio prescrito

En la figura 12 se agrupan los registros hasta 15 afios (cuarto par de columnas) y se compara de
forma grafica el conocimiento total en funcién del género y la edad. De los 4.968 nifios-as de 0-14 afios. En

la figura 13 y 14 se pude visualizar la distribucidon del conocimiento parcial o nulo en funcion del género.

Figura 12. Comparacion de conocimiento total por Figura 13. Comparacion de conocen algo por
género entre los grupos de edad. género entre los grupos de edad.
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Figura 14. Comparacion desconocimiento total por género entre los grupos de edad.
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Segun la bibliografia el 36,5% de las prescripciones de antibiético (ATB) en Atencién Primaria son
inapropiadas y cuando la indicacién es la apropiada, la mayoria de los antibiéticos se recetan sin
interrogatorio por parte del médico sobre antecedentes personales, en el 18,8% no se dan instrucciones al
paciente sobre su uso, en mas de un 30% no se indica la dosis o ésta es incorrecta, y en mas del 70% de

los casos la duracién del tratamiento es errénea (Palop V y col, 2003).

Son escasos los estudios que miden el conocimiento del paciente sobre el tratamiento prescrito. Se
ha medido en 10 farmacias el conocimiento sobre la dosis y duracién del tratamiento en pacientes mayores
de 18 afios. Un 63,2% de los entrevistados recordd correctamente la pauta prescrita sin necesidad de
consultar ningun tipo de instruccion, mientras que el 17,6% precisé consultarlas sélo el 33% llevaba
instrucciones escritas por el médico (Lépez J y col, 2001). En otro estudio realizado en el aino 2003 sobre
152 pacientes, el 94% considera que la informacion dada por el médico fue suficiente y el 18,67 de los
pacientes entrevistados dice no haber entendido totalmente la informacién proporcionada en la consulta
(Barca | y col, 2004).

La comunicacion con el paciente ha pasado de tener un enfoque “paternalista” a ser un requisito

previo para la autonomia del paciente, a su derecho a la informaciéon y como consecuencia una mejora en la
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Resultados y discusién. Conocimiento del paciente sobre el tratamiento de inicio prescrito

satisfaccion con el tratamiento prescrito. La compresion y actitud del paciente sobre el tratamiento con

antibidtico es clave para la erradicacion del germen, la mejoria clinica y la disminucion de las resistencias.

4.3.1.2. Nivel de conocimiento del paciente en cada tipo de farmacia para inicio de tratamiento

Se eliminan de la muestra los datos correspondientes a los “sin datos” en tipo de Farmacia. Se

utilizara por tanto para el tipo de farmacia el 98,31% de los registros (28.755).

Tabla 44. Distribucion de las carencias en funcién del género y tipo de farmacia.

Farmacia
Hombres Mujeres
De barrio | Ambulatorio | Rural | Z comercial | Turistica | Total H | De barrio | Ambulatorio | Rural | Z comercial | Turistica | Total M
TOTAL
6.757 1.908 3.056 694 386 12.801 8.452 2.407 3.746 985 454 16.044
52,8% 14,9% 23,9% 5,4% 3,0% 44,4% 52,7% 15,0% 23,3% 6,1% 2,8% 55,6%
Conocen todo
5.184 1.358 2.270 524 294 9.630 6.508 1.684 2.853 771 320 12.136
76,7% 71,2% 74,3% 75,5% 76,2%  75,2% 77,0% 70,0% 76,2% 78,3% 70,5%  75,6%
Desconocen todo
78 32 35 2 2 149 109 33 25 6 1 174
1,2% 1,7% 1,1% 0,3% 0,5% 1,2% 1,3% 1,4% 0,7% 0,6% 0,2% 1,1%
Conocen algo
1495 518 751 168 90 3.022 1.835 690 868 208 133 3.734
22,1% 27,1% 24,6% 24,2% 23,3%  23,6% 21,7% 28,7% 23,2% 21,1% 29,3%  23,3%

Hay diferencias significativa (p<0,001) en el conocimiento total segun el tipo de farmacia. El
conocimiento es menor en las farmacias de ambulatorio y mayor en las de barrio y zonas comerciales. De

nuevo tenemos el sesgo del nivel de escolarizacién que podria afectar mas a la poblacién rural.

Farmacia de barrio. De los hombres el 52,8% acuden a farmacia de barrio y de estos 76,7%

conocen todo, y solo 1,2% desconocen todo. De las mujeres, el 52,7% acude a farmacia de barrio y de

estas, 77% conocen todo y 1,3% desconocen todo.

La Farmacia rural son las segundas en numero de dispensaciones. El 74,3% de los hombres

conocen todo y de las mujeres 76,2%. Desconocen todo 1,1% de los hombres y 0,7% de las mujeres.

La figura 15 representa todos los pacientes con carencias de informacién y la farmacia donde
realizan la demanda. En la misma celda de tipo de farmacia figura debajo el nimero de pacientes con falta
de informacién total y parcial. Al agrupar los datos de los pacientes con falta de informacién se obtienen
7.079. De los pacientes que acuden a farmacia de barrio y que se detectan carencias de informacion (3.517)
5,32% se consideran no conocen nada. El porcentaje mas alto de conocen algo corresponde a los que

acuden a farmacia turistica (98,67%).
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Figura 15. Comparacion en cada tipo de farmacia Figura 16. En cada tipo de farmacia distribucion de
del nivel de informacion. las carencias totales y parciales.
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4.3.1.3. Conocimiento del paciente por grupo terapéutico para inicio de tratamiento.

En la tabla 45 se recoge la distribucion del nivel de carencias en cada grupo terapéutico. Asi, de los
25 GT, hay pacientes con conocimiento total en 24 GT, en 23 tienen conocimiento parcial y en 15 grupos
hay pacientes que desconocen todo. Excepto en las Unicas dispensacion de JO1EC (sulfamidas de accion
intermedia) y JO1XD (imidazoles) en el resto de los GT hay pacientes con carencias de informacion total y
parcial.

Entre los 6 GT en que hubo mas de 1.000 dispensaciones (celdas amarillas) y la suma de todos los
demas, hubo diferencias significativas en cuanto al conocimiento total (p<0,001). El porcentaje mas bajo de
conocimiento es del grupo JO1MA quinolonas (1,7% desconocen todo y 28,2% tienen alguna carencia) y el
mas alto JO1CA penicilinas de amplio espectro (77,7%), este porcentaje esta 2,5% por encima del
porcentaje de conocimiento total general (75,5%). Las penicilinas de amplio espectro son un grupo de
antibidticos que se puede asociar al “uso tradicional”, ha sido el grupo mas prescrito durante muchos afos
hasta que han ido apareciendo nuevas moléculas que en principio facilitan la administracién o tienen otro
perfil antiinfeccioso; este uso por tanto se puede asociar al mejor conocimiento. Las quinolonas son las que
presentan conocimiento mas bajo y se podria justificar: por la forma de administracion, su perfil de
interacciones, llevar menos tiempo en el mercado, que al paciente nunca le hayan prescrito con anterioridad
una quinolona, que su uso va ligado a la edad (por su indicacién y por sus contraindicaciones) y a mayor
edad del paciente mas dificultad para recordar el tratamiento y mayor probabilidad de polimedicados, por su
perfil de contraindicaciones. En definitiva es un medicamento menos seguro y menos conocido que las

penicilinas.

En los grupos menos demandados no se han registrado pacientes que desconozcan totalmente el

tratamiento.

El JO1CR (amoxicilina/ clavulanico) que fue el mas demandado tienen conocimiento parcial 23,5% y

desconocimiento total 1,1%.
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Resultados y discusién. Conocimiento del paciente sobre el tratamiento de inicio prescrito

Tabla 45. Distribucion del nivel de carencias en cada grupo terapéutico.

GT Total Conocimiento total Conocimiento parcial Desconocimiento total
demanda n % Algo % nada %
JO1CR 8.284 6.249 75,4% 1.946 23,5% 89 1,1%
JO1CA 6.045 4.695 77,7% 1.286 21,3% 64 1,1%
JO1FA 6.051 4.619 76,3% 1.371 22,7% 61 1,0%
JOTMA 3.349 2.348 70,1% 943 28,2% 58 1,7%
Jo1DC 1.812 1.372 75,7% 416 23,0% 24 1,3%
J01DD 1.003 775 77,3% 220 21,9% 8 0,8%
JO1XX 671 500 74,5% 164 24,4% 7 1,0%
JO1XE 559 437 78,2% 117 20,9% 5 0,9%
JO1CF 511 361 70,6% 146 28,6% 4 0,8%
JO1AA 338 240 71,0% 96 28,4% 2 0,6%
JO1EE 143 101 70,6% 41 28,7% 1 0,7%
JO1FF 139 116 83,5% 21 15,1% 2 1,4%
JO1CE 108 93 86,1% 15 13,9% 0 0,0%
J01DB 80 65 81,3% 13 16,3% 2 2,5%
JO1MB 47 30 63,8% 16 34,0% 1 2,1%
R05CZ 46 42 91,3% 2 4,3% 2 4,3%
Jo1XC 27 22 81,5% 5 18,5% 0 0,0%
JO04AB 14 13 92,9% 1 71% 0 0,0%
JO4AM 5 4 80,0% 1 20,0% 0 0,0%
JO4AK 5 3 60,0% 2 40,0% 0 0,0%
JO4AC 4 3 75,0% 1 25,0% 0 0,0%
JO1EB 4 2 50,0% 2 50,0% 0 0,0%
JO1EC 1 1 100,0% 0 0,0% 0 0,0%
J01XD 1 1 100,0% 0 0,0% 0 0,0%
JO1BA 1 0,0% 1 100,0% 0 0,0%
Total general 29.248 22.092 75,5% 6.826 23,3% 330 1,1%

Observaciones. El % se calcula sobre el total de la demanda de cada GT.

a) Carencias de informacion en los GT con mas de 1.000 dispensaciones para inicio de tratamiento.

Segun la tabla 46, los pacientes mayores de 65 afios y considerando las 4 variables para medir
conocimiento (indicacion, como tomar, cuanto tomar, resto de lo necesario) disponen de la mitad de la
informacion (2 carencias), hasta 14 afos tienen 1,7 carencias. De los pacientes que inician tratamiento con
alguno de los GT con méas de 1.000 dispensaciones, los mayores de 65 afios presentan el porcentaje mas
elevado de carencias (30%). La media de carencias por edad es mas alta en mayores de 65 afios y es de 2

por paciente. Se aprecia una tendencia significativa a aumentar el numero de carencias con la edad

(p<0,001).
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Resultados y discusién. Conocimiento del paciente sobre el tratamiento de inicio prescrito

Tabla 46. % de pacientes con carencias en cada tramo de edad en los GT con mas de 1.000 dispensaciones , n°
de carencias en cada tramo de edad. Media de carencias por paciente en cada tramo de edad.

Carencias edad en subgrupos CR, CA, FA, MA DC, DD.
<1 1-4 5-14 15-24 25-44 45-65 > 65 Total
Total Pacientes 309 2.348 | 2.136 2.400 7.965 6.451 4.935 26.544
Pacientes con carencia 69 488 434 580 1.863 1.574 1.478 6.486
% ptes con carencias 22% 21% 20% 24% 23% 24% 30% 24%
N° carencias 120 835 727 1.032 3.277 2.876 2.967 11.834
Media carencias
Del total Ptes 0,4 0,4 0,3 0,4 0,4 0,4 0,6 0,4
De los Ptes con carencias 1,7 1,7 1,7 1,8 1,8 1,8 2,0 1,8

Segun la tabla 47 el grupo terapéutico donde se presentaron mas carencias fue el de quinolonas

con una media de carencias por paciente de 1,9% y es el cuarto grupo mas prescrito. El 30% de los

pacientes a los que se les prescribe quinolona (MA) tienen carencias de informacion.

Tabla 47. % Pacientes con carencias en los GT con mas de 1.000 dispensaciones.

Carencias por grupo terapéutico CR, CA, FA, MA DC, DD.

JO1CA JO1CR J01DC J01DD JO1FA JO1MA Total
Total Pacientes 6.045 8.284 1.812 1.003 6.051 3.349 26.544
Pacientes con carencia 1.350 2.035 440 228 1.432 1.001 6.486
% ptes con carencias 22% 25% 24% 23% 24% 30% 24%
N° carencias 2.440 3.686 791 408 2.592 1.917 11.834

Media carencias

Del total de Ptes 0,4 0,4 0,4 0,4 0,4 0,6 0,4
De Ptes con carencias 1,8 1,8 1,8 1,8 1,8 1,9 1,8

Para los pacientes a los que se prescribi6 JO1CR (amoxicilina/ clavulanico), el 25% tuvieron

carencias de informacion con una media de 1,8 carencias por paciente. En el GT que hubo menos carencias

fue en penicilinas de amplio espectro JO1CA (22%) y éste es el tercer GT mas prescrito. Esto puede ser

debido a su uso tradicional en la poblacién en todos los grupos de edad.
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b) Desconocimiento total en los grupos terapéuticos mas demandados (mas de 1.000 demandas)

segun la edad del paciente para inicio de tratamiento.

Para facilitar el analisis se han agrupado en la tabla 48 los nifios hasta 14 afos.

Tabla 48. Carencia total de informacion por grupos de edad y grupos terapéuticos con mas de 1.000
dispensaciones sobre las unidades prescritas de cada uno de dichos grupos en inicio de tratamiento en
relacion con el total de envases dispensados de cada GT.

0-14 15-24 25-44 45-65 > 65 Total
7 6 14 17 20 64
0,55% 0,92% 0,75% 1,19% 2,41% 1,06%
Jo1cA | 1263 650 1874 1430 831 6048
12 12 24 17 24 89
0,74% 1,34% 0,88% 0,93% 1,94% 1,07%
JO1CR 1611 893 2719 1836 1234 8293
5 2 1 8 8 24
0,90% 1,75% 0,23% 2,23% 2,32% 1,32%
JoiDC 555 114 443 358 345 1815
0 0 1 7 8
0,00% 0,00% 0,45% 0,00% 4,35% 0,80%
Jo1DD 370 80 221 171 161 1003
3 3 24 12 19 61
0,30% 0,60% 1,27% 0,78% 1,68% 1,01%
JO1FA 992 504 1893 1543 1133 6065
0 4 7 15 32 58
0,00% 2,50% 0,84% 1,35% 2,59% 1,73%
JOIMA 13 160 831 1114 1235 3353
27 27 71 69 110 304
0,56% 1,12% 0,89% 1,07% 2,23% 1,14%
Total 4804 2401 7981 6452 4939 26577
A Desconocen todo "=A/B x
100

B Total dispensado con receta para inicio de tratamiento

Se desconoce todo en el 1,1% de los antibiéticos dispensados. El grupo de edad que menos
conocimiento tiene es el de los mayores de 65 anos (2,23%; p < 0,001) y el que mas el de los menores de

15 afios (0,56%; p < 0,01). En los dos casos las diferencias son estadisticamente significativas.

Por grupo terapéutico del que mas, desconocimiento tenia era quinolonas JO1MA (1,73; p < 0,05) y
del que menos, cefalosporinas de tercera generacion JO1DD (0,80%). En este ultimo caso las diferencias no

son estadisticamente significativas.

Es de destacar el caso del grupo JO1DD en mayores de 65 afios con el porcentaje mas alto de
desconocimiento total. Sin embargo este GT es el que tiene el porcentaje més bajo de desconocimiento
total en el global del estudio. Esta discrepancia puede ser debida a que es el que menos dispensaciones

tiene dentro de estos 6.
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4.3.1.4 Descripcion y distribucion del tipo de carencia para inicio de tratamiento.

Se registraron 10.635 carencias en la informacion que se consideraban necesarias y que se

distribuyen segun figura 17. Un mismo paciente podia tener mas de una carencia.

Figura 17. Distribucion del tipo de carencia

OPara qué
4% | Cémo

OResto nece
- @ -

O Cuanto
30%

En la tabla 49 se recoge que los GT implicados en las carencias de informacién son 23 y se
distribuyen de la siguiente manera: resto necesario 22, cuénto tomar 21, como tomar 20, para qué

(indicacion) 16.

En los GT JO1 con mas de 1.000 carencias los porcentajes en orden decreciente del tipo de
carencia son:
Resto de lo necesario MA 21,8% CR 17,8% FA 16,7% DC 16,2% CA 15,6%

Cuénto tomar: MA 16,5% CR 13,7% DC 13,6% CA 13% FA 11,3% (p<0,001)
Cémo tomar MA 16,3% FA129% DC11,5% CR11,1% CA 9,9% (p<0,001)
Para que MA 2,7% DC 24% CR 1,9% CA 19% FA 1,8%

En nuestros datos se observa que el conocimiento sobre cuanto tomar es mejor que el obtenido en
un estudio realizado en Deusto donde el 74,3% de los pacientes que solicitaban amoxicilina/ clavuanico

(JO1CR) o amoxicilina (JO1CA) conocia cuanto tomar y el 23,8% desconocia hasta cuando (Del Arco J,
1999). En otro trabajo realizado sobre DA de estatinas los resultados para tratamiento de inicio el

porcentaje de los pacientes que conocian el sarmiento fue inferior a nuestro estudio en los siguientes

parametros: conocen la indicacién (62%), no sabe cémo tiene que tomarlo el 39% (Varas R, 2006).
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Tabla 49. Distribucion del tipo de carencia en cada GT.

conoce

no conoce

GT demanda Carencias
para qué como cuanto resto resto cuanto como para gué

JO1CR 8.284 8.130 7.364 7.148 6.808 1.476 1.136 920 154 3.686
Amoxi clavu 98,1% 88,9% 86,3% 82,2% | 17,8% 13,7% 11,1% 1,9%

JO1CA 6.045 5.931 5.447 5.257 5.105 940 788 598 114 2.440
Penicilinas amp espec 98,1% 90,1% 87,0% 84,4% | 15,6% 13,0% 9,9% 1,9%

JO1FA 6.051 5.940 5.269 5.365 5.038 1.013 686 782 111 2.592
Macrdlidos 98,2% 87,1% 88,7% 83,3% | 16,7% 11,3% 12,9% 1,8%

JO1MA 3.349 3.259 2.802 2.798 2.620 729 551 547 90 1.917
Quinolonas 97,3% 83,7% 83,5% 78,2% | 21,8% 16,5% 16,3% 2,7%

Jo1DC 1.812 1.769 1.603 1.566 1.519 293 246 209 43 791
Cefalosporinas 22 gcio 97,6% 88,5% 86,4% 83,8% | 16,2% 13,6% 11,5% 2,4%

JO1DD 1.003 982 904 873 845 158 130 99 21 408
Cefalosporinas 32 gcio 97,9% 90,1% 87,0% 84,2% | 15,8% 13,0% 9,9% 2,1%

JO1XX 671 661 570 606 553 118 65 101 10 294
Fosfomocina 98,5% 84,9% 90,3% 82,4% | 17,6% 9,7% 15,1% 1,5%

JO1XE 559 553 491 494 476 83 65 68 6 222
Der. nitrofurano 98,9% 87,8% 88,4% 85,2% | 14,8% 11,6% 12,2% 1,1%

JO1CF 511 499 439 425 410 101 86 72 12 271
Penicil resis B lactama 97,7% 85,9% 83,2% 80,2% | 19,8% 16,8% 14,1% 2,3%

JO1AA 338 332 294 288 261 77 50 44 6 177
Tetraciclinas 98,2% 87,0% 85,2% 77,2% | 22,8% 14,8% 13,0% 1,8%

JO1EE 143 140 127 123 110 33 20 16 3 72
Sulfamida+trimetoprim 97,9% 88,8% 86,0% 76,9% | 23,1% 14,0% 11,2% 2,1%

JO1FF 139 134 130 125 122 17 14 9 5 45
Lincosamidas 96,4% 93,5% 89,9% 87,8% | 12,2% 10,1% 6,5% 3,6%

JO1CE 108 108 98 101 100 8 7 10 25
Penicil sensibl § lacta 100,0% 90,7% 93,5% 92,6% 1 7,4% 6,5% 9,3% 0,0%

JO1DB 80 78 71 70 66 14 10 9 2 35
Cefalosporinas 12

gcion 97,5% 88,8% 87,5% 82,5% | 17,5% 12,5% 11,3% 2,5%

JO1MB 47 46 36 35 37 10 12 11 1 34
Otras quinolonas 97,9% 76,6% 74,5% 78,7% 1 21,3% 25,5% 23,4% 2,1%

R05CZ 46 44 44 42 44 2 4 2 2 10
Expec mucoli antti 95,7% 95,7% 91,3% 95,7% 4,3% 8,7% 4,3% 4,3%

JO1XC 27 27 25 23 23 4 4 2 10
Antibio esteroidi 100,0% 92,6% 85,2% 85,2% | 14,8% 14,8% 7,4% 0,0%

JO4AB 14 14 14 13 13 1 1 2
Antitiber anttin 100,0% 100,0% | 92,9% 929% | 7,1% 7,1% 0,0% 0,0%

JO4AK 5 5 3 3 3 2 2 2 6
Otros antitubercu 100,0% 60,0% 60,0% 60,0% | 40,0% 40,0% 40,0% 0,0%

JO4AM 5 4 5 5 5 1 1
Antituber combinac 80,0% 100,0% | 100,0% | 100,0% | 0,0% 0,0% 0,0% 20,0%

JO1EB 4 4 3 3 2 2 1 1 4
Sulfamidas acc corta 100,0% 75,0% 75,0% 50,0% | 50,0% 25,0% 25,0% 0,0%

JO4AC 4 4 3 3 3 1 1 1 3
Antituber hidrazidas 100,0% 75,0% 75,0% 75,0% | 25,0% 25,0% 25,0% 0,0%

JO1EC 1 1 1 1 1 0
Sulfam acc intermed 100,0% 100,0% | 100,0% | 100,0% § 0,0% 0,0% 0,0% 0,0%

Total 29.248 28.667 25.745 | 25.369 | 24.165 | 5.083 3.879 3.503 581 13.046

En cuanto al porcentaje de conocimiento total sobre para qué es el antibidtico supera el 98% en los

grupos FA, CR, CA y disminuye por debajo de este valor y en orden decreciente para DD, DC, MA (p<
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0,05). En cuanto a conocimiento total de como tomar los porcentajes mas altos son para FA y DD (p<0,001).

En cuanto a cuanto tomar el porcentaje mas alto de conocimiento total es para CAy DD (p< 0,001).

Para todos los GT el mayor porcentaje de carencias se corresponde con el parametro resto de lo
necesario. En las quinolonas JO1MA se confirma de nuevo que es el GT que presenta un porcentaje mas
alto de carencias en los 4 parametros analizados y destacariamos el aspecto cuanto y como tomar porque
estos antibidticos presentan en principio una forma de administracion cémoda: ciprofloxacino, norfloxacino y
levofloxacino cada 12h; moxifloxacino cada 24 h. No hay MC en las quinolonas excepto la presentacion
Baycip® suspension. La complejidad en su administracion creemos estaria asociada a sus interacciones

con lacteos y otros medicamentos.

El porcentaje mas bajo de carencias en cuanto tomar es para macroélidos JO1FA (11,3%) quizas por
ser la azitromicina la mas prescrita con una pauta habitual de 1 dosis cada 24 h. Respecto a este GT llama
la atencion que tiene el segundo porcentaje mas alto en cémo tomar después de quinolonas, quizas podria
estar relacionado con el elevado porcentaje de medicamentos complejos segun tabla 19 (32% del total de la

dispensaciéon de macrélidos son MC).

“Como tomar’ se conoce mejor en penicilinas de amplio espectro JO1CA y cefalosporinas de 32
generacion JO1DD (90,1%).

En la tabla 50 se observa que para todos los grupos de edad, excepto mayores de 65 afios, y todas
las dimensiones de conocimiento, el GT que presenta porcentajes mas altos de carencias es el de

amoxicilina/ clavulanico (JO1CR) que es a su vez el de mayor numero de dispensaciones.

En los mayores de 65 anos destaca:

« JO1MA (quinolonas), es el que presenta el mayor porcentaje de falta de conocimiento en “como
tomar’ (30%) y en “para que” (27%).

« JO1CR (amoxicilina/ clavulanico) presenta igual porcentaje en las dimensiones “resto de lo

necesario”y “cuanto tomar” (27%).
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Tabla 50. Distribucion del tipo de carencia en cada tramo de edad de los GT con mas de 1.000 dispensaciones.

No o7 Edad Total |
conoce <1 1-4 5-14 15-24 25-44 45-65 > 65 %
JO1CA |9 17% |76 22% | 87 28% 99 24% | 283 22% | 211 19% | 175 16% 940 | 20%
JO1ICR |24 46% | 123 35% | 91 30% | 162 39% | 447 35% | 332 30%| 297 27% 1476 | 32%
Rest JO1DC |4 8% [50 14% | 34 11% 17 4% 61 5% 56 5% 71 6% 293 | 6%
esto
JO1DD |8 15% |32 9% 15 5% 14 3% 33 3% 26 2% 30 3% 158 | 3%
JO1FA |7 13% |67 19% | 77 25% 86 21% | 288 23% | 249 23% | 239 22% 1013 | 22%
JO1MA 4 1% 38 9% | 167 13% | 223 20% | 297 27% 729 | 16%
Total Resto 52 43% | 348 42% | 308 42% | 416 40% | 1279 39% | 1097 38% | 1109 37% 4609
JO1CA 3 10% (48 20% | 55 27% 81 25% | 246 25% | 196 22% | 159 18% 788 | 22%
JO1ICR | 13 43% |77 33% | 67 33%| 127 40%| 351 35% | 262 30%| 239 27% 1136 | 32%
Cuant JO1DC 2 7% |37 16% | 24 12% 16 5% 61 6% 50 6% 56 6% 246 | 7%
uanto
JO01DD 5 17% |27 11% 7 3% 9 3% 28 3% 23 3% 31 4% 130 | 4%
JO1FA 7 23% |47 20% | 49 24% 57 18% | 193 19% | 173 20%| 160 18% 686 | 19%
JOTMA 2 1% 31 10% | 117 12% | 168 19% | 233 27% 551 | 16%
Total Cuanto 30 25% 236 28% (204 28% | 321 31% | 996 30% | 872 30% | 878 30% 3537
JO1CA |5 15% |43 19% | 42 22% 61 24% | 182 21% | 135 17% | 130 16% 598 | 19%
JO1ICR |14 41% |69 30% | 65 35% 89 35% | 264 31% | 222 28% | 197 25% 920 | 29%
. JOo1DC |4 12% (39 17% | 17 9% 7 3% 48 6% 48 6% 46 6% 209 | 7%
omo
JOo1DD |3 9% |18 8% 8 4% 5 2% 24 3% 15 2% 26 3% 99| 3%
JO1FA |8 24% |60 26% | 53 28% 70 27% | 229 26% | 197 25% | 165 21% 782 | 25%
JOTMA 3 2% 25 10% | 118 14% | 165 21% | 236 30% 547 | 17%
Total Como 34 28% |229 27% |188 26% | 257 25% | 865 26% | 782 27% | 800 27% 3155
JO1CA |1 25% | 4 18% 9 33% 7 18% 28 20% 31 25% 34 19% 114 |1 21%
JO1CR |2 50% | 7 32% | 11 41% 18 47% 48 35% 32 26% 36 20% 154 | 29%
para JOo1DC |1 25% |5 23% 3 1% 3 8% 3 2% 13 10% 15 8% 43| 8%
qué JO1DD 2 9% 1 3% 3 2% 3 2% 12 7% 21| 4%
JO1FA 4 18% 4 15% 5 13% 41 30% 22 18% 35 19% 1111 21%
JOTMA 4 1% 14 10% 24 19% 48 27% 90 [17%
Total para qué 4 3% |22 3% 27 4% 38 4% | 137 4% | 125 4% | 180 6% 533
carenciasyedad 120 1% 835 7% 727 6% 1032 9% 3277 28% 2876 24% 2967 25% | 11834

Celdas amarillas: distribucion de cada tipo de carencia en cada grupo de edad por grupo terapéutico. Celdas malva
distribuciéon de cada tipo de carencias en cada grupo de edad. GT: JO1CR amoxicilina/ clavulanico, JO1CA penicilinas de
amplio espectro, JO1FA macroélidos, JO1MA quinolonas, JO1DC cefalosporinas de 22 generacién, JO1DD cefalosporinas de 32
generacion.

En la tabla 51 se analizan las carencias de informacién en los GT con mas de 1000 dispensaciones

y en relacion con el total de unidades dispensadas de cada GT.

Para todos los GT el mayor porcentaje se corresponde con el parametro resto de lo necesario. En
las quinolonas JO1MA se confirma de nuevo que es el GT que presenta un porcentaje mas alto de carencias
en los 4 parametros analizados y destacariamos el aspecto cuanto y como tomar porque estos antibiéticos
presentan en principio una forma de administracién cémoda: ciprofloxacino, norfloxacino y levofloxacino
cada 12h; moxifloxacino cada 24 h. No hay MC en las quinolonas excepto la presentacién Baycip®
suspension. La complejidad en su administracion creemos estaria asociada a sus interacciones con lacteos

y otros medicamentos.
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El porcentaje mas bajo de “cuanto tomar” es para macrélidos JO1FA (11,3%) quizas por ser la
azitromicina la mas prescrita con una pauta habitual de 1 dosis cada 24 h. Respecto a este GT llama la
atencion que tiene el segundo porcentaje mas alto en céomo tomar después de quinolonas, quizas podria
estar relacionado con el elevado porcentaje de medicamentos complejos segun tabla 19 (32% del total de la

dispensacion de macrélidos son MC).

“Cémo tomar” se conoce mejor en penicilinas de amplio espectro JO1CA y cefalosporinas de 32

generacion JO1DD.

Figuras 18 a 24. Distribucion en cada grupo de edad del tipo de carencia de conocimiento en cada grupo
terapéutico con mas de 1.000 unidades demandadas (numeros absolutos).

A continuacion se representa de forma grafica el nivel de conocimiento en cada grupo de edad en
los grupos terapéuticos mas prescritos para inicio de tratamiento. Es interesante observar la variacion en el

perfil de carencias en cada grupo de edad en relacién con el GT.
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Figuras 25-29: se representa graficamente el tipo de carencia en cada grupo de edad y en los GT con mas de
1.000 demandas para inicio de tratamiento

tipo carencia en Gt con mas de 1.000 demandas , edad del paciente
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En las figuras de la 25 a la 29 se pueden apreciar la distribucién de cada tipo de carencias en

funcion de la edad y del GT en aquellos con mas de 1.000 dispensaciones.
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4.3.2. Continuacion de tratamiento y carencias de informacion.

En nuestro trabajo y para continuacién de tratamiento no se incluye la pregunta “para qué,: un error

informatico no permitié el registro correcto.

La media de carencias por paciente, en aquellos pacientes que tienen alguna carencia, es de 1,58.

Segun figura 30, de las 650 carencias en tratamiento de continuacion, el 43% se corresponde con
resto de lo necesario, 33% con cuanto debe tomary 24% con cémo tomar. Estos datos muestran que en la
primera dispensacion el farmacéutico no identificé estas carencias o no fue capaz de modificar la actitud y/o
conocimiento del paciente. Se puede explicar también porque en la segunda consulta tampoco el médico
detecta las carencias o si las detecta e informa al paciente, éste no las ha entendido, quizas porque en
Atencion Primaria es inusual la necesidad de una segunda consulta por un proceso infeccioso (2,9%) (Ripoll
MA y col, 2002 a). Cuando una dispensacion de continuacién esta vinculada a que el envase no se ajustaba
a la duracion de tratamiento es menos probable que el médico identifique carencias de informacién en el

paciente.

Figura 30. Distribucion de carencias en tratamiento de continuacion n=650.

Para qué; 4%

Resto; 39%

Cuanto; 30%

No podemos comparar la distribucion de las carencias con las encontradas en tratamiento de inicio

por no haberse registrado la indicacién debido a un error informatico.
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Resultados y discusién. Conocimiento del paciente en continuacion de tratamiento

4.3.2. 1. Por edad y género.

Tabla 51. Conocimiento del paciente en tratamiento de continuacién por edad y género.

Sabe todo No sabe nada Desconocen algo Total
EDAD n % n % n % n
Hombres

<1 20 95,2% 0 0,0% 1 4,8% 21

1-4 117 92,9% 2 1,6% 5,6% 126
5-14 83 94,3% 0 0,0% 5,7% 88
15-24 174 89,2% 2 1,0% 19 9,7% 195
25-44 382 88,2% 8 1,9% 43 9,9% 433
45-65 427 90,1% 8 1,7% 39 8,2% 474
> 65 445 88,3% 10 2,0% 49 9,7% 504
Total 1.648 89,5% 30 1,6% 163 8,9% 1.841

Mujeres

<1 24 96,0% 0 0,0% 1 4,0% 25

1-4 121 93,1% 2 1,5% 7 5,4% 130
5-14 102 95,3% 0 0,0% 4,7% 107
15-24 184 88,9% 3 1,5% 20 9,7% 207
25-44 622 90,4% 9 1,3% 57 8,3% 688
45-65 554 90,7% 6 1,0% 51 8,4% 611
> 65 437 88,3% 11 2,2% 47 9,5% 495
Total 2.044 90,3% 31 1,4% 188 8,3% 2.263
H+M 3.692 90,0% 61 1,5% 351 8,6% 4.104

A Tipo de carencia " A/B % 100

B Total dispensado con receta para continuacion de tratamiento

De los hombres que contindan tratamiento desconocen todo el 1,6% y de las mujeres el 1,5%.

Desconocen todo el 2% de los mayores de 65 anos y el 2,2% de las mujeres mayores de 65 afnos. No hay

mejor conocimiento respecto a tratamiento de inicio quizas porque no recibieron un buen servicio de AF

cuando iniciaron tratamiento.

Los cuidadores de los menores de 15 afios parecen tener mejor conocimiento cuando reciben

tratamiento de continuacién. Es de destacar que el grupo de edad que se corresponde con las

cuidadores/as que también tienen un nivel mas alto de conocimiento.
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Resultados y discusién. Conocimiento del paciente en continuacion de tratamiento

4.3.2.2. Por tipo de farmacia.

Tabla 53. Conocimiento del paciente en tratamiento de continuacion por tipo de farmacia.

Total
Conocen todo Desconocen todo | Desconocen algo demandas
TIPO FARMACIA n % n % n % n
Desconocido 48 96,0% 0 0,0% 2 4,0% 50
Cercana a ambulatorio 453 86,9% 10 1,9% 58 11,1% 521
De barrio 1.849 89,7% 35 1,7% 177 8,6% 2.061
Rural 956 91,0% 14 1,3% 81 7,7% 1.051
Turistica 112 91,8% 1 0,8% 9 7,4% 122
Zona comercial 274 91,6% 1 0,3% 24 8,0% 299
Pacientes 3.692 90,0% 61 1,5% 351 8,6% 4.104
A Tipo de carencia “ZA/B x 100

B Total dispensado con receta para continuacion de tratamiento en cada farmacia

En la farmacia cercana a ambulatorio se detectan mas carencias de conocimiento en el tratamiento

de continuacion que se podrian asociar a que los usuarios de estas farmacias suelen ser clientes de paso,

se les dedica menos tiempo en la farmacia y probablemente en la consulta por estar mas saturadas.

Los pacientes que acuden a Farmacia en zona turistica y comercial son los que mejor conocen el

tratamiento que estan utilizando. EI mayor nimero de dispensaciones es en farmacia de barrio donde

conocen todo el 89,7% de los pacientes y desconocen todo el 1,7%.

Figura 31. Conocimiento en continuacion de tratamiento por farmacia donde se demanda.
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Resultados y discusién. Conocimiento del paciente en continuacion de tratamiento

4.3.2.3 Por Grupo Terapéutico.

Tabla 53. Tipo de carencia de conocimiento del paciente en tratamiento de continuacion por GT.

GT Resto necesario Cuanto Como Total

JO1CR 79 44% 58 32% 43 24% 180
Amoxicilina/ clavulanico 28% 27% 28% 28%
JO1MA 55 42% 42 32% 35 27% 132
Quinolonas 19% 20% 23% 20%
JO1CA 44 46% 36 38% 16 17% 96
Penicilinas Ampl. espectro 16% 17% 10% 15%
JO1FA 25 42% 21 35% 14 23% 60
Macrélidos 9% 10% 9% 9%
Jo1DC 19 38% 19 38% 12 24% 50
Cefalosp 22 G 7% 9% 8% 8%
JO1CF 12 36% 11 33% 10 30% 33
P. resis B lactamas 4% 5% 7% 5%
JO1AA 18 58% 5 16% 8 26% 31
Tetraciclina 6% 2% 5% 5%
Jo1DD 12 52% 7 30% 4 17% 23
Cefalosp 3° G 4% 3% 3% 4%
JO1XE 7 33% 7 33% 7 33% 21
Deriv Nitrofurano 2% 3% 5% 3%
JO1FF 4 44% 4 44% 1 11% 9
lincosamidas 1% 2% 1% 1%
J01DB 2 40% 2 40% 1 20% 5
Cefalos 12 G 1% 1% 1% 1%
JO1EE 2 50% 1 25% 1 25% 4
Sulfa+trime 1% 0,5% 1% 1%
JO1XX 3 75% 1 25% 4
Otros atiinfec 1% 1% 1%
JO1XA 1 50% 1 50% 2
Glucopéptidos 0,4% 0,5% 0,3%
Total 283 44% 214 33% 153 24% 650

Carencias en inicio de tratamiento
Total carencias en Inicio 5.083 3.879 3.503
% carencias en inicio 41% 31% 28%

Obs. Celdas morado: denominador total de la misma columna. Celdas amarillo: denominador total sobre la misma fila.

Hubo carencias de informacion en el 71% de los GT que se prescribieron en continuacion de
tratamiento. En la tabla 54 se recogen todos los grupos afectados y se puede observar que el mayor

porcentaje de carencias fue en la dimensién resto de lo necesario.

Al estudiar la distribucion de los porcentajes de carencias en relacion con los tratamientos de inicio
se observa que es menor en “como tomar” en tratamiento de continuacion (24%) respecto a inicio de

tratamiento (p< 0,05) y adquiere mas importancia “resto de lo necesario”.

En la tabla 53 no se puede asociar las carencias al nUmero de envases dispensados por lo que a
continuacion se realiza el estudio centrandonos en aquellas con mas de 100 dispensaciones, las cuales

representan el 93% del total.
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Resultados y discusién. Conocimiento del paciente en continuacion de tratamiento

Tabla 54. Tipo de carencia de conocimiento del paciente en tratamiento de continuacion de los GT con mas de
100 dispensaciones sobre el total de dispensaciones en relacion con el total de dispensaciones para cada GT.

NO
Dispensa Resto
GT Continuacién necesario Cuanto Cémo Total
JO1CR 1.331 9 o8 43 180
5,9% 4,4% 3,2% 13,5%
JOIMA 575 55 42 35 132
9,6% 7,3% 6,1% 23,0%
JO1CA 727 44 36 16 96
6,1% 5,0% 2,2% 13,2%
JOTFA 547 25 21 14 60
4,6% 3,8% 2,6% 11,0%
J01DC 226 19 19 12 50
8,4% 8,4% 5,3% 22,1%
JOICF 127 12 11 10 33
9,4% 8,7% 7,9% 26,0%
JO1AA 163 18 5 8 31
11,0% 3,1% 4,9% 19,0%
J01DD 106 12 7 4 23
11,3% 6,6% 3,8% 21,7%
Total 4.104 283 214 153 650
6,9% 5,2% 3,7% 15,8%
A Tipo de carencia —AJB x 100

B Total dispensado con receta de cada GT para continuacion de tratamiento

Los pacientes que estan con tratamiento de continuacién con quinolonas (JO1MA) son el segundo

grupo donde se producen mas carencias (23%) y es el segundo GT mas prescrito.

El 11,3% de los pacientes que contintian tratamiento con cefalosporina de 32 generacion presentan

el porcentaje mas alto en el pardmetro resto de lo necesario.

En el estudio de estatinas los pacientes que estaban en continuacién de tratamiento no saben cémo
tomar el medicamento el 31% porcentaje mucho mas alto que los pacientes que contintan tratamiento con

antibidticos.que se situa por debajo del 90% (Varas R, 2007).

4.3.3. Comparacion de las carencias segun el tratamiento sea de inicio o de continuacion.

Los grupos terapéuticos en los que hubo falta de informacion total en inicio de tratamiento fueron 20

y en continuacion 10.

Hay mas pacientes con carencias entre los que inician tratamiento que entre los que lo contintdan
(p< 0,001).
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Resultados y discusién. Conocimiento del paciente en continuacion de tratamiento

Tabla 55. Comparacion paciente con carencias por grupos de terapéuticos en inicio y continuacién de
tratamiento en relacién al total de unidades dispensadas de cada GT.

Inicio Continuacién
Dispensacion Pacientes_ con Dispensacion Pacientes_ con
GT Carencias Carencias

JO1CR 8.284 494 6,0% 1.331 17 1,3%
JO1FA 6.051 356 5,9% 547 5 0,9%
JO1CA 6.045 327 5,4% 727 10 1,4%
JOIMA 3.349 291 8,7% 575 12 2,1%
Jo1DC 1.812 98 5,4% 226 7 3,1%
JO1AA 338 25 7,4% 163 2 1,2%
Jo1DD 1.003 47 4,7% 106 3 2,8%
JO1CF 511 36 7,0% 127 3 2,4%
JO1XX 671 36 5,4%
JO1IXE 559 31 5,5% 97 1 1,0%
Jo1DB 80 8 10,0% 18 1 5,6%
JO1EE 143 7 4,9%
JO1FE 139 6 4,3%
JO1MB 47 6 12,8%
JO1CE 108 2 1,9%
JO4AK 5 2 40,0%
R05CZ 46 2 4,3%
JO1EB 4 1 25,0%
Jo1Xce 27 1 3,7%
JO4AC 4 1 25,0%

Disp en GT 29.226 6,1% 3.917 1,6%

con carencias
29.248
Total Inicio 1.777 6,1% 4.104 61 1,5%
99,9%
GT 20 10
A Numero de carencias —AJB x 100

B Total dispensado con receta para continuacion de tratamiento

Como era de esperar las carencias de informacion son menores en los pacientes que contintan
tratamiento especialmente en el grupo de quinolonas (JO1MA) donde la diferencia en el porcentaje es de

6,6. La menor diferencia (1,9%) es en cefalosporinas de 32 generacion (JO1DD).

En inicio de tratamiento el grupo terapéutico, entre los 6 mas prescritos, donde hubo mas carencias

fue en quinolonas (JO1MA) y en continuacion las cefalosporinas de segunda generacion (JO1DC).

A pesar de los resultados creemos que puede no haber diferencias reales entre el nivel de
conocimiento de los pacientes que inician y contintan tratamiento porque es muy probable que el paciente
de continuacion no haya sido debidamente informado por el farmacéutico. Una vez dispensado el
medicamento el paciente puede encontrar informacion si lee el prospecto (Boletin Oficial del Estado, 1994
c), tuvo dudas y se las resolvieron, le corrigieron o que la primera dispensacion cumpla los objetivos de la

dispensacion activa. En el disefio del estudio no se tuvo en cuenta este aspecto.
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Resultados y discusién. Conocimiento del paciente en continuacion de tratamiento

4.3.4. Extranjeros: Falta de informacion y Grupos Terapéuticos.

Tabla 56. Extranjeros. Tipo de carencia y Grupos Terapéuticos.

GT Resto necesario cuanto Cémo Para qué Total
JO1CR 78 31% 73 29% 65 25% 39 15% 255
35% 38% 40% 30% 36%
JO1CA 40 27% 40 27% 31 21% 36 24% 147
18% 21% 19% 28% 21%
JO1FA 48 40% 30 25% 25 21% 16 13% 119
21% 16% 15% 13% 17%
JOTMA 18 35% 13 25% 12 24% 8 16% 51
8% 7% 7% 6% 7%
Jo1DC 12 40% 7 23% 6 20% 5 17% 30
5% 4% 4% 4% 4%
JO1AA 8 28% 8 28% 6 21% 7 24% 29
4% 4% 4% 5% 4%
J0o1DD 8 32% 8 32% 6 24% 3 12% 25
4% 4% 4% 2% 4%
JO1CF 2 20% 1 10% 3 30% 4 40% 10
1% 1% 2% 3% 1%
JO1XX 1 10% 3 30% 4 40% 2 20% 10
0% 2% 2% 2% 1%
JO1XE 2 25% 2 25% 1 13% 3 38% 8
1% 1% 1% 2% 1%
JO1CE 2 33% 2 33% 2 33% 6
1% 1% 1% 1%
JO1FF 2 40% 1 20% 1 20% 1 20% 5
1% 1% 1% 1% 1%
J01DB 1 33% 1 33% 1 33% 3
0,4% 1% 1% 0,4%
JO1EE 1 33% 1 33% 1 33% 3
0,4% 1% 1% 0,4%
JO4AB 2 100% 2
2% 0,3%
JO1MB 1 100% 1
0,4% 0,1%
JO4AM 1 100% 1
1% 0,1%
R05CZ 1 100% 1
1% 0,1%
Total 224 32% 190 27% 164 23% 128 18% 706
GT 15 14 14 14 18

Obs. Celdas malva: sobre el total de cada tipo de carencia distribucion de los GT. Celdas amarillas: sobre el total de
carencias en cada GT distribucion del tipo de carencia. Celdas verdes: porcentaje de carencias de cada GT sobre el total de
de carencias en extranjeros.

Partimos de que asumimos el sesgo de no haber diferenciado entre tratamiento de inicio y de
continuacion. En extranjeros y respecto al total de las prescripciones (inicio mas continuacion) hubo 706
carencias de informacion, el 36% con amoxicilina/ clavulanico. Las carencias tuvieron lugar en 18 grupos
terapéuticos. Hubo mas de 100 carencias de informacién en amoxicilina/ clavulanico penicilinas de amplio

espectro y macrolidos.
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Resultados y discusién. Conocimiento del paciente en continuacion de tratamiento

4.3.4.1. Extranjeros y espafnoles: falta de informacion total y Grupos Terapéuticos implicados.

Tabla 57: Pacientes con Carencia total de informacion. Espafoles y extranjeros por GT.

Inicio Continuacion
GT Espaniol Extranjero Espaniol Extranjero
Dispen cal::;?\?:ia % Dispen caf(te?wiia % Dispen caféiiia % Dispen caI::ra]iia %

JO1CR 5.752 44 0,8% 209 9 4,3% 887 8 0,9% 26 1 3,8%
JO1CA 4.147 40 1,0% 157 3 1,9% 465 5 1,1% 32 1 3,1%
JO1FA 4.078 33 0,8% 146 3 2,1% 343 3 0,9% 11
JO1MA 2.369 37 1,6% 65 2 3,1% 377 6 1,6% 6

Jo1DC 1.294 14 1,1% 40 155 5 3,2% 4 1 25,0%
JO1DD 744 7 0,9% 26 80 2 2,5% 1

JO1XX 470 3 0,6% 15 1 6,7% 50 1

JO1CF 379 1 0,3% 11 101 1 1,0% 4

JO1XE 379 4 1,1% 6 60 3

JO1AA 224 1 0,4% 14 123 1 0,8% 7 1 14,3%
JO1FF 100 1 1,0% 7 23 1

JO1EE 97 2 25

JO1CE 83 5

JO1DB 61 2 3,3% 3 13 1 7,7%
R05CZ 37 1 2,7% 7 1
JO1MB 31 1 3,2% 2

JO1XC 19 1 5

JO4AB 13 1 11 2

JO4AK 5

JO4AC 4

JO1EB 3 3

JO1BA 1

JO1EC 1

JO1XD 1
JO4AM 2 2 1

JO1EA

JO1XA

Total 20.294 189 0,9% 710 18 2,5% | 2.742 32 1,2% 100 4 4,0%

A Pacientes con carencia total de informacién "~A/B x 100

B Total dispensado con receta 22, 32, 42 oleada

En el GT mas dispensado (amoxicilina/ clavulanico JO1CR) la carencia total de informacién es

superior en extranjero pero donde mas carencia total hay de informacién es en JO1XX (fosfomicina) (6,7%).

En continuacién de tratamiento tanto para espafioles como para extranjeros hubo mas pacientes

carencias en los que utilizaban cefalosporinas de segunda generacion (JO1DC).

con
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Resultados y discusion. PRM generados por la demanda de antibioticos

4.4. PRM GENERADOS POR LA DEMANDA CON RECETA DE ANTIBIOTICOS.

4.4.1. PRM encontrados en inicio y continuacioén de tratamiento.

4.4.1.1. Distribucién por edad y género.

Hubo un total de 3.441 PRM. De 33.352 pacientes, en un 9% (3.001) hubo sospecha de algun PRM.
En 2.599 pacientes hubo 1 PRM, en 370 pacientes se detectaron 2 PRM, en 29 pacientes 3 PRM y en 3
pacientes 4 PRM.

La distribuciéon de los PRM en la demanda con receta para tratamiento de inicio y de continuacion
segun su distribucion por edad y género se muestra en las tablas 58 y 59.

En las mujeres que contintan tratamiento se sospechan mas PRM que en hombres (19,4%) pero

estas diferencias no son estadisticamente significativas.

El grupo de edad con mas PRM son los comprendidos entre 15 y 44 afos (21,9%) y estos a su vez

presenta mas carencias por paciente (1,25%).

En las mujeres hay mas PRM en el grupo de 15 a 44 afos (23,2%) mientras que en hombres en el
de menores de 1 afio (23,8%).

Las diferencias en el porcentaje de PRM por edad y sexo en continuacion de tratamiento no tienen
significacidon estadistica mientras que en inicio si, esto puede ser debido al tamafo de la muestra que es 7

veces mayor en tratamiento de inicio.

En la figura 33 se representa graficamente los datos en numeros absolutos para tratamiento de
inicio y en la figura 34 se representa graficamente los datos en numeros absolutos para tratamiento de

continuacion.

Figura 33. Distribucion de PRM por grupos de edad Figura 34. Distribucion de PRM por grupos de
y género en inicio de tratamiento. edad y género en continuacion de tratamiento.
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Resultados y discusion. PRM generados por la demanda de antibioticos

Tabla 58. Distribucion de los PRM por edad y género de la demanda para tratamiento de inicio

.INICIO DE TRATAMIENTO
Mujeres Hombres Total
n Ptes o, ;
EDAD n Ptes %Ptes n Ptes % Ptes cé)np;;sm '\g‘:‘:\"la
n PRM con PRM n PRM con PRM n PRM
Muestra Por Pte
Pacientes < 1 11 13 24
8,7% 7,6%
N° PRM 13 14 27 7,5% 1,13
Muestra 149 171 320
Pacientes 1 a 4 71 71 142
6,3% 5,5%
N° PRM 90 85 175 5,9% 1,23
Muestra 1129 1292 2421
Pacientes 5 a 14 50 62 112
4,5% 5,6%
N° PRM 56 72 128 5,0% 1,14
Muestra 1117 1110 2227
Pacientes 15-24 156 81 237
9,9% 71%
N° PRM 170 91 261 8,7% 1,10
Muestra 1582 1136 2718
Pacientes 25-44 487 247 734
9,2% 6,8%
N° PRM 549 280 829 8,2% 1,13
Muestra 5272 3658 8930
Pacientes 45-65 295 204 499
7.2% 6,6%
N° PRM 339 226 565 6,9% 1,13
Muestra 4085 3096 7181
Pacientes > 65 274 210 484
9,3% 8,4%
N° PRM 323 243 566 8,9% 1,17
Muestra 2939 2512 5451
Total Ptes
con PRM 1344 888 2232
Total PRM 1540 1011 2551
Total ptes 16273 12975 29248
muestra
% Pacientes o o o
con PRM 8,3% 6,8% 7,6%
Media
PRM por pte 1,15 1,14 1,14

En el 7,6% de los pacientes que iniciaron tratamiento se detectaron PRM.

El porcentaje de mujeres que presentaron PRM en inicio de tratamiento (8,3%) fue
significativamente mayor que el de hombres. (p< 0,001). La media de PRM detectados es de 1,1 por

paciente. El grupo de edad que mas PRM presenta es el de mayores de 65 afios (p< 0,01).

Al comparar por edad y sexo se observa que en las mujeres de 25 a 44 afios es donde se dan mas
PRM (9,9%), mientras que en los hombres es en el grupo de mayores de 65 afios. Estas diferencias son

estadisticamente significativas (p< 0,01).

Se detectan mas PRM en tratamiento de continuacion (18,8%) que en inicio de tratamiento (7,6%)
(p< 0,001).
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Resultados y discusion. PRM generados por la demanda de antibioticos

Tabla 59. Distribucion de los PRM por edad y género de la demanda para tratamiento de continuacion.

CONTINUACION DE TRATAMIENTO
Mujeres Hombres
Edad Total Media
n Ptes % Ptes con | n Ptes | % Ptes con n Ptes % Ptes PRM por
n PRM PRM n PRM PRM n PRM con PRM Paciente
Muestra
i 1 5 6
Pacientes <1 4.0% 23,8%
N° PRM 1 5 6 13,0% 1,00
Muestra 25 21 46
P 19 21 40
Pacientes 1 a 4 14.6% 16,7%
N° PRM 24 23 47 15,6% 1,18
Muestra 130 126 256
. 12 11 23
Pacientes 5 a 14 11,2% 12.5%
N° PRM 14 12 26 11,8% 1,13
Muestra 107 88 195
; . 48 40 88
Pacientes 15-24 23,2% 20.5%
N° PRM 57 53 110 21,9% 1,25
Muestra 207 195 402
i - 145 80 225
Pacientes 25-44 21.1% 18,5%
N° PRM 172 88 260 20,1% 1,16
Muestra 688 433 1121
i . 115 80 195
Pacientes 45-65 18.8% 16,9%
N° PRM 123 95 218 18,0% 1,12
Muestra 611 474 1085
i 98 97 195
Pacientes > 65 19.8% 19.2%
N° PRM 112 111 223 19,5% 1,14
Muestra 495 504 999
Total Ptes 438 334 772
con PRM
Total PRM 503 387 890
Total ptes 2263 1841 4104
muestra
% Pacientes con PRM 19,4% 18,1% 18,8%
Media PRM 1,15 1,16 1,15
por Pte

Obs. Datos. Primera celda: n°. pacientes com PRM. Segunda celda: n° PRM. Tercera: total de la muestra.

4.4.1.2. Causas de PRM.

Los PRM se agrupan segun que afecten a la seguridad o a la efectividad del tratamiento y estos a
su vez se clasifican segun la causa: contraindicacion, problema de dosis, interaccion, RAM u otras causas

incluyendo ademas la causa desconocida.

En los tratamientos de inicio y continuacion la principal causa de PRM es la dosis (36,6%) siendo
mayor el porcentaje en inicio de tratamiento. Los problemas de dosis tanto para inicio como para
continuacion de tratamiento estdn mas relacionados con la efectividad que con la seguridad es decir los
farmacéuticos consideraron que la dosis es mas baja de la que se deberia utilizar en funcién de la edad y el

tipo de infeccién a tratar
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Tabla 60. Causas de PRM y relacion con la efectividad y seguridad del tratamiento.

Continuacion (4.104) Inicio (29.248)
Causa n (%) n (%)
Total
Efectividad | Seguridad Total Efectividad Seguridad Total

Contraindicacion 3(0,3) 26 (2,9) 29 (3,3) 13 (0,5) 111 (4,3) 124 (4,9) 153 (4,4)
Desconocida 51 (5,7) 18 (2,0) 69 (7,7) 57 (2,2) 24 (0,9) 81(3,2) 150 (4,4)
Dosis 225 (25,3) 53 (5,9) 278 (31,2) | 780 (30,5) 205 (8,0) 985 (38,5) 1.263 (36,6)
Interaccién 25(2,8) 44 (4,9) 69 (7.,7) 206 (8,1) 267 (10,4) 473 (18,5) 542 (15,7)
Otra 135 (15,2) 58 (6,5) 193 (21,7) | 481 (18,8) 165 (6,5) 646 (25,3) 839 (24,3)
RAM 21(2,4) 232 (26,0) | 253 (28,4) 19 (0,7) 228 (8,9) 247 (9,7) 500 (14,5)
Total 460 431 891 1.556 1.000 2.556 3.447

(51,6) (48,4) (100,0) (60,9) (39,1) (100,0) (100,0)

Fuente (Eyaralar T, 2006 d).

El 15,7% de los PRM son por interaccion y estos van a afectar tanto a la seguridad como a la

efectividad de los medicamentos implicados.

El 14,5% de los PRM fueron por RAM. No parece légico que el peso de las RAM en tratamiento de
inicio sea mayor respecto al total de PRM que en tratamiento de continuacién puesto que estas soélo se
pueden manifestar cuando el paciente ya esta tomando el antibiético. Probablemente las RAM registradas
en inicio tengan que ver con una accién informativa, por parte del farmacéutico, sobre el riesgo afiadido que

puede tener el paciente por sus caracteristicas al tomar el antibiotico.

La utilizacion de pautas y dosis bajas de antibidticos ademas de tener una implicacién directa en la
evolucioén del paciente tiene una implicacion externa por ser una de las causas relacionadas con la aparicion
de resistencias. De ahi la importancia en la actualizacion de los conocimientos por parte de los
farmacéuticos, como por ejemplo, en todo lo relativo a la revisién de la concentracion minima inhibitoria, al

intervalo entre dosis, a la utilizacion de pautas cortas o largas etc.

La efectividad del tratamiento antibiético es en este momento la principal preocupacién de la
comunidad cientifica, los profesionales y las autoridades sanitarias. El progreso de las resistencias en los
ultimos 5 anos sobrepasa con creces lo esperado. La preocupacion por la pérdida de este importantisimo
arsenal terapéutico se agrava con la falta de investigacion por parte de la industria de nuevos antibioticos.
Entre el afio 2000 y 2008 sélo han salido 3 nuevas moléculas al mercado. La relevancia del problema es
mayor al considerar que otros tratamientos vitales son inviables sin el uso conjunto de antibiéticos
(quimioterapia, trasplantes etc.). Es por esta razén por la que se deberia incluir en posteriores estudios la
actuacion del farmacéutico respecto a los problemas de efectividad relacionados con las resistencias.
(Garcia de Lomas y col, 2002; Gobernado My col, 2007).

Los problemas de efectividad del antibidtico por interacciones se deben centrar fundamentalmente
en las quinolonas por su capacidad de formar quelatos con hierro y calcio, por lo que se debe separar la
administracion con alimentos ricos en calcio. Lo mismo ocurre con tetraciclinas pero su uso actualmente es

anecdotico.
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En el caso de los antibi6ticos los problemas de seguridad por interacciones estan mas relacionados
con la toxicidad del otro farmaco implicado, como es el caso de trimetoprim sulfa+ digoxina,
quinolonas+antiarritmicos, quinolona+amiodarona, claritromicina+ colchicina, trimetoprim sulfa+metotrexato,

antibidtico+ anticoagulante oral.

En el caso de los antibiéticos los problemas de seguridad por contraindicacion estan relacionadas
con el uso en embarazo, lactancia, nifos (quinolonas, tetraciclinas), pacientes con problemas hepaticos
(amoxicilina/ clavulanico, moxifloxacino, telitromicina), pacientes con arritmias (quinolonas) y las alergias

que tienen un apartado especifico en esta tesis.

Respecto a la seguridad es clave que el farmacéutico notifique a farmacovigilancia tanto las RAM
conocidas (diarrea, candidiasis) como las relacionadas con las alertas emitidas por la Agencia Espafola de

Medicamentos.

En el afio 2006 se publicé una nota sobre riesgo de hepatotoxicidad de amoxicilina/ clavulanico que
implica la adaptacion de la ficha técnica y recomendaba a los médicos restringir su uso por la misma causa.
La hepatotoxicidad por amoxicilina/ clavulanico se ha convertido en un problema de salud publica (Boletin
Terapéutico Andaluz, 2006)

En el ano 2008, la alerta fue para moxifloxacino por riesgo de alteraciones hepéticas y cutaneas
graves (Agencia Espanola del Medicamento, 2008 d). La actuacién del farmacéutico ira dirigida a identificar
pacientes de riesgo por contraindicacién, a informar de la manifestacién de la RAM asi como lo que debe

hacer el paciente en el caso de que aparezca.

En el ano 2003 se requiere para telitromicina la modificacion de ficha técnica por miastenia gravis y
en el afio 2007 restricciones de uso de 3 de las 4 indicaciones de telitromicina (KeteK®)) por pérdida de
conciencia transitoria, efectos sobre la vision y miastenia gravis (Agencia Espafiola del Medicamento, 2003

b; Agencia Espafiola del Medicamento, 2007 c).

Medinteract en el afio 2008 emite una alerta sobre el riesgo con desencadenante de muerte por la
interaccion entre claritromicina-colchicina que se manifesté a los 3 dias de iniciado el tratamiento. En el afo
de realizacion del trabajo de campo de nuestro estudio (2005), la tnica nota de la AGEMED hace referencia

a la asociacion Rifampicina-Saquinavir/Ritonavir por hepatotoxicidad.

En las figuras 35 y 36 se representa graficamente en nimeros absolutos la distribucion de PRM. La
mayor diferencia se observa en el aumento del niumero de PRM relacionados con la seguridad por RAM en

tratamiento de continuacion (como era de esperar).
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Figura 35, 36. Distribucion de las causas de PRM por efectividad y seguridad (Eyaralar T, 2006 b)
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a) Causas de PRM asociadas a la edad en pacientes que inician o contintan tratamiento con antibiético.

Los datos totales figuran en las tablas 61 y 62.

Aunque la contraindicacion no es una de las causas mas frecuentes de PRM, podemos observar
que dentro de los PRM detectados en el grupo de mayores de 65 afios, este PRM tiene mas peso que en
otros grupos de edad (6,2%), probablemente en relacion con una salud mas vulnerable. El porcentaje de
pacientes que presenta contraindicacion solo supera el 0,5% en mayores de 65 afios, ademas no se
observa una correspondencia con el aumento de la edad como se podria esperar excepto en los mayores

de 65 anos. A priori se puede esperar mas contraindicaciones en pacientes con pluripatologia.

El 32% de las causas de PRM se clasifico como ofra causa, lo que dificulta la interpretacion de
estos resultados y que a la vista de los mismos manifiesta un punto débil en el disefio del estudio que
buscaba la sencillez en el registro. Es obvio que en estudios posteriores similares se deberia ser mas
exhaustivo en cuanto a la clasificacion de las causas de PRM, por ejemplo utilizando propuestas como la

del Documento de Consenso de FORO 2008. (Foro de Atencion Farmacéutica, 2008).

En cuanto a las RAM, este PRM es el que se detecta con mas frecuencia en el grupo de poblacion
de 45-65 afios (1,1%) pero como se puede observar en la tabla 61 es en el grupo de 5 a14 afios en el que
esta causa de PRM tiene mas peso (15,4% del total de PRM y 17% de los pacientes con PRM). Nos llama
la atencién este dato porque el paciente no ha empezado a utilizar el antibiético y creemos que tiene mas
que ver con una actitud informativa por parte del farmacéutico, es decir porque haya considerado que el
paciente por sus caracteristicas tiene un riesgo afiadido de RAM por el uso de el antibidtico a las dosis

prescritas.

Las interacciones tienen un peso mayor en el grupo de 15 a 24 afos (30,2%) y probablemente este
relacionado con el uso de anticonceptivos orales pues es facil detectar esta interaccion independientemente
de que la dispensacion sea o no simultanea. Sin embargo en los mayores de 65 afos las interacciones
tienen un peso mas bajo (22,4%) a pesar de ser los pacientes que mas utilizan medicamentos. Este hecho
se podria atribuir a una sistematica de dispensacion poco efectiva para detectar interacciones cuando no
hay dispensacién simultanea de los medicamentos que interaccionan pero que el paciente esta utilizando.
Este aspecto es mejorable con la utilizacion de listados de medicamentos centinela por interacciones graves
(Eyaralar MT, 2006 c).

133



Resultados y discusion. PRM generados por la demanda de antibioticos

Al igual que en los tratamientos de inicio la causa de PRM que con mas frecuencia se detecto fue la
dosis (33,7%) pero la segunda causa fueron las RAM, que en este caso ird acompafiada de signos y
sintomas pues el paciente ya ha tomado el antibiético. El grupo de edad en el que se detectaron mas
problemas de dosis fue en el de 15 a 24afios (9,5%) y de todos los pacientes con PRM en este grupo de
edad el 43,2% la causa del PRM fue la dosis.

Se detectan contraindicaciones en menores de 1 afo. En tratamiento de inicio no se detectd
contraindicacion en este grupo de edad a pesar de ser 6 veces mayor el nimero de demandas para inicio
de tratamiento.

Las RAM se registraron en el 10% de los pacientes entre 15 a 44 afios pero es en los nifios
menores de 1 afio donde tiene mas peso esta causa de PRM (50%). Hay que tener en cuenta que en el
grupo de 15 a 24 afos el 21,9% de los pacientes que contintan tratamiento se detect6 PRM y en el 13% de

los ninos menores de 1 afio.

Las interacciones en continuacion de tratamiento se detectan fundamentalmente en el grupo de
edad de 45 a 65 afos (2,2%).

134



Resultados y discusion. PRM generados por la demanda de antibioticos

Tabla 61.Causas de PRM en pacientes que inician tratamiento, por grupo de edad y en relacién con el total de la

muestra.
CAUSA DE PRM PRM
Ptes Inicio N Pteg .
EDAD %Ptes Inicio
con PRM Dosis Contraindic Otra RAM Interacc
18 7 2 320
<1 24 66,7% 0,0% 259% | 7.4% 27 7 o
5,6% 0,0% 2,2% 0,6% 0,0%
75,0% 292% | 8,3%
82 8 63 20 2.421
14 142 47 ,4% 4,6% 36,4% | 11,6% 173
3,4% 0,3% 26% | 08% 0,0% 5.9%"
57,7% 5,6% 44.4% | 141%
55 3 46 19 2.227
5-14 112 44,7% 2,4% 37,4% 15,4% 123
2,5% 0,1% 21% | 09% 0,0% 5,0%"
49,1% 2,7% 411% | 17,0%
91 13 56 18 77 2.718
15-24 237 35,7% 5,1% 22,0% 7,1% 30,2% 255
3,3% 0,5% 21% | 07% 2,8% 8,7%"
38,4% 5,5% 236% | 7.6% 32,5%
296 43 213 67 185 8.930
25.44 734 36,8% 5,3% 26,5% 8,3% 23,0% 804
3,3% 0,5% 24% | 08% 2,1% 8,2%"
40,3% 5,9% 290% | 9,1% 25,2%
221 23 130 76 88 7.181
45-65 499 41,1% 4,3% 24,2% 14,1% 16,4% 538
3,1% 0,3% 18% | 11% 1,2% 6,9%"
44,3% 4,6% 26,1% | 15,2% 17,6%
217 34 131 45 123 5.451
> 65 484 39,5% 6,2% 23,8% 8,2% 22,4% 550
4,0% 0,6% 24% | 08% 2,3% 8,9%"
44,8% 7,0% 271% | 9,3% 25,4%
N 2232 980 124 646 247 473 2.470 29.248
% 40% 5% 26% 10% 19% 100% 8%"

Celdas amarillas: Del total de PRM en cada grupo de edad- distribucion de las causas de PRM. Celdas moradas: En el total
de pacientes de cada grupo de edad- distribucion de las causas de PRM. Celdas verdes: En el total de pacientes con PRM de
un grupo de edad-distribuciéon de las causas de PRM.* Porcentajes de pacientes con PRM (pacientes con PRM/ total de
pacientes). En negrita: porcentajes mas relevantes.
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Tabla 62. Causas de PRM en pacientes que contintan tratamiento, por grupo de edad y en relacién con el total
de la muestra.

P CAUSA de PRM N Paci
EDAD Conti . .
PRM Dosis Contraindic Otra RAM Interac continuacion
2 1 3 46
<1 6 33,3% 16,7% 0,0% 50,0% 0,0% 8
4,3% 2,2% 0,0% 6,5% 0,0% 13,0%*
33,3% 16,7% 0,0% 50,0% 0,0%
17 1 14 13 256
14 20 37,8% 2,2% 31,1% 28,9% 0,0% 45
6,6% 0,4% 5,5% 5,1% 0,0% 15,6%*
42,5% 2,5% 35,0% 32,5% 0,0%
9 2 5 10 195
514 o 34,6% 7,7% 19,2% 38,5% 0,0% 6
4,6% 1,0% 2,6% 5,1% 0,0% 11,8%*
39,1% 8,7% 21,7% 43,5% 0,0%
38 1 18 40 4 402
37,6% 1,0% 17,8% 39,6% 4,0%
15-24 88 101
9,5% 0,2% 4,5% 10,0% 1,0% 21,9%*
43,2% 1,1% 20,5% 45,5% 4,5%
73 1 58 81 20 243 1.121
0544 925 30,0% 4,5% 23,9% 33,3% 8,2%
) 6,5% 1,0% 5,2% 7,2% 1,8% 20,1%*
32,4% 4,9% 25,8% 36,0% 8,9%
69 3 43 59 24 1.085
4565 195 34,8% 1,5% 21,7% 29,8% 12,1% 198
6,4% 0,3% 4,0% 5,4% 2,2% 18,0%*
35,4% 1,5% 22,1% 30,3% 12,3%
69 10 55 47 21 202 999
65 195 34,2% 5,0% 27,2% 23,3% 10,4%
>
6,9% 1,0% 5,5% 4,7% 2,1% 19,5%*
35,4% 5,1% 28,2% 24,1% 10,8%
N 772 277 29 193 253 69 821 4.104
% 33, 7% 3,5% 23,5% 30,8% 8,4% 100,0% 18,8%"*

Celdas amarillas: del total de PRM en cada grupo de edad- distribucién de las causas de PRM. Celdas moradas: en el total de
pacientes de cada grupo de edad- distribucion de las causas de PRM. Celdas verdes: en el total de pacientes con PRM de un
grupo de edad- distribuciéon de las causas de PRM. * Porcentajes de pacientes con PRM (pacientes con PRM/ total de
pacientes). En negrita: porcentajes mas relevantes.
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Respecto a las RAM nos pareci6 interesante ver en que GT se identificaron con mas frecuencia y

comparar los resultados en tratamiento de inicio y continuacién (tabla 63).

Tabla 63. Grupos terapéuticos implicados en las RAM.

Tratamiento JO1CR JO1FA JO1CA JOTMA J01DC JO1AA Resto RAM

Inicio 105 48 28 13 20 7 26 247
43% 19% 11% 5% 8% 3% 11%

Continuacion 132 24 24 27 11 12 23 253
52% 9% 9% 11% 4% 5% 9%

Total 237 72 52 40 31 19 49 500
47% 14% 10% 8% 6% 4% 10%

Obs. El porcentaje se calcula por filas.

Amoxicilina/ clavulanico (JO1CR) es el antibiético que mas RAM provoca (47%) quizas también
porque fue el mas prescrito. En continuaciéon de tratamiento se detectan mas RAM con amoxicilina/
clavulanico y quinolonas (JO1MA) mientras que en inicio es con amoxicilina/ clavulanico y macrolidos

(JO1FA).

Las RAM a antibidticos que se detectan con frecuencia en los tratamientos de continuaciéon no
siempre implican un cambio en el principio activo como cabe interpretarse por nuestros datos: el paciente
continua tratamiento a pesar de que hay una reaccién adversa que con mayor frecuencia son las diarreas,
molestias digestivas y candidiasis. Puede incluso pensarse que el paciente acude de nuevo al médico por
esta RAM y el médico mantiene la prescripcidon. Los pacientes con mayor riesgo por manifestacion de
diarreas son los nifios pequefios, los mayores de 65, los pacientes insulinodependientes, los pacientes con
insuficiencia cardiaca, los pacientes que utilizan digoxina, los pacientes que utilizan medicamentos
hiponatremiantes y los pacientes que utilizan anticoagulantes. Requieren por tanto una identificacion clara
tanto para ser informados antes de iniciar antibiéticos con mayor riesgo de producir diarreas como para la

realizacion del seguimiento durante el episodio de uso de dicho antibiético (Anénimo 3).

En el trabajo de Hugtemburg y respecto a la segunda dispensacion de los PRM encontraron que el
49% estaban en relacion con RAM.pero en este trabajo los PRM que se detectaron en antibidticos fueron 2

sobre 15 prescripciones. (Hugtenburg J G y col, 2004).
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b) Interacciones como causa de PRM y GT implicados en tratamientos de inicio.

Tabla 64. Acronimos y descripcion de GT con los que hubo interaccion en tratamiento de inicio segun la
clasificacion ATC

GT Descripcion GT [
GO3AA  |COMBINACIONES FIJAS DE ESTROGENOS Y PROGESTAGENOS
BO1AA  |JANTITROMBOTICOS: ANTAGONISTAS DE VITAMINA K
GO3HB  |ANTIANDROGENOS, ASOCIADOS A ESTROGENOS
A02AD  |COMBINACIONES Y COMPLEJOS DE ALUMINIO, CALCIO Y MAGNESIO
C10AA  |HIPOLIPEMIANTES: INHIBIDORES DE LA HMG COA REDUCTASA
A02BC  |ANTIULCEROSOS: INHIBIDORES DE LA BOMBA DE PROTONES
GO3AB  |COMBINACIONES SECUENCIALES DE ESTROGENOS Y PROGESTAGENOS
CO1AA  |GLUCOSIDOS DE DIGITAL
MO4AA  |ANTIGOTOSOS: INHIBIDORES DE LA SINTESIS DE ACIDO URICO
BO3AA  |HIERRO BIVALENTE, PREPARADOS ORALES
RO3DA  |ANTIASMATICOS: XANTINAS
A10BB  [HIPOGLUCEMIANTES: SULFONILUREAS NO HETEROCICLICAS
CO3CA  |DIURETICOS DE TECHO ALTO: SULFAMIDAS, SOLAS
CO3EA  |DIURETICOS DE TECHO BAJO (ACCION MODERADA) CON AHORRADORES D
NO3AB  |ANTIEPILEPTICOS: HIDANTOINAS
JO1AA  |TETRACICLINAS
NO6AB  |INHIBIDORES SELECTIVOS DE LA RECAPTACION DE SEROTONINA
RO5CB  |MUCOLITICOS
NO5BA  |ANSIOLITICOS: BENZODIAZEPINAS
MO1AE  |ANTIINFLAMATORIOS: DERIVADOS DE ACIDO PROPIONICO
A02BA  |ANTIULCEROSOS: ANTAGONISTAS DEL RECEPTOR H2
NO3AF  |ANTIEPILEPTICOS: CARBOXAMIDAS
G04BD  |ANTIESPASMODICOS URINARIOS
A12AA  |SUPLEMENTOS MINERALES: CALCIO
MO4AC  |ANTIGOTOSOS SIN ACCIONES SOBRE EL METABOLISMO DEL ACIDO URIC
JO1FA MACROLIDOS
LO1BA  |ANTIMETABOLITOS: ANALOGOS DEL ACIDO FOLICO
LO4AA  |INMUNOSUPRESORES SELECTIVOS
NO3AG  |ANTIEPILEPTICOS: ACIDOS GRASOS
NO2CA  |ANTIMIGRANOSOS: ALCALOIDES DEL CORNEZUELO
NO5CD  |HIPNOTICOS Y SEDANTES: BENZODIAZEPINAS
NO2BA  |ANALGESICOS Y ANTIPIRETICOS: DERIVADOS DEL ACIDO SALICILICO
NOSAG  |ANTIPSICOTICOS: DIFENILBUTILPIPERIDINAS
A12AX  |COMBINACIONES DE CALCIO CON OTROS FARMACOS
NOSAN  |ANTIPSICOTICOS: LITIO
N04BC  |DOPAMINERGICOS: AGONISTAS DOPAMINERGICOS
AO0BAC  |LAXANTES FORMADORES DE VOLUMEN
AO3FA  [PROCINETICOS
NO7BB  |FARMACOS USADOS EN DEPENDENCIA ALCOHOLICA
RO3CC  |ANTIASMATICOS: AGONISTAS BETA2-ADRENERGICOS SELECT SISTEMICO
A10BA  |HIPOGLUCEMIANTES: BIGUANIDAS
BO3AB  |HIERRO TRIVALENTE, PREPARADOS ORALES
HO02BX  |COMBINACIONES DE CORTICOSTEROIDES SISTEMICOS
N02CC  |ANTIMIGRANOSOS: AGONISTAS SELECTIVOS DE RECEPTORES 5-HT1
JO1CA  |PENICILINAS DE AMPLIO ESPECTRO.
CO8CA  |BLOQUEANTE DE LOS CANALES DE CALCIO: DERIVADOS DE DIHIDROPIR
G02AB  |OXITOCICOS: ALCALOIDES DEL CORNEZUELO
MO1AB  |ANTIINFLAMATORIOS: DERIVADOS DE ACIDO ACETICO Y ACETAMIDA
GO3FA  |COMBINACIONES FIJAS DE ESTROGENOS CON PROGESTAGENOS
GO3FB  |PREPARACIONES SECUENCIALES DE ESTROGENOS CON PROGESTAGENOS
ROBAX  |OTROS ANTIHISTAMINICOS, USO SISTEMICO
CO01BD  |ANTIARRITMICOS, CLASE lII
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En la tabla 64 se recogen los acréonimos de los 52 grupos terapéuticos con los cuales hubo
interaccion.

Los datos que a continuaciéon se presentan han sido extraidos de la tabla de interacciones para
tratamiento de inicio que figuran en el Anexo 9.

Tabla 65. Interaccion de antibioticos en tratamiento de inicio y GT implicados.

deman
GO3A |BO1A | GO3H |A02A |C10A |A02B |GO3A |CO1A |BO3A |MO4A | RO3D | Resto | Total | da
GT A A B D A C B A A A A intera | inicio
Joic | 71 | 22 | 22 6 1 5 14 | L, | 8284
R [ 150% | 47% | 4.7% 13% | 0,2% 11% 9,9% 1.7%
49 | 13 | 17 2 7 4 10 6.045
JOTCA | 10.4% | 2,7% | 3.6% | 0.4% 1,5% 0,8% 9.8% | 102 | 179%
26
4 20 2 7 16 | 13 10 1 6.051
JOIFA | 689 | 42% | 0.4% | 15% | 3,4% | 2.7% 2.1% 0,2% 2&23 9 | 16%
JOIM | 3 15 1 17 2 2 5 5 2%16 S4 | 3349
A | 06% | 3,2% | 02% | 3,6% 0,4% 0.4% | 1,1% 11% | % 2,1%
6 4 4 1 3 4 1 2 338
JOIAAT 4 30, | 0.8% 0,8% | 0,2% 0,6% 0,8% 02% | 80% | 2° | 7.4%
J1D | 4 1 2 4157 o | 1812
c | 08% 0.2% 0,4% b 0,7%
0
2 1 2 0 511
JO1CF | g 49 0.2% | 0,4% 00% | ° | 1.0%
JO1D | 1 1 1 2; ol 4 |1003
D | 02% | 02% | 02% > 0,4%
g"é?r' 140 1259 44 | 33 | 17 | 17 16 | 13 9 9 7
o1 1 296% | 100 | 9.3% | 7.0% | 36% | 36% | 34% | 27% | 19% | 19% | 15%
Resto 2
GT 0 5 0 0 1 0 12 o 0 0
Antibi | 0,0% | 6.3% | 0.0% | 0.0% | 56% | 0,0% | 59% | "> | 0.0% | 0.0% | 0,0%
ot
140 | 80 | 44 | 33 | 18 | 17 | 17 | 15 9 9 7 | 84 | .. |20248
Total | 39% | 17% | 9% | 7% | 4% | 4% | 4% | 3% | 2% | 2% | 1% | 18% 1,6%

Obs. Datos extraidos de la tabla Anexo 8 interacciones para continuacion de tratamiento GT: grupo terapéutico. Los
acrénimos de los GT se aportan en la tabla 64.

Para 15 GT de antibidticos se encontré interaccion con 52 GT distintos (Tabla 64) y afectan al 1,6%
de las demandas para tratamiento de inicio. 80,3% de las interacciones tienen lugar entre 8 GT JO1

(antibioticos) y 11GT de otros medicamentos que figuran en el encabezamiento de la tabla 66 (Anexo 9).

El porcentaje mas alto (39%) de las interacciones tuvieron lugar con anticonceptivos ya sea
combinaciones fijas de estrégenos mas progestagenos GO3AA y con antiandrogenos asociados a
estrogenos GO33HB, seguido por antitrombdéticos: antagonistas de vitamina k, BO1AA (17%).

En el 1,7 % de las dispensaciones de amoxicilina/ clavulanico y penicilinas de amplio espectro
(JO1CA) se detecto interacciéon y en ambos casos el grupo mas implicado fue el de anticonceptivos orales
GO3AA (15%, 10,4%).
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En 1,6% de las dispensaciones de macrolidos JO1FA hubo interaccién predominando con el grupo
antitrombdticos: antagonistas de vitamina k (BO1AA) (4,2%). El 3,4% del total de las interacciones tuvo lugar

entre macrolidos e hipolipemiantes: inhibidores de la HMGCoA reductasa (CO1AA).

En 2,1% de las dispensaciones de quinolonas (JO1MA) hubo interaccién predominando con
combinaciones y complejos de aluminio, calcio y magnesio que implican disminucion de efecto con riesgo
de que el paciente empeore y el aumento de resistencia interna y externa. Es de destacar que la interaccion
con anticoagulantes orales (3,2%) que es el mismo que presentan los macrolidos (JO1FA). El porcentaje de

interaccién de las quinolonas es el segundo mas elevado.

El porcentaje mas alto de interaccion se detecta con las tetraciclinas JO1AA (7,4%), y con el grupo

de anticonceptivos orales (1,3%) pero de este grupo solo hubo 338 prescripciones.

Dispersion de las interacciones y evaluacion teodrica de las interacciones detectadas.

El potencial o espectro de las interacciones asi como el riesgo tedrico de las mismas es muy
variable. En nuestro estudio se observa un paralelismo entre el nimero de envases dispensados y el
numero de interacciones. Sin embargo y como cabria esperar no hay paralelismo entre unidades

dispensadas de un determinado GT y los GT con los cuales interactua.

Tabla 66. GT en los que no se encontré interaccion y unidades dispensadas.

JO1FF
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JO1CE R05CZ J04AB JO4AK JO4AM JO4AC JO1EB JO1EC J01XD
108 46 14 5 5 4 4 1 1

Segun la tabla 66 no se detectaron interacciones en 10 GT: lincosamidas, penicilinas sensibles beta

lactamasas y antituberculosos; estos ultimos con un potencial muy importante de interaccién.

Tabla 67. GT en los que se encontroé interaccion en tratamiento inicio: dispersion de interaccion.

JO1FA JOIMA JO1CR JO1CA JO1AA Jo1DC Jo1DD JO1CF
22 22 17 1" 9 5 4 3
JO1XE JO1EE JO1BA Jo1DB Jo1mB Jo1XC JO1XX Total
3 2 1 1 1 1 1 52

A continuacién se expone la interaccion de los macrélidos y las quinolonas por haberse detectado

en ellos el mayor numero de interacciones con otros grupos terapéuticos (22) (Tabla 67).

Macrdlidos JO1FA.

La interacciéon de azitromicina con anticonceptivo oral (GO3AA) fue la que presenté mayor nimero
de registros para este antibiético pero no esta recogida en la bibliografia revisada, sin embargo considera
interacciones de riesgo potencialmente mortales las interacciones de azitromicina con cabergolina,

cisaprida, ergotaminas, pimozida y terfenadina (Stockley 2008) de las cuales no hubo ningun registro.
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Hubo 10 interacciones de digoxina (CO1AA) con macroélidos y todas con azitromicina: la interaccion
se manifestaria como aumento riesgo toxicidad de digoxina y el mecanismo es por inhibicién de la
glicoprotina P y por inhibicion de la flora intestinal encargada de metabolizar parte de la digoxina antes de
ser absorbida.

En nuestro estudio se registraron interacciones de macrdlidos con hipolipemiante: claritromicina (8),
telitromicina (1) y eritromicina (1). Estas interacciones estén recogidas en la bibliografia. También se
registraron 5 interacciones de hipolipemiantes con azitromicina y 1 de pravastatina con claritromicina, no
obstante con estas ultimas no esta descrita interaccion en las fuentes consultadas. La interaccion de
macrélidos con hipolipemiantes C10AA (excepto pravastatina) es por inhibicion de CYP3A4 con riesgo de
rabdomielosis y miopatia especialmente en ancianos y se recomienda la supresion de la estatina durante el

tratamiento conjunto.

Hubo 2 interacciones de riesgo de claritromicina y eritromicina con antiepilépticos NO3AF
(carbamazepina) por induccién de CYP3A4. Hubo 1 interaccion de claritromicina/ colchicina considerada
grave por los riesgos de toxicidad de la colchicina incluso con casos de muerte. También hubo interaccion
de claritromicina con el antiepiléptico fenitoina con posible potenciacion de su accién y toxicidad por
disminucién de metabolismo hepético. Se registrd una interaccion de azitromicina con antiepilépticos NO3AF

(Tegretol®) pero en la base de datos consultada Medinteract no aparece recogida esta interaccion.

A pesar del numero elevado de dispensaciones de telitromicina y de la importancia y variedad de las
interacciones de este principio activo sélo se detectaron 4 interacciones y de estas con riesgo moderado

fueron 2 con hipolipemiantes y 1 con tecfilina.

El macrélido que menos interacciones presenta es la azitromicina mientras que eritromicina,
claritromicina y telitromicina tienen un elevado potencial de interaccién y algunas con riesgo de muerte.
Encontramos que no hay un criterio uniforme en cuanto a la interaccion en las bases de datos consultadas
(Stockley/ Medinteract/ ficha técnica) pero en principio hay que saber que los macrolidos son substrato e
inhibidor potente de CYP3A3/4/5 (excepto azitromicina), por tanto se habra de prestar especial atencion
cuando se dispense a pacientes que lo utilicen junto a inductores que puedan disminuir su efecto, a
inhibidores que puedan aumentar los efectos adversos o junto a substratos en los cuales la claritromicina

puede desencadenar la aparicion de efectos adversos por ser un potente inhibidor.
Quinolonas JOTMA.

Las interacciones de las quinolonas son fundamentalmente farmacocinéticas que afectan a su
efectividad, pero son de mas riesgo individual las farmacodindmicas las cuales afectan al intervalo QT sobre
todo en pacientes con riesgo de arritmia. Moxifloxacino y levofloxacino no utilizan el citocromo P450 por lo

tanto tienen un potencial de interaccién farmacocinética mas bajo que ciprofloxacino.

Las interacciones de riesgo recogidas en la ficha técnica se deben en principio considerar como
medicamentos centinela a chequear ante cualquier inicio de tratamiento de estos antibiéticos o cuando se

detecten RAM en los tratamientos de continuacién. A continuacién y para cada principio, nos ha parecido
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interesante incluir una propuesta de medicamentos centinela y hacemos el comentario sobre si han sido o

no detectadas por los farmacéuticos participantes.

En las tablas de la 68 a la 71 se recoge el nombre comercial del medicamento que interacciéon con
cada principio de las quinolonas y el nimero de veces que se detectd esa interaccién. Se incorpora también
en las tablas la informacion recogida en la base de datos del Stockley y en las fichas técnicas de cada
antibiotico.

Tabla 68. Interacciones registradas con norfloxacino en inicio y continuacion de tratamiento y evaluacion teoérica
segun ficha técnica y Stockley 2008.

GT NOMBRE n Evaluacion Iflch_a Alternativa
Stockley Técnica
AO3FA PRIMPERAN| 1 No
figura
A12AA IBERCAL 1 No
figura
B01AA SINTROM 5 |Aumento INR = Control INR.
Inicio interaccién 48 h. Hemorragia 5 dias
CO3CA ISODIUR 1 |No se encontré No
figura
GO3AA YASMIN 1 |No se encontré No
figura
RO3DA THEO DUR 2 |Norfloxacino eleva las concentraciones de teofilina hasta un 22% Vigilar al
y 171%: 3 casos convulsiones y muerte paciente y

ajustar dosis.

Para norfloxacino no se registraron interacciones con los siguientes medicamentos que se pueden
considerar centinela: nitrofurantoina (antagoniza efecto); ciclosporina (disminuye su eliminacién: toxicidad);

antiacidos, sucralfato y hierro (disminuye efecto antibiético).

Tabla 69. Interacciones registradas con ciprofloxacino en inicio y continuacion de tratamiento y evaluacion
tedrica segun ficha técnica y Stockley 2008.

GT NOMBRE n Evaluacion I’=|ch_a Alternativa
Stockley Técnica
A02AD |ALMAX 12 lefecto quinolona Igual| Separar:2hanteso4h
después
A02BC |OMEPRAZOL 1 No efecto clinicamente No figura
significativo
A12AX |CALCIUM FORTE | 1 lefecto quinolona Separar: 2h anteso 4 h
D después
B01AA |SINTROM 7 Aumento INR Igual Control
Inicio interaccién 48 h.
Hemorragia 5 dias
BO03AA |hierro 2 No se encontré lefecto quinolona| Separar:2hanteso4h
después
CO01AA |DIGOXINA 1 No se encontr6 No figura
GO03  |Anticonceptivo oral | 2 No se encontré No figura
HO02BX |INZITAN 1 No se encontré No figura
MO01 AINE 3 Dosis alta quinolonas
convulsiones
NO02CC |ZOMIG 1
NO3AB [EPANUTIN 1 aumenta concentracion Control efectos adversos
NO3AB [INEOSIDANTOINA | 1 fenitoina
NO5BA |ANSIUM 2
RO3 Teofilina 3
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De las interacciones recogidas en ficha técnica de las cuales no se detectd interaccion en nuestro
trabajo y que el farmacéutico podria incluir como medicamento centinela destacan ademas de los anteriores
resaltadas en negrita en la tabla 69: metotrexato (puede producir un incremento de los niveles plasmaticos
de metotrexato al inhibir el transporte tubular renal), ciclosporina, glibenclamida (hipoglucemia),
metoclopramida (disminuye efecto antibi6tico). Ciprofloxacino es inhibidor de CYP1A2 y por tanto
aumentaria los efectos adversos de substratos como duloxetina, teofilina y clozapina (Agencia Espafiola del
Medicamento fichas técnicas de medicamentos). Aunque no hay interaccion ciprofloxacino/ carbamazepina
debe recordarse que las quinolonas causan muy ocasionalmente crisis convulsivas y, en general, no deben
tomarlas los pacientes con epilepsia. La Agencia Espafiola del Medicamento comunicé en el afio 2008 el
cese de la comercializacion de Neosidantoina® cuyo principio activo es fenitoina (Agencia Espafola del
Medicamento, 2008). Fenitoina tiene estrecho margen terapéutico por lo que se debe vigilar la aparicién de

efectos adversos.

Tabla 70. Interacciones registradas con moxifloxacino y recomendaciones segun ficha técnica.

GT AB GT n NOMBRE Alternativa
JOTMA A02AD 3 |ALMAX Separar 6 h
JOTMA A02AD 1|BEMOLAN Separar 6 h
JOTMA A02BC 1|OMEPRAZOL CUVE
JO1TMA A10BB 3|DAONIL
JO1TMA A10BB 1|EUGLUCON
JO1MA BO1AA 1|SINTROM Control INR
JOTMA BO3AA 1|TARDYFERON Separar 6 h
JOTMA CO1AA 1|DIGOXINA BOEHRINGER
JOTMA CO08CA 1|ASTUDAL
JO1TMA GO03AA 1|OVOPLEX 30 150

De las interacciones de moxifloxacino detectadas segun tabla 70 no se consideran como tal segun
ficha técnica las relacionadas con anticonceptivos orales y con omeprazol. Respecto a la interaccion con
digoxina después de dosis repetidas en voluntarios sanos, moxifloxacino aumenté la concentracion maxima
(Cmax) de digoxina en aproximadamente un 30%, sin afectar el AUC ni los niveles basales por lo que en
principio no se requieren precauciones especiales para el uso simultdneo con digoxina. Respecto a la
combinacion de glibenclamida y moxifloxacino teéricamente podria producir hiperglucemia leve y transitoria,
no obstante, los cambios farmacocinéticos observados con la glibenclamida no tuvieron efecto alguno en los
parametros farmacodinamicos (glucosa en sangre, insulina), por consiguiente, no se observd ninguna
interaccién clinicamente relevante entre el moxifloxacino y la glibenclamida En estudios con voluntarios
diabéticos, la administracion concomitante de moxifloxacino oral con glibenclamida resulté en una
disminucion de aproximadamente un 21% de las concentraciones plasmaticas maximas de glibenclamida.
Se detectd 1 interaccion de Astudal® con moxifloxacino: las dihidropiridinas son substrato de CYP3A3/4/5 y
moxifloxacino no actua sobre el citocromo por tanto esta interaccion en principio no deberia considerarse

como tal.

Se proponen los siguientes medicamentos centinela para el moxifoxacino ademas de los
destacados en negrita en la tabla 70.
e Sucralfato, cimetidina. Podrian disminuir la efectividad de levofloxacino (no se detectaron en nuestro
estudio).

« Ciclosporina por aumento de la vida media de ciclosporina hasta un 33%.
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« AINEs y teofilina. El umbral convulsivo de levofloxacino puede verse reducido por la administracion
conjunta.

« Antiarritmicos (amiodarona, sotalol), antidepresivos ftriciclicos, antihistaminicos (terfenadina,
astemizol), neurolépticos (fenotiazinas, haloperidol), cisaprida. Son de especial riesgo las
interacciones porque tienen un efecto aditivo sobre la prolongacion del intervalo QT, en la ficha
técnica se recoge la contraindicacion de uso. Por lo habitual de uso y el riesgo asociado,
proponemos como medicamentos centinela a chequear en todo paciente que inicie moxifloxacino:

En nuestro trabajo no se detectd ninguna interaccién con estos medicamentos.

Tabla 71. Interacciones registradas con levofloxacino en inicio de tratamiento y evaluacién teérica segun ficha
técnica y Stockley 2008.

GT L Evaluacion Ficha Alternativa
DNOMERE fhiciojn Stockley Técnica
A02AD |ALMAX S 1|/ efecto quinolona significativamente Igual Separar 6
h
B01AA |SINTROM S 2 Aumento INR| Igual Control
Inicio interaccion 48 h. Hemorragia 5 dias
BO3AA |[FERO S 2|No se encontro
GRADUMET
NO3AG |DEPAKINE S 2|No se encontré
CRONO
RO3DA |THEOLAIR S 1|no parece haber interacciones marcada disminucién del Monitorizar
farmacocinéticas significativas umbral convulsivo

Se han notificado incrementos en las pruebas de la coagulacion (PT/ INR) y/o de la hemorragia que
pueden ser graves, en pacientes tratados con levofloxacino en combinacién con un antagonista de la
vitamina K (warfarina, acenocumarol). Por lo tanto las pruebas de la coagulacién deberian controlarse en

aquellos pacientes que estén en tratamiento con antagonistas de la vitamina K.

La efectividad de levofloxacino no se ve afectado por carbonato calcico ni alimentos ricos en calcio.

Interacciones con anticonceptivos orales. Edad del paciente y GT implicados para inicio de tratamiento.

Del total de interacciones detectadas en inicio de tratamiento, 30% son con GO3AA (anticonceptivos
orales combinados) y de estas la mitad son con amoxicilina/ clavulanico (JO1CR) por ser el grupo
terapéutico mas prescrito. En el 1,3% de las mujeres entre 15 y 65 afios a las que se les prescribio

amoxicilina/ clavulanico se sospecho interaccion con el grupo de anticonceptivos orales GO3AA (Tabla 72).

Todas las interacciones con el GT GO3AA se registraron en mujeres como cabria esperar salvo

error de registro.

Las interacciones con anticonceptivos orales del grupo GO3AA se detectaron con 6 grupos
terapéuticos de antibidticos. La demanda de estos 6 GT supuso el 71,2% del total de la demanda de los

antibioticos solicitados por las mujeres entre 15 y 65 afios y en el caso concreto de 25 a 44 el 93%.
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Tabla 72. Interaccion de antibioticos en tratamiento de inicio y anticonceptivo oral GO3AA.

Edad Interac | Muestra
GT 15-24 25-44 45-65
23 802 46 | 2716 2 |18 | 71 | 5444
JO1CR
2,6% 1,7% 0,1% 1,3%
15 650 33 | 1874 1 [ 1430 [ 49 | 3954
JO1CA
2,3% 1,8% 0,1% 1,2%
4 88 2 | 131 6 | 219
JO1AA
4,5% 1,5% 2,7%
4 | a3 4 | a3
Jo1DC
0,9% 0,9%
4 | 1884 4 | 1884
JO1FA 0,2% 0,2%
1 178 2 | 7 3 | 1.005
JO1MA
0,6% 0,2% 0,3%
2 | 212 2 | 212
JO1CF 0,9% 0,9%
1 | 221 1| 239
Jo1DD 0,5% 0,4%
Interac Muestra 43 1.808 94 | 8308 3 3266 | 140 | 13.400
%Ptes con Interaccion 2,4% 1,1% 0,1% 1,0%
Ptes de los 6GT con interaccion 43 2.718 94 8.930 3 7.181 140 18.829
% sobre el total de demandas 1,58% 1,05% 0,04% 0,74%
% de usuarias de estos GT en 5 5 0 5
e 66,5% 93,0% 45% 71,2%

Celdas amarillas (A): numero de interacciones. Celdas malva (B): numero de demandas. Celdas verdes (A/B x 100): Porcentaje
de demandas donde se detecté interaccion. Celdas grises: calculo del porcentaje de la demanda en cada grupo de edad

donde hubo interaccion en relacién con el total de la demanda para es grupo de edad.

En las mujeres de 15 a 24 afios se registro el porcentaje mas alto de interacciones (1,58%). El grupo

de las tetraciclinas (JO1AA) fue donde mas interacciones con anticonceptivos orales se detectaron (2,7%), a

costa fundamentalmente de las mujeres entre 15 y 24 afos.

En las mujeres entre 25 a 44 afos el grupo terapéutico con mas interacciones fue el de penicilinas de

amplio espectro (JO1CA).

Los resultados obtenidos en mujeres de 25 a 44 afios se podrian asociar a que la muestra es mayor

que en los otros grupos, a la incidencia de infecciones en este grupo de poblacién, a una mayor dispersion

en los antibidticos que se prescriben, o sencillamente por una mayor facilidad en la obtencion de informacion

por parte del farmacéutico.
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Interacciones con anticoagulantes orales. Edad del paciente y GT implicados para inicio de tratamiento.

Los pacientes entre 25 y 65 afios que demandaron los 8 GT de antibidticos en los que se detectd
interaccion con anticoagulante oral, representan el 63% de la demanda de todos los antibidticos para estos

grupos de edad.

A pesar de la importancia de estas interacciones nos llama la atencion que el porcentaje detectado

sea tan solo del 0,4%.

En el 1% de los pacientes mayores de 65 afos hubo sospecha de interaccion
antibidtico/anticoagulante oral. EI numero de interacciones aumenta progresivamente con la edad pues su
uso esta asociado a problemas de salud que a su vez son mas frecuentes a medida que aumenta la edad de

la poblacion, como seria el caso de la arritmia por fibrilacion auricular.

Solo en el grupo terapéutico JO1FA (macrdlidos) y JO1TMA (quinolonas) hubo interaccion en los 3

tramos de edad.

Tabla 73. Interaccion de antibiéticos en tratamiento de inicio y anticoagulantes orales BO1AA.

GT EDAD Interac Muestra
25-44 45-65 > 65
6 |18 | 16 [1233]| 22 3.069
JO1CR
0,3% 1,3% 0,7%
1 1.884 6 [ 1543 13 | 1431 20 | 4558
JO1FA
0,1% 0,4% 1,1% 0,4%
3 | 827 4 1114 8 [1235| 15 | 31786
JOIMA
0,4% 0,4% 0,6% 0,5%
2 [ 1430 | 11 | 831 13 | 2.261
JO1CA
0,1% 1,3% 0,6%
1| 197 3 | 4 | 287
JO1XE
0,5% 3,3% 1,4%
1| o9 3 | 4 4 |
JO1AA
1,4% 71% 3,6%
1 | 161 1| 161
Jo1DD
0,6% 0,6%
1 | 16 1 | 1.
JO1MB
6,3% 6,3%
Interac  Muestra 4 2.711 20 | 6189 | 56 | 4739 80 | 13639
%Ptes con Interaccion 0,1% 0,3% 1,2% 0,6%
Ptes de los 8 GT con interaccion 4 | 8930 20 | 7181 | 56 | 5451 80 | 21562
% sobre el total de demandas 0,04% 0,3% 1,0% 0,4%
. :
eé)a(jde usuarios de estos GT en cada 30% 86% 87% 63%

Celdas amarillas (A): nimero de interacciones. Celdas malva (B): nimero de demandas. Celdas verdes (A/B x 100): Porcentaje
de demandas donde se detecté interaccion. Celdas grises: calculo del porcentaje de la demanda en cada grupo de edad
donde hubo interaccién en relacion con el total de la demanda para es grupo de edad.
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En la figura 37 se puede apreciar que en mayores de 65 afos la relacidn entre envases
dispensados e interacciones no guarda relacion cuando el antibiodtico prescrito es una quinolona, a pesar de
ser el mas prescrito de los cuatro es en el que menos interacciones se detectan. Este dato se podria
interpretar como una sistematica de trabajo menos depurada para el grupo de quinolonas o una
interpretacién por parte del farmacéutico de menos riesgo de interaccién con este GT a diferencias en las
bases de datos consultadas.

Figura 37. Comparacion entre el % de interacciones de antibiéticos (con mas de 1.000 dispensaciones) con
anticoagulantes y porcentaje de dispensaciones de esos GT en mayores de 65 afios.

30,0%-
25,0%
20,0%
15,0%
10,0%

5,0%

0,0%

@ Interaccion
m Dispensac

JO1CR JO1FA JO1MA JO1CA

@ Interaccion | 29,0% 23,0% 14,0% 20,0%
m Dispensac | 22,60% 20,70% 22,70% 16,20%

Obs. Los datos de porcentajes han sido extraidos de la tabla 9 y la tabla 65.

En la tabla 74 que a continuacién, se desglosan por principio activo con la finalidad de poder hacer

un estudio tedrico de las interacciones registradas.

Tabla 74. Interacciones registradas con anticoagulantes orales en inicio de tratamiento y evaluacion teodrica
segun ficha técnica y Stockley 2008.

GT n PA NOMBRE 1 Sockley [
JO1CR 22 |CLAVULANICO,ACIDO *
JO1CA 13 /AMOXICILINA *
JO1FA 9 |CLARITROMICINA *
JO1FA 7 |AZITROMICINA *
JOTMA 7 |CIPROFLOXACINO *
JOTMA 5|NORFLOXACINO *
JO1XE 4 |ESPIRAMICINA + METRONIDAZOL No se encontro
JO1AA 3|TETRACICLINA No se encontré
JO1FA 2 |[ERITROMICINA *
JOTMA 2|LEVOFLOXACINO *
JO1FA 1|AZITROMICINA/Aldocumar *
JO1DD 1|CEFIXIMA *
JO1AA 1 |DOXICICLINA *
JO1FA 1 |ERITROMICINA/aldocumar *
JOTMA 1|MOXIFLOXACINO *
JO1MB 1 |PIPEMIDICO,ACIDO *

Obs. en negrita interacciones que requieren intervencion

De las interacciones que figuran en la tabla 74 en la base de datos Stockley 2008 ninguna esta
clasificada como contraindicada o que produce muerte. Las marcadas en la tabla con asteriscos requeririan

ajuste de dosis o hacer un estrecho control del paciente.

De los 80 registros en el 9% no se considera interaccion segun la base de datos consultada.
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Las interacciones de antibidticos con anticoagulantes tienen la peculiaridad que para la
manifestacion de las mismas juega un papel clave la situaciéon de partida del paciente como es el valor de
INR (relacion internacional normalizada), situaciones como fiebre, la edad, otros problemas de salud,
experiencia de uso conjunto anterior, etc. Los resultados de las consultas a diversas bases de datos no son
homogéneas, pero en cualquier caso y debido al amplio uso de estos medicamentos y su estrecho margen
terapéutico es imprescindible establecer una sistematica de trabajo para detectar e intervenir ante estas
interacciones incluso cuando la dispensacion de ambos medicamentos no es simultanea (Eyaralar ficha
dispensacioén activa Sintrom®). A la vista de nuestros resultados una estrategia que puede resultar util es
incluir una sencilla pregunta al menos a todo paciente mayor de 65 afios que inicia tratamiento antibiético:

cesta utilizando Sintrom® o Aldocumar®?.

En pacientes tratados con antibiéticos, especialmente fluoroquinolonas, macrélidos, tetraciclinas,
cotrimoxazol, y algunas cefalosporinas, se han descrito numerosos casos que demuestran un aumento de la
actividad anticoagulante oral. Entre los factores de riesgo se incluyen las condiciones infecciosas e
inflamatorias, la edad y el estado general del paciente. En estas circunstancias resulta dificil determinar en
qué medida la alteracién del INR esta causada por la enfermedad infecciosa o por el tratamiento antibidtico.
Una medida de precaucion podria ser una monitorizacién mas frecuente del INR y si es preciso, se ajustara
la dosis del anticoagulante oral. Como estrategia general si el INR estuviese por encima de 3
recomendamos realizar control a los 3-4 dias de iniciado el tratamiento. Si el proximo control de INR es
posterior a los 7 dias de terminado el tratamiento antibiético y el INR estuviese por debajo de 3 se advertiria
al paciente que acuda a control si aparece hemorragia a cualquier nivel. Si el préximo INR esta en el

intervalo de uso del antibidtico o pocos dias después se informa por escrito al servicio que realiza el control.

c¢) Interacciones como causa de PRM y grupos terapéuticos implicados en continuaciéon de

tratamiento.

El porcentaje de interacciones es igual para tratamiento de inicio y de continuacién, alcanzando en

ambos casos el 1,6%.

De los 21 GT demandas para continuacion de tratamiento hubo interaccion en 8 (tabla 75).

De las dispensaciones para continuacion de tratamiento hubo interacciéon en 1,6%. El porcentaje de
interacciones mas alto es para macrélidos JO1FA (3,29%) que es el cuarto grupo mas dispensado. El 20,9%

del total de las interacciones son aportadas por quinolonas JOTMA.
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Tabla 75. Interaccion de antibioticos en tratamiento de continuacién en relacién con la demanda total.

GT n % Demanda
18 547
JO1FA 3.20%
26,87% 13,33%
16 1.331
JO1CR s
23,88% 32.43%
14 575
JOTMA 2,43%
20,90% 14,01%
13 727
JO1CA 1.70%
19.40% 17,71%
2 163
JO1AA 1,23%
2,99% 397%
2 226
Jo1DC 0,88%
2,99% 5,51%
1 127
JO1CF 575
1,49% T
1 17
JO4AB 5,86%
1,49% 0,41%
Interacciones Demanda Demanda
Total GT con
Interaccion
n 67 4.104 3.713
Total 1,6% 90%

Obs. Celdas en morado: distribucion de los porcentajes por GT. Celdas en amarillo: porcentaje de interaccion para cada GT
en relacion con la demanda para cada GT. Celdas Verdes: porcentaje de demanda de cada GT sobre el total de la demanda
de los GT en los que hubo interaccién. Celda Gris: porcentaje de interacciones sobre el total de la demanda. Celda Blanca:
porcentaje que representa la demanda de los GT en los que hubo interaccion sobre el total de la demanda.

Tabla 76. Dispersion de las interacciones por GT en tratamiento de continuaciéon

8

JO1FA  JO1IMA

8

JO1CA
5

JO1CR
5

JO1AA
2

Jo1DC JO1CF

2

1

JO4AB
1

Total GT
20

JO1FA: macrélidos, JOAMA: quinolonas, JO1CA: penicilinas amplio espectro, JO1CR: amoxicilina clavulanico, J0O1AA:
tetraciclinas, J01DC: cefalosporinas de segunda generacion, JO1CF: penicilinas resistentes a beta-lactamasas, J04AB:

antituberculosos: antibiético.

Los acronimos de los GT se recogen en el pie de la tabla 76.

Hubo interaccion en 8 GT y a su vez estos interaccionaron con 20 GT distintos. Los grupos

terapéuticos JO1FA y MA interaccionan cada uno con 8 GT. El porcentaje de interacciones fue de 1,63%.

(Tabla 77)
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Tabla 77. Interaccion de antibioticos en tratamiento de continuaciéon y GT implicados.

Antibictico Interacciones
GT JO1FA | JO1CR | JO1MA | JO1CA | JO1AA | JO1DC | JO1CF | JO4AB
BO1AA 2 6 3 2 13
Antitrombético
0,37% | 0,45% | 0,52% | 0,28% 19%
GO3AA 5 6 1 1 13
Anticonceptivo oral
0,4% 0,8% 0,44% | 0,79% 19%
AO02AD 3 3 1 7
Complejos de aluminio, calcio y magnesio
0,55% 0,52% 0,61% | 0,00% 10%
AO02BA 1 1 2
Antagonistas receptores H2
0,61% | 0,44% 3%
GO3HB 3 2 5
Antiandrégeno+estréogeno
0,23% 0,28% 7%
CO1AA 4 4
Glucosidos digital
0,7% 6%
A02BC 3 3
Inhibidores bomba protones
0,5% 4%
BO3AA 3 3
Hierro oral
0,52% 4%
C10AA 2 1 3
Hipolipemiantes
0,4% 5,88% 4%
GO03AB 2 2
Comb secuenciales estroge/progestag
0,28% 3%
MO4AA 1 1 2
Antigotosos
0,08% 0,14% 3%
RO3DA 2 2
Antiasmaticos:xantinas
0,4% 3%
A02BX 1 1
Otros farmacos para Ulcera y reflujo
0,17% 1%
A10BB 1 1
sulfonilureas
0,08% 1%
A11AA 1 1
Polivitaminicos
0,17% 1%
A12AX 1 1
Combinaciones calcio y otros farmacos
0,17% 1%
LO4AA 1 1
Inmunosupresores selectivos
0,17% 1%
NO3AB 1 1
hidantoinas
0,17% 1%
NOG6AB 1 1
Inhibidores recaptacion serotonina
0,2% 1%
RO6AX 1 1
Otros antihistaminicos, uso sistémico
0,2% 1%
Interacciones 18 16 14 13 2 2 1 1 67
Demandas total en Ab 547 | 1331 | 575 | 727 | 163 | 226 | 127 | 17 3.713
con interaccion
Demanda Total
Continuacion TTo 4.104 1.63%
% interaccién o o o o o o o o o
Sobre total demanda 0,44% | 0,39% | 0,34% | 0,32% | 0,05% 0,05% 0,02% 0,02%
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El 38% de las interacciones se produce, al igual que en inicio de tratamiento, con anticonceptivos

orales y anticoagulantes orales (Tabla 77).

El mayor porcentaje de interaccion corresponde al grupo de macrolidos JO1FA (27%). La interaccion
mas frecuente es con CO1AA (glucédsido digital) (6% del total de las interacciones); es importante hacer un
seguimiento de los pacientes en tratamiento con digoxina y un macrélido para detectar posibles signos de
aumento de los efectos de la digoxina; se debe considerar controlar las concentraciones de ésta al menor
sintoma y reducir su dosis si es necesario; los ancianos tienen probablemente una mayor predisposicién a
sufrir esta interaccién. Hubo 2 casos de interaccién con BO1AA (antitrombdticos) que es una interaccion de
importancia clinica, que se desarrolla durante los primeros siete dias por ello se debe advertir que las
interacciones pueden producirse después de la finalizacion de un ciclo de tratamiento antibidtico y hay que
tener en cuenta que los pacientes tratados con dosis bajas de anticoagulante corren mas riesgos, puesto

que su aclaramiento ya es de por si bajo.

En los tratamientos de continuacion con quinolonas se detectaron 2% de interacciones. Por pérdida
de efectividad del antibiético hay 7 interacciones que se resuelven separando la administracién. Destaca por
su riesgo la interaccion detectada con ciclosporina con riesgo de toxicidad por incremento de la vida media
en un 33%. Hay una interaccion recogida con Epilantin®, que en principio no hay interaccién pero si una
precaucion de uso en pacientes con antecedentes o en tratamiento con anticonvulsivantes, estando este
riesgo incrementado si el paciente utiliza otros medicamentos que puedan disminuir el umbral convulsivo de

quinolonas como por Ej. AINEsy teofilina, (Agencia Espanola del Medicamento. Fichas técnicas).

En la tabla 78 se muestran los medicamentos implicados y la evaluacién de la interaccion. Se
observa que no se detectaron interacciones con moxifloxacino que se explicaria porque para los
tratamientos mas frecuentes se utilizan pautas de 5-7 dias y las presentaciones comerciales se adaptan a
dicha pauta sin embargo y segun ficha técnica se podria requerir un segundo envase en las siguientes
situaciones: exacerbacion aguda de la bronquitis crénica (5-10 dias), neumonia adquirida en la comunidad
(10 dias), sinusitis aguda (7 dias), enfermedad inflamatoria pélvica leve o moderada (14 dias) (Agencia
Espanola del Medicamento. Fichas técnicas)

También hemos encontrado que no se detectaron interacciones de ciprofloxacino con otros
medicamentos que se metabolizan por CYP450 asi como interacciones de altisimo riesgo entre quinolonas
y medicamentos que afectan al segmento QT.
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Tabla 78. Medicamentos implicados en las interacciones de las quinolonas.

GT NOMBRE Descripcion interaccion
A02AD |ALMAX/ciprofloxa, levofloxa Antiacidos que contengan magnesio o aluminio. Separar 2 horas
A12AX |CALCIUM FORTE ciprofloxacino debera administrarse 1 6 2 horas antes o al menos 4 horas
D/ciprofloxacino No se han observado interacciones con el carbonato calcico y levofloxacino o
moxifloxacino.
B01AA |[SINTROM/ciprofloxacino, Posible aumento en las pruebas de la coagulacion (PT/INR). Control INR o
levofloxa hemorragia
BO3AA |[FERO GRADUMET/ Se recomienda que no se tomen sales de hierro, 2 horas anteriores o posteriores a
ciprofloxacino, levofloxacino quinolona
NO3AB |[EPILANTIN*/levofloxacino CIPROFLOXACINO. Riesgo convulsion
A02BX |URBAL/ levofloxacino Biodisponibilidad de Levofloxacino disminuye significativamente
cuando se administra junto al sucralfato. Administrar 2 horas después de la
administracion de Levofloxacino
LO4AA |SANDIMMUN/levofloxacino LEVOFLOXACINO
A11AA |MICEBRINA COMPLEX NORFLOXACINO

Obs. En negrita las interacciones que requieren control. * No hay interaccién pero si precaucion de uso.

Las interacciones en continuacidon de tratamiento han de ser contempladas bajo tres aspectos
claves: el paciente manifiesta que con el tratamiento no ha mejorado, ha empeorado o que han aparecido
efectos adversos. El farmacéutico dispone por tanto de informacién para interpretar una interaccion teérica y
Sus consecuencias en una circunstancia concreta de un paciente concreto. En inicio de tratamiento la
identificacion de interacciones requiere una actuacion de tipo preventivo. Hay que considerar también que
esta circunstancia también puede darse en tratamiento de continuaciéon cuando ésta todavia no se ha
manifestado, estaremos por tanto ante una situacién de prevencion de riesgo por falta de seguridad o
efectividad.

Aunque las interacciones registradas con anticoagulantes orales son tan solo 13 y que en principio
esta interaccion ya podria estar contemplada con el ajuste de dosis de anticoagulante, tienen importancia
porque el INR y por tanto su rango de seguridad/efectividad, se puede ver afectado cuando el paciente

finalice el tratamiento con el antibidtico siendo necesario nuevo control para ajustar dosis si fuera necesario.

Tabla 79. Interaccién de antibiéticos en tratamiento de continuacion y anticoagulantes orales.

GT Edad
> 65 45-65 25-44
2 33% 4 67% 6
JO1CR 15% 31% 46%
33% 57%
2 67% 1 33% 3
JOTMA 15% 8% 23%
33% 14%
1 50% 1 50% 2
JO1CA 8% 8% 15%
17% 14%
1 50% 1 50% 2
JO1FA 8% 8% 15%
17% 14%
n 6 46% 6 46% 1 8% 13

Obs. Primera columna de cada tramo de edad y 22 celda de cada GT: el denominador es el total de interacciones AcO/ Ab (13).
Primera columna de cada tramo de edad y 32 celda de cada GT: el denominador es el total de pacientes de la columna o tramo

de edad.
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A diferencia de tratamiento de inicio, el porcentaje de interaccién en pacientes mayores de 65 afios

y de 45 a 65 afios es el mismo (46%). En tratamiento de inicio el 70% fueron pacientes mayores de 65 afios.

De estas interacciones casi la mitad fueron con amoxicilina/ clavulanico. Esto podria explicarse
porque la primera dispensacion hubiese sido de un envase de 12 unidades que no se suele adaptar a las
necesidades de uso mas frecuente con pautas que oscilan de 7 a 10 dias, y por tanto se requiere la
prescripcién de un nuevo envase. Este hecho se puede confirmar en nuestro caso al disponer del dato del
medicamento solicitado para tratamiento de continuacion. De las 6 prescripciones de CR (amoxicilina/

clavulanico) 67% fueron en el rango de edad de 45- 65 afios.

d) En extranjeros Interacciones como causa de PRM y GT implicados en Inicio y Continuaciéon de

tratamiento.

Las interacciones detectadas en extranjeros se analizan a continuacion aunque se hayan registrado
tan solo 11 interacciones. El porcentaje de las interacciones en el total del estudio sobre 29.248 pacientes
que iniciaban tratamiento fue del 1,6%, en extranjeros 1,5% y en autéctonos 1,6%. Por otra parte tenemos

el sesgo de la edad, los extranjeros son mas jovenes y por tanto toman menos medicamentos.

Tabla 80. GT dispensado a extranjeros y que presentaban interaccion.

GT intera JO1CR JO1CA JO1FA JO1MA Total
GO3AA (anticonceptivos orales) 2 2 4
1,0% 1,3% 36%
GO3AB (anticonceptivos orales) 1 1 2
0,5% 0,6% 18%
AO2AD (anti4cidos) 1 1
1,5% 9%
MO1AB (analgésico antiinflamatorio) L 1
1,5% 9%
BO1AA (anticoagulante oral) 1 1
0,2% 9%
C10AA (estatina) 1 1
0,2% 9%
MO4AC (colchicina) 1 1
0,5% 9%
Total interacciones 4 3 2 2 11
% interac Por GT 1,9% 1,9% 0,3% 3,1%
Demandas Por GT Extranjeros 209 157 146 65 577
Demanda Extranjeros 710
% demanda de cada GT. Extranjeros 29% 22% 21% 9% 81%
%interaccion sobre la demanda o o o o o
total Extranjeros 0,6% 0,4% 0,3% 0,3% 1,5%

Todas las interacciones se detectaron en inicio de tratamiento. Hubo interacciéon con 7 GT. De los
GT de antibiéticos orales demandados estaban implicados 4 GT. Se detectaron interacciones en el 1,5% de

los extranjeros. En las quinolonas el porcentaje de interacciones por GT fue el mas alto (3,1%).
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De todas las interacciones mas del 50% fueron con anticonceptivo oral. Sélo hubo 1 interaccién con
anticoagulante oral. Estos datos pueden guardar relacién con las caracteristicas del paciente inmigrante,

tanto por la edad como por los problemas de salud mas habituales (Vazquez-Villegas J, 2006).

A la vista de los resultados la identificacion de interacciones durante la dispensacion por parte de los
farmacéuticos ha sido mas baja de la esperada. Quizas sea debido a una sistematica poco efectiva o a que
es dificil superar barreras de comunicacién, como quedaria patente con los resultados obtenidos en
extranjeros, o a que los farmacéuticos conocen mejor unas interacciones que otras o0 a una sensibilizacion
mayor hacia un tipo determinado de interacciones. A pesar de la pobreza de los datos nos pareci
interesante mantener nuestros planteamientos iniciales de evaluacién de los datos y a la vista de los
mismos creemos que nuestro estudio refleja la realidad profesional de una parte importante de los

farmacéuticos que trabajan en Oficina de Farmacia en Espana.

Comparacién de las causas de PRM en extranjeros y esparioles cuando inician o contintian tratamiento.

Tabla 81. Causas de PRM en espanoles y extranjeros en inicio y continuacion de tratamiento.

Extranjero Espainol
CAUSA PRM PRM PRM PRM PRM PRM Total
Inicio Continua Extranj Inicio Continua Espafiol PRM
Dosis 42 15 57 570 151 721 778
33,6% 12,0% 45,6% 28,5% 7,6% 36,1% 37%
Otra 26 10 36 390 113 503 539
20,8% 8,0% 28,8% 19,5% 5,7% 25,2% 25%
RAM 7 7 14 167 128 295 309
5,6% 5,6% 11,2% 8,4% 6,4% 14,8% 15%
Interaccion 11 11 261 37 298 309
8,8% 8,8% 13,1% 1,9% 14,9% 15%
Contraindicacién 1 1 2 74 16 90 92
0,8% 0,8% 1,6% 3,7% 0,8% 4,5% 4%
Desconocida 4 1 5 50 42 92 97
3.2% 0,8% 4,0% 2,5% 2,1% 4,6% 5%
N 91 34 125 1.512 487 1.999 2124
% 72,8% 27,2% 100,0% 75,6% 24,4% 100,0% :

En la tabla 81 los porcentajes muestran la distribucion de los PRM en tratamiento de inicio y de

continuacion para extranjeros y espafioles.

En los extranjeros se detecta un porcentaje mas alto que los espanoles en PRM relacionados con la
dosis (45,6%) y otras causas (28,8%) (forma de administracion, manipulacién, conservacion etc) y menos en
los relativos a interacciones, RAM y contraindicacién. Los 2 primeros aspectos probablemente sean los mas
sencillos de abordar desde el punto de vista de la comunicacién, pero conocer otros medicamentos que
utiliza, informar o detectar RAM e identificar contraindicaciones tienen un fuerte condicionante en la

comunicacion tanto linguistico como cultural.

La comunicacion con el paciente es clave en la entrevista a realizar para la identificacion de PRM, quizas
con la excepcion de las interacciones en dispensacion simultanea, que pueden ser identificadas mediante el

programa informatico de gestion de la farmacia. Esto condiciona en primer lugar que, en pacientes
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extranjeros ante la dificultad de comunicacién la dispensacion se limite a la entrega del medicamento o a
que estos pacientes dispongan de menos informacion para entender su tratamiento o a que la informacion

que se les ha proporcionado por médico/ enfermeria se haya asimilado con errores.

e) Alergia a antibiético como causa de PRM.

En los resultados que a continuacion presentamos el farmacéutico que registré los datos considerd
alérgico cuando el paciente asi lo expresaba. No es posible con los datos disponibles, ni tampoco fue
objetivo del estudio confirmar si los pacientes son realmente alérgicos o si se esta considerando una RAM

como reaccion alérgica.

Tabla 82. Alergia a antibioticos por edad y género en inicio y continuacién de tratamiento.

Inicio Continua Total pacientes
EDAD alergia Total pacientes
M H Total M H Total
<1 1 1 1 366
11,10% 1,10% 0,273%
1-4 3 2 5 1 1 6 2.677
6,50% 6,90% 6,70% 11,10% 8,30% 6,90% 0,003%
5-14 1 1 2 1 1 3 2.422
2,20% 3,40% 2,70% 33,30% 8,30% 3,40% 0,001%
15-24 3 5 8 8 3.120
6,50% 17,20% 10,70% 9,20% 0,003%
25.44 13 10 23 1 2 3 26 10.051
28,30% 34,50% 30,70% 33,30% 22,20% 25,00% 29,90% 0,003%
45-65 12 5 17 1 1 2 19 8.266
26,10% | 17,20% 22,70% 33,30% | 11,10% 16,70% 21,80% 0,003%
> 65 14 6 20 4 4 24 6.450
30,40% 20,70% 26,70% 44,40% 33,30% 27,60% 0,004%
Ptes con 46 29 75 3 9 12 87
alergia
%N 52,90% 33,30% 86,20% 3,40% 10,30% 13,80%
Pacientes 29248 Pacientes 4104 33.352
inicio continuacion
% pacientes con alergia 0,26% 0,29% 0,26%

Celdas amarillas: porcentaje calculado sobre 87 casos de alergias. Celdas malva: porcentaje pacientes con alergia en inicio
o continuacion sobre el total de pacientes que iniciaban o continuaban tratamiento.

Del total de la demanda se registraron 0,26% pacientes con alergia y de estas el 86,2% fueron en

tratamiento de inicio.

Al analizar el porcentaje de alergia que se presentaba en el total de pacientes de cada grupo de
edad se observa que el porcentaje de alergias es anecdoético pues solo alcanza el 0,2% en menores de 1
afo y a costa de un sélo caso. Llama la atenciéon que 12 pacientes continden utilizando el antibidtico a pesar
de manifestar sintomas puesto que, en tratamiento de continuacién, y ante cualquier manifestacién por
ejemplo a nivel cutaneo se deberia derivar al médico por si fuera necesaria la retirada del antibiético tanto si

es una RAM como si se trata de una alergia.
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Alergia como causa de PRM y GT implicados.

Tabla 83. Alergia y GT implicados.

GT Tratamiento
Inicio Continua Total
JO1CR 25 3 28
33% 259% 32%
01CA 13 4 17
15% 5% 20%
JO1FA 14 3 17
16% 3% 20%
J01DD 7 7
8% 8%
JOTMA S 1 6
6% 1% 7%
5 5
J01DC
6% 6%
JO1CF 3 3
3% 3%
JOTXE 2 2
2% 2%
JO1EE L 1
1% 1%
JO4AB 1 1
1% 1%
N
0 75 12 87
%N 86% 14%
29.248 4.104 33.352
Demanda
0,26% 0,29% 0,26%

En tratamiento de inicio estuvieron implicados en las alergias 9 grupos terapéuticos y en

continuacion de tratamiento 5 grupos terapéuticos.

En la tabla 83 se pude observar la distribucion de las alergias por GT independientemente del

numero de demandas. En amoxicilina clavulanico se da el porcentaje mas alto por ser a su vez el mas

demandado tanto para inicio como para continuacién de tratamiento.

En las tablas 84 y 85 se agruparon JO1CR y JO1CA y se observa que en ellos se registraron mas del

50% de las sospechas de alergia.

inicio

Tabla 84. GT con.registro alergia en

tratamiento (N=75).
B lactamicos. Penicilinas 54,7%
Macroélidos 18,7%
Cefalosporina 16,0%
Quinolonas 6,7%
Nitrofurano 2,7%
Trimetroprim sulfametoxazol 1,3%
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Tabla 85. GT con registré alergia para continuacion

de tratamiento (N=12).

B lactamicos. Penicilinas 58,3%
Macroélidos 25,0%
Quinolonas 8,3%
Antituberculosos 8,3%
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Del grupo de los macrolidos (JO1FA) se realizaron 8.012 dispensaciones y se considerd que habia

alergia en el 0,21%.

En nuestro estudio se dispensaron 4.856 quinolonas (JO1MA) y el porcentaje de alergia fue de
0,12%. Segun la ficha técnica de Bayc:yp® (medicamento referencia de ciprofloxacino), (JO1MA), las
reacciones alérgicas derivadas de los informes postcomercializacién ocurren entre 0,01% y 0,1% y el shock

anafilactico es inferior al 0,01% (Agencia Espafola del Medicamento. Ficha técnicas).

Del grupo derivados de nitrofurano (JO1XE) hubo 746 dispensaciones y se considerd alergia en

0,27% de los pacientes.

Del grupo antituberculoso JO1A4 hubo 41 dispensaciones y se considerd alergia en 2,4% y se
detect6 ademas en tratamiento de continuacién, adquiriendo este hecho importancia porque los

tratamientos con este grupo de medicamentos son de larga duracion.

Tabla 86. GT penicilinas en los que se registro alergia en relaciéon con la demanda.

GT Dispensaciones Alergias %

JO01DD 1.427 7 0,49%
JO1CF 779 3 0,39%
JO1CR 11.794 28 0,24%
JO1CA 8.229 17 0,21%
J01DC 2.555 5 0,20%
Total 24.784 60 0,24%

Segun tabla 86 y agrupando las penicilinas el porcentaje de alergia sobre las 24.784 demandas fue
del 0,24%. Proporcionalmente y en relacion con el total de la demanda de las cefalosporinas de tercera
generacion (JO1DD) es en el que mas alergias se detectan (0,49%). La cefixima fue el principio activo mas
prescrito del grupo JO1DD y en la ficha técnica se recoge como manifestacion de la alergia la fiebre, el
prurito y la urticaria y no hace referencia a la incidencia (Agencia Espafola del Medicamento. Fichas

técnicas).

Es practica habitual en Atencion Primaria la eleccién de un macrdlido en pacientes alérgicos a [3-
lactamicos, pero debido a la comodidad de su posologia, también lo hace de eleccién incluso en pacientes
no alérgicos. Debido al altisimo porcentaje de resistencia a este grupo terapéutico y su elevada eficacia en
microorganismos resistentes a otros tratamientos, se deberian descartar falsos diagndsticos y utilizar los
macrélidos unicamente en las situaciones que justifiquen su uso (LLor C, 2000). Es importante para el
farmacéutico conocer el tratamiento alternativo en los distintos problemas de salud y asi poder intervenir de

forma efectiva ante un paciente que dice o demuestra ser alérgico. (Barberan J y col, 2008).

La alergia a antibidticos es la primera causa de alergia a farmacos y concretamente los [3-
lactamicos. Las reacciones alérgicas pueden ser inmediatas (IgE mediadas), tardias (mediadas por linfos T)
o aceleradas (mecanismo no suficientemente aclarado). Las alergias inmediatas aparecen en la primera
hora de administraciéon del farmaco y se caracterizan por hipertension, urticaria/angiodema, edema laringeo
y sibilancias. Las alergias aceleradas tienen sintomas similares pero pueden tardar en aparecer de 1 a 72

horas. También se pueden clasificar conjuntamente como reacciones inmediatas. Las alergias tardias
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ocurren a partir de las 72 horas y pueden durar varias semanas, una vez suspendido el medicamento. Las
manifestaciones suelen ser rash, dermatitis exfoliativa, sindrome de Stevens-Jonson, nefritis, anemia etc.
También se pueden clasificar como no inmediatas. Las reacciones alérgicas dentro del grupo de
lactdmicos pueden ser cruzadas, asi el 18% de los alérgicos a penicilina son a su vez alérgicos a

cefalosporina. (Barberan J y col, 2008).

Es importante discernir entre reaccion alérgica y reaccién adversa (RAM). No todas las reacciones
cutaneas asi como las molestias digestivas son reacciones alérgicas y puede llegar a diagnosticarse a un
individuo como alérgico cuando en realidad no lo es, restringiéndose equivocadamente el arsenal
terapéutico en estos pacientes. Por lo tanto es clave realizar un diagnéstico adecuado antes de etiquetar a
un individuo como alérgico. Tan solo el 10%, segun unos autores y del 20% segun otros, de los nifios que
son estudiados por haber presentado una reaccion tras la toma de un antibiético 8 lactamico son realmente
alérgicos. Un estudio espafol evalua los nifios que acuden a una unidad de alergologia infantil durante un
periodo de 6 afos por probable alergia a farmacos encontrando que estas reacciones son el 10 % del
motivo de consulta en su servicio confirmandose el diagnostico en tan solo un 8.5 % de los casos, llamando
la atencion la baja incidencia de reacciones alérgicas a penicilina siendo el 9.7 % del total de farmacos
implicados (Blanca M y Torres MJ, 2003).

Aunque en nuestro estudio el nimero de casos de alergia representa un porcentaje muy bajo sobre
el total de la dispensacion y aun teniendo en cuenta la posibilidad de identificar RAM como alergia creemos
que es prioritario que el farmacéutico filtre en la dispensacién y actie en consecuencia para la prevencion e
identificacion de posibles reacciones alérgicas. Una simple pregunta antes de entregar el medicamento es
imprescindible en toda dispensacion de antibidticos asi como una evaluacién en consecuencia que descarte
que el paciente defina como alergia lo que no es. El paciente ha de ser debidamente informado y si fuera
necesario se derivara al médico para que confirme si el paciente esta en riesgo por el uso del antibiético

prescrito.

158



Resultados y discusiéon. PRM y carencias de iformacioén

4.4.2. Pacientes con alguna carencia de informacién y que ademas se identificé algan PRM.

Tabla 87. Grupos terapéuticos en los que hubo falta de informacion y PRM.

Total demanda PRM No sabe No sabe No sabe No sabe el
GT con receta* n (%) Indicacoién*** cér:\o cuanto ;ciempo resto n (%)
n (%) n (%) n (%) n (%)
JO1AA 501 (1,5) 97 (19,4) 6(1,2) 52 (10,4) 55 (11,0) 95 (19,0)
Jo1CA 6.772 (20,3) 587 (8,7) 114 (1,7) 614 (9,1) 824 (12,2) 984 (14,5)
JO1CF 638 (1,9) 78 (12,2) 12 (1,9) 82 (12,9) 97 (15,2) 113 (17,7)
JO1CR 9.615 (28,8) 1.068 (11,1) 154 (1,6) 963 (10,0) 1.194 (12,4) 1.555 (16,2)
Jo1DC 2038 (6,1) 207 (10,2) 43 (2,1) 221 (10,8) 265 (13,0) 312 (15,3)
JO1DD 1.109 (3,3 111 (10,0) 21 (1,9) 103 (9,3) 137 (12,4) 170 (15,3)
JO1FA 6.598 (19,8) 592 (9,0) 111 (1,7) 796 (12,1) 707 (10,7) 1.038 (15,7)
JOTMA 3.924 (11,8) 512 (13,0) 90 (2,3) 582 (14,8) 593 (15,1) 784 (20,0)
JO1XE 656 (2,0) 75 (11,4) 6 (0,9) 75 (11,4) 72 (11,0 90 (13,7)
JO1XX 735 (2,2) 55 (7,5) 110 (1,4) 102 (13,9) 65 (8,8) 121 (16,5)
Otros** 766 (2,3) 65 (8,5) 14 (1,8) 66 (8,6) 84 (11,0) 104 (13,6)
Total 33.352 (100) 3.447 (10,3) 581 (1,7) 3.656 (11,0) 4.093 (12,3) 5.366 (16,1)

Obs. *En la columna “Total demanda” los porcentajes se refieren a total de esa columna. En las otras columnas los
porcentajes se refieren al total de demanda de ese GT. **Los GT con demandas inferiores al 1% se han agrupado en “otros”.
*** La columna “no sabe indicacion” se refiere exclusivamente al tratamiento de inicio JO1AA: tetraciclinas JO1CA: penicilinas
de amplio espectro. JO1CF: penicilinas resistentes a betalactamasas. JO1CR: combinaciones de penicilinas, incluidos
inhibidores de beta-lactamasas. J01DC: cefalosporinas de segunda generacion. JO1DD: cefalosporinas de tercera generacion.
JO1FA: macrdélidos. JO1MA: fluoroquinolonas. JO1XE: derivados del nitrofurano. J01XX: otros antibacterianos.

En la tabla 87 se puede observar que en el 10,3% de las demandas de antibiéticos hay PRM. En 10

GT hubo PRM Yy falta de informacién. Las quinolonas son las que presentan el segundo porcentaje mas alto

en cuanto a PRM pero presentan los porcentajes mas altos de carencias para todas las dimensiones sobre

conocimiento de tratamiento excepto en “cuanto tiempo tomar’ que es mas alto para JO1CF.
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4.4.3. PRM identificados y tipo de farmacia

Tabla 88. PRM en cada tipo de farmacia para inicio y continuacion de tratamiento.

Farmacia
Cercana a
Tipo de ambulatori Zona
tratamiento NC 0 De barrio Rural Turistica | comercial Total

Demanda Inicio 403 4.315 15.209 6.802 840 1.679 29.248
Continuacién 50 521 2.061 1.051 122 299 4.104
Total 453 4.836 17.270 7.853 962 1.978 33.352

% total 1,4% 1,5% 51,2% 23,5% 2,9% 5,9%
PRM Inicio 40 350 1.410 574 49 128 2.551
%PRM demanda 10% 8% 9% 8% 6% 8% 9%
%PRM Farmacia 82% 71% 76% 74% 69% 68% 74%
PRM Continuacién 9 146 456 197 22 60 890
%PRM demanda 18% 28% 22% 19% 18% 20% 22%
%PRM Farmacia 18% 29% 24% 26% 31% 32% 26%
PRM inicio+continuacion 49 496 1.866 771 71 188 3.441
% PRM demanda en farmacia 11% 10% 11% 10% 7% 10% 10%

Celdas amarillas: porcentaje de PRM en inicio sobre el total de la demanda para inicio en cada tipo de farmacia. Celdas
morado: porcentaje de PRM en continuacion sobre el total de la demanda para continuacion en cada tipo de farmacia Celdas
azul: porcentaje PRM en inicio o continuacion en cada farmacia. Celda gris: distribucion de los PRM por farmacia/ total PRM
en cada farmacia.

El porcentaje mas alto de PRM se detecta en farmacia de barrio (11%) y el mas bajo en la turistica.
En el resto de las farmacias el porcentaje es el mismo (10%). Esta tendencia se mantiene cuando los

tratamientos son de inicio, pero en tratamientos de continuacién el porcentaje mas alto de deteccion de

PRM se da en la farmacia cercana a ambulatorio (28%) y el mas bajo en la turistica (18%).

Figura 40. Distribucion PRM en inicio y continuacion de tratamiento por farmacia

En la figura 40 se representan graficamente los porcentajes correspondientes a las celdas azules de
la tabla 88 y se observa que de los PRM detectados en cada farmacia la distribucion de estos seguin sean
en inicio o en continuacion de tratamiento es similar en barrio y rural, pero aumentan los PRM de

continuacion en las farmacias que se podria considerar una clientela mayor de paso como es la de zona
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4.5. INTERVENCION DEL FARMACEUTICO ANTE LOS PRM.

4.5.1. Resolucion del PRM en relacion con la causa de cada PRM.

En nuestro trabajo se considera resuelto con el paciente cuando este es informado del PRM, sus
consecuencias y como ha de actuar, finalmente se confirma que ha entendido lo que se le ha querido
trasmitir y que a priori actuara en consecuencia. En las intervenciones en las cuales se remitié al médico en
el disefio del estudio no se contemplo registrar el resultado de la misma. Se consideran no resueltas cuando
el paciente no acepta la intervencion del farmacéutico.

Tabla 89. Causas de PRM y resolucion de la intervencion realizada.

No se Remitido Resuelto con

CAUSA Blanco resuelve al mco pte Total
Contraindicacion 13 8% 96 63% 44 29% 153
6% 10% 2% 4%

Desconocida 36 24% 58 39% 56 37% 150
18% 6% 2% 4%
Dosis 38 3% 163 13% 1.062 84% 1.263
19% 18% 46% 37%

Interaccion 4 1% 44 8% 177 33% 317 58% 542
100% 22% 19% 14% 16%

Otra 40 5% 116 14% 683 81% 839
20% 13% 29% 24%

RAM 30 6% 313 63% 157 31% 500
15% 34% 7% 15%

Total general 4 201 6% 923 27% 2.319 67% 3.447

Obs celdas amarillo % calculado por filas. Celdas morados: % calculado por columnas.

El 67% de las intervenciones se resuelven con el propio paciente y se remitieron al médico el 27%.
El numero de pacientes que no aceptd la intervencién fue tan solo del 6%, por tanto el grado de aceptacién
por el servicio prestado se puede considerar que fue del 94% y este valor puede ser propuesto como un
estandar de indicador de calidad de la intervencion farmacéutica. La no aceptacion por parte del paciente
puede estar relacionada con un problema de comunicacion. Analizar como se desarroll6 el proceso y donde
pudo estar el fallo es clave para mejorar dicho proceso.

La mayor causa de remision al médico fueron las RAM (34%) seguidas por las interacciones (19%).
Se remitieron al médico a 70 pacientes por sospecha de alergia de los cuales 7 estaban en continuacion de
tratamiento.

Con el paciente se resuelven el 84% de los problemas de dosis y de estos el 81% (865) se
consideran problemas relacionados con la efectividad y 19% con la seguridad del antibidtico. 110 problemas
de efectividad por dosis fueron remitidos al médico y afecté a todas las edades excepto en 5 a 14 afios en
los cuales no se derivé a ningun paciente. En nuestro trabajo el 49% de los PRM resueltos con el paciente
por sospecha de inefectividad de la dosis fueron con amoxicilina mas amoxi/calvulanico, principios activos
que son eficaces actualmente frente a cepas resistentes cuando se utilizan a dosis altas. Pero hay que tener

en cuenta que la efectividad del tratamiento ha de ir dirigida a la erradicacion bacteriana como el primer
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objetivo del tratamiento antimicrobiano, ya que una éptima erradicacion se traduce en una buena eficacia
clinica. Asi, las penicilinas son eficaces si el tiempo en que su concentracion esta por encima de la CMI es
superior al 40% del intervalo entre dosis; las cefalosporinas, eritromicina y claritromicina si ese tiempo es
superior al 40-50%. Un problema en el tratamiento empirico de las infecciones respiratorias en Atencion
Primaria es que la elevada resolucion espontanea puede enmascarar la verdadera efectividad del antibiético
y esto puede llevar a una inercia en la prescripcion de dosis inadecuadas con el consiguiente riesgo de
resistencias (Ripoll MA y col, 2004). Parece prioritario por tanto que las fichas técnicas de los antibitticos y
las bases de datos que habitualmente utilizan tanto farmacéuticos como médicos se revisen y actualicen
periddicamente en el apartado correspondiente a la dosis y duracién de tratamiento para que puedan ser
utilizadas como referentes.

Una vez confirmada la sospecha de PRM, la intervencién del farmacéutico tiene como objetivo la
resolucion de la misma, bien informando al paciente o bien derivando al médico que sera quién tome la
ultima decision con la informacién aportada por el farmacéutico. Pero hay situaciones en las que el
farmacéutico decide no intervenir como puede ser: porque no dispone de informacién suficiente, porque al
paciente/cuidador no le interese, por una falta de relacién con el médico, por inseguridad profesional,
porque considera que no hay riesgo para el paciente, porque es imposible contactar con el prescriptor,

porque el paciente es de paso etc.

A continuacién se propone una clasificacion para poder evaluar la calidad/pertinencia de las
intervenciones que se derivaron al médico, en funcion de la documentacién de la misma y de si puede ser o
no resuelta con el paciente. Se escoge el grupo de las quinolonas donde todas las interacciones remitidas al

meédico fueron en tratamiento de inicio.
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Tabla 90. Pertinencia de las interacciones remitidas al médico del grupo quinolonas.

Calidad de la Edad
NOMBRE Principio activo n Intervencion

ALMAX (almagato) CIPROFLOXACINO 1 Cc 45-65
Sintrom (acenocumarol) CIPROFLOXACINO 3 A 45 6-5%5
FERO GRADUMET (hierro) Ciprofloxacino 1 C 45-65
Digoxina boehringer Ciprofloxacino 1 B >65
INZITAN (corticoide) Ciprofloxacino 1 E >65
Naproxeno ratiopharm Ciprofloxacino 1 D 45-65
EPANUTIN (fenitoina) Ciprofloxacino 1 A 25-44
NEOSIDANTOINA (fenitoina) Ciprofloxacino 1 A 25-44
Tedipulmo Ciprofloxacino 1 A >65
THEO DUR (teofilina) Ciprofloxacino 1 A 45-65
Theoplus Ciprofloxacino 1 A 45-65
SINTROM (acenocumarol) Levofloxacino 1 A 25-44
Fero gradumet Levofloxacino 2 C 2>5é4é4
Depakine crono (valproato) Levofloxacino 2 B 25-44
THEOLAIR (teofilina) Levofloxacino 1 A >65
Almax Moxifloxacino 1 C 15-24
DAONIL (glibenclamida) Moxifloxacino 2 F >65
Sintrom Moxifloxacino 1 A >65
Digoxina boehringer Moxifloxacino 1 B >65
Primperan (metoclopramida) Norfloxacino ! E 45-65
Sintrom Norfloxacino 3 A 45-65
Isodiur Norfloxacino 1 G 25-44
Theo dur Norfloxacino 2 A >65

e A. Bien documentada, requiere control del paciente durante la utilizaciéon conjunta. Derivar.

e B. No hay interaccién documentada pero se puede agravar el problema de salud para el
cual se utiliza o se va a utilizar el medicamento que figura en la primera fila con riesgo alto
para el paciente. Ej. uso de digoxina en arritmia y alteracion de segmento QT por el uso de
quinolonas 0 uso con precaucion en pacientes con arritmia. Ej. Segun ficha técnica:
quinolonas aumentan el riesgo de convulsiones. Derivar o Derivacién condicional (Agencia
Espafiola del Medicamento. Fichas técnicas).

e C. Bien documentada. Puede ser resuelta por el farmacéutico ajustando la forma de
administracion. Se deriva en el caso de que el paciente una vez informado asi lo demande
porque prefiera un cambio en su tratamiento.

e D. Documentada. Puede ser informativa advirtiendo al paciente que pueden aparecer
efectos adversos y que deberia hacer si aparecen. También puede ser causa de derivacion
al médico segun el riesgo bien por las caracteristicas del paciente o porque la interaccion

sea dosis dependiente. En tratamiento de continuacién se deriva si se manifiesta la RAM.
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e E. Interaccion no documentada en ficha técnica ni en bases de datos de calidad pero se
puede potenciar una RAM conjunta. Ej. moxifloxacino con medicamentos que produzcan
hipopotasemia. Ej. corticoide en uso conjunto con quinolona: aumenta el riesgo de rotura de
tendones. Informativa en tratamiento de inicio. En tratamiento de continuacién se deriva si
se manifiesta la RAM.

e F. Interaccion no documentada pero se puede presentar un efecto adverso poco frecuente
relacionado con otros problemas de salud para los cuales utiliza medicamento. Ej. la
hipoglucemia e hiperuricemia es un efecto adverso raro =21/10000 a <1/1000 producido por
moxifloxacino. No requiere intervencion con el médico. En tratamiento de continuacion se

deriva si se manifiesta la RAM (Agencia Espafiola del Medicamento. Fichas técnicas).

e G. No hay interaccioén ni precaucion de uso. No se informa ni se deriva.

Respecto a las 138 interacciones de antibiéticos con anticonceptivos orales, se remiten al
médico 31. De las 120 en tratamiento de inicio se resuelven con la paciente 88 y de las 18 en
tratamiento de continuacion se derivan al médico 5. En ninguno de los 4 casos en los que se
contemplé como interaccion anticonceptivo oral con azitromicina o en los 4 con quinolona, se derivé

al médico; en estos casos no hay recomendacion de extremar la precaucion.

4.5.1.1._Intervencion realizada por el farmacéutico en relacion con la efectividad o seguridad del PRM.

El 67% de los PRM se resuelven con el paciente y de estos el 70% son problemas de efectividad.
Los problemas de efectividad que son resueltos con el paciente son el 53% por dosis y el 11% por

interaccion.

El 27% de los PRM se remiten al médico y de estos el 68% son problemas de seguridad. El 47% de

los problemas de seguridad remitidos al médico son por RAM y el 22% por interaccion.

El 6% de los registros se corresponden con no resuelto y de los no resueltos el 54% se relaciona
con seguridad. De los problemas no resueltos el porcentaje mas alto son los problemas de seguridad por

interaccién (34%).

De los problemas de seguridad por dosis el porcentaje mas alto de soluciéon es con el paciente

(28%). De los problemas de seguridad por RAM el porcentaje mas alto se remite al médico (47%).
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Tabla 91. Solucion de PRM en relacion con la efectividad y la seguridad.

Tipo No Remitido Resuelto
Causa Blanco . . Total
problema se resuelve al medico con paciente
Contraindicacion 1 5 10 16
1,1% 1,7% 0,6% 0,8%
Desconocida 23 48 37 108
25,0% 16,2% 2,3% 5,4%
Dosis 30 110 865 1.005
. 33% 37% 53% 50%
Efectividad -
Interaccién 1 7 37 186 231
100% 8% 12% 11% 11%
Otra 27 77 512 616
29% 26% 31% 31%
RAM 4 20 16 40
4% 7% 1% 2%
. 1 92 297 1.626 2.016
Total Efectividad
0,05% 4,56% 14,73% 80,65% 100,00%
25% 46% 32% 70% 58%
Contraindicacion 12 91 34 137
11% 15% 5% 10%
Desconocida 13 10 19 42
12% 2% 3% 3%
Dosis 8 53 197 258
. 7% 8% 28% 18%
Seguridad -
Interaccién 3 37 140 131 311
100% 34% 22% 19% 22%
Otra 13 39 171 223
12% 6% 25% 16%
RAM 26 293 141 460
24% 47% 20% 32%
. 3 109 626 693 1.431
Total Seguridad
0,2% 8% 44% 48% 100%
75% 54% 68% 30% 42%
4 201 923 2.319 3.447
Total seguridad+efectividad
0,1% 6% 27% 67% 100%

Celdas moradas: calculo por filas. Celdas amarillas: calculo por columnas.

4.5.1.2. Intervencion del farmacéutico segun los Grupos Terapéutico implicados en el PRM.

El 70% de los PRM que se encontraron con amoxicilina/ clavulanico (JO1CR) en tratamiento de
inicio se resolvieron con el propio paciente y sin embargo cuando eran en continuaciéon de tratamiento se
remitian mas al médico (49%). En los tratamientos de continuacién es en este GT donde la opcion de remitir

al médico supera a las resueltas con el paciente.

En los 6 GT con mas de 100 PRM, el porcentaje mas bajo de remisiéon al médico se produjo en
penicilinas (JO1CA) para inicio de tratamiento (17%), mientras que en continuacion fue en cefalosporinas de
tercera generacion (JO1DD) (30%).
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Tabla 92. Tipo Intervencion realizada por el Farmacéutico en los PRM encontrados en cada GT.

Inicio Continuacién
GT Se Se
No se Remitido | resuelve | N No se Remitido | resuelve | N Total
NC resuelve | medico | Paciente |inicio | NC resuelve | medico | Paciente | continuacion
JO1CR 23 204 540 767 2 26 148 123 299 1066
3% 27% 70% 100% | 1% 9% 49% 41% 100%
JO1FA 2 26 108 338 474 11 45 62 118 592
0,4% 5,5% 22,8% 71,3% | 100% 9% 38% 53% 100%
JO1CA 22 77 351 450 14 49 74 137 587
5% 17% 78% 100% 10% 36% 54% 100%
JO1MA 18 72 270 360 13 59 77 149 509
5% 20% 75% 100% 9% 40% 52% 100%
Jo1DC 7 37 110 154 5 17 31 53 207
5% 24% 71% 100% 9% 32% 58% 100%
JO1DD 2 18 67 87 2 7 14 23 110
2% 21% 77% 100% 9% 30% 61% 100%
JO1AA 6 12 48 66 4 7 20 31 97
9% 18% 73% 100% 13% 23% 65% 100%
JO1CF 5 12 35 52 2 7 17 26 78
10% 23% 67% 100% 8% 27% 65% 100%
JO1XE 2 10 40 52 10 13 23 75
4% 19% 77% 100% 43% 57% 100%
JO1XX 4 3 38 45 2 3 5 10 55
9% 7% 84% 100% 20% 30% 50% 100%
JO1EE 2 5 9 16 1 2 3 19
13% 31% 56% 100% 33% 67% 100%
JO1FF 1 6 7 3 4 7 14
14% 86% 100% 43% 57% 100%
JO1DB 2 2 3 7 3 3 10
29% 29% 43% 100% 100% 100%
JO1MB 2 5 7 2 1 3 10
29% 71% 100% 67% 33% 100%
JO1CE 1 1 2 2 3
100% 100% 100% 100%
JO1XC 1 2 3 3
33% 67% 100%
JO4AB 1 1 2 2
50% 50% 100%
JO1BA 1 1 1
100% 100%
JO1EB 1 1 1
100% 100%
JO1XA 1 1 1
100% 100%
R05CZ 1 1 1
100% 100%
Total IF 2 120 564 1865 2551 2 81 359 448 890 3441
0,1% 5% 22% 73% 74% | 0,2% 9% 40% 50% 100%
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Nos llama la atencién el aumento del porcentaje de “no resueltos” en continuacion de tratamiento
respecto a los de inicio y este hecho se da practicamente por igual en los 6 GT con mas de 100 PRM
especialmente con JO1CA (10%). Se podria interpretar que el paciente no considera el PRM relevante o que
como ya lo esta utilizando no percibe o asume el riesgo o el farmacéutico tiene mas dificultad para llevar a

cabo la intervencion.

Figura 38. Se recogen los % del tipo de Intervencién Farmacéutica de los GT para tratamientos de inicio con
mas de 100 PRM y del total de los PRM extraidos de la tabla 92.
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m J01DC 5% 24% 71%
@ Total 5% 22% 73%

Se resuelve con pacinte

En la figura 38 se puede ver de forma grafica y con mas facilidad las diferencias observadas en los

tratamientos de inicio.

De los 2.551 PRM en inicio de tratamiento, el 5% no se resuelven. Estan por encima de este
porcentaje los macrolidos (JO1FA) (5,5%). Amoxicilina/ clavulanico (JO1CR) tiene el porcentaje mas alejado

del total (3%) y por tanto es el grupo en el que mas PRM se resuelven.

El 22% de los PRM son remitidos al médico para su resolucidon. Estan por encima de este
porcentaje amoxicilina/ clavulanico (JO1CR) (27%), macrdlidos (JO1FA) (22,8%) y cefalosporinas de
segunda generacion (JO1DC) (24%). El porcentaje mas bajo de remision al médico es para penicilinas de
amplio espectro (JO1CA) (17%) quizas por ser el grupo mas conocido y el que menos interacciones y RAM

presenta.

El 73% de los PRM se resuelven con el paciente. Estan por encima de este porcentaje JO1CA (78%)
y JOTMA (75%).
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Figura 39. Porcentaje del tipo de Intervencion Farmacéutica de los GT para tratamientos de
continuacion en los 5 GT con mas PRM.
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De los PRM en continuacién de tratamiento el 9% no se resuelven. Esta por encima de este
porcentaje el grupo penicilinas de amplio espectro JO1CA (10%).

El 40% de estos PRM son remitidos al médico. Este porcentaje es el 49% para amoxicilina/
clavulanico (JO1CR) y 40% para quinolonas (JO1MA). El porcentaje mas bajo de remision al médico es para

cefalosporinas de segunda generacion JO1DC (32%).

El 50% de los PRM en continuacion de tratamiento son resueltos con el paciente. Estan por encima
de este porcentaje cefalosporinas de segunda generaciéon JO1DC (58%), penicilinas de amplio espectro
JO1CA (54%), macrdlidos JO1FA (53%) y quinolonas JO1MA (52%).

En resumen.

En tratamiento de inicio en los que el total de PRM fue 2.549 (menos los dos sin datos), se
consideraron resueltos el 95%. En tratamiento de continuacion el total de PRM fue 888, se consideraron no

resueltos el 9%. Se resuelven mas en los tratamiento de inicio, con significacion estadistica (p<0,001).

Entre los resueltos en tratamiento inicio con el médico fueron el 22%, mientras que en tratamiento
de continuacion fueron con el médico el 40%. Se deriva mas al médico en tratamiento continuacion
(p<0,001). La explicacion puede ser porque en inicio la actuacién es preventiva y en principio solo se
derivarian contraindicaciones o interacciones graves, mientras que en continuacion es probable que haya
alertas de resultado negativo del tratamiento (RNM).
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Resultados y discusién. Intervencion del farmacéutico por tipo de farmacia

4.5.2. Factores que pueden influir en la intervencién del farmacéutico.

4.5.2.1. Intervencion del farmacéutico _en relacion con el tipo de farmacia donde se realiza la demanda del

antibiodtico.

Tabla 93. Intervencion del farmacéutico en cada tipo de farmacia.

Farmacia
Sin De Rural Cercana Zona Turistica Total
datos barrio ambulatorio comercial
Continuacion
NG 1 1 2
0,2% 0,7% 0,2%
33 18 22 5 3 81
No resuelve
7% 9% 15% 8% 14% 9%
Remitido al medico B 184 & 61 21 7 i
56% 40% 38% 42% 45% 32% 40%
. 4 238 104 62 28 12 448
Resuelto con paciente
44% 52% 53% 42% 47% 55% 50%
Total Continuacién 9 456 197 146 60 22 890
18% 24% 26% 29% 32% 31% 26%
Inicio
NC 1 1 2
0,1% 2,0% 0,1%
No resuelve 56 38 18 4 4 120
4% 7% 5% 3% 8% 5%
Remitido al medico 5 309 130 4 40 9 564
13% 22% 23% 20% 31% 18% 22%
Resuelto con el paciente 35 1044 406 261 84 35 1865
88% 74% 71% 75% 66% 1% 73%
Total Inicio 40 1410 574 350 128 49 2551
82% 76% 74% 71% 68% 69% 74%
Total PRM 49 1866 771 496 188 71 3441
1% 54% 22% 14% 5% 2%

Celdas amarilla: porcentaje del tipo de IF en tratamiento de continuacién en cada tipo de farmacia. Celdas malva: porcentaje
del tipo de IF en tratamiento de inicio en cada tipo de farmacia. Celdas verde: porcentaje del tipo de IF en cada tipo de
farmacia. Celda gris: distribucion de los PRM en tratamiento de inicio o continuacién en funcién de la resolucién.

De los PRM detectados en tratamiento de continuacion el 50% se resuelven con el paciente y este
porcentaje es superado en las farmacias de barrio, rural y turistica; mientras que en tratamiento de inicio
superan el porcentaje de resueltos con el paciente (73%) en farmacia de barrio, cercana a ambulatorio y
turistica.

En la farmacia de zona comercial hay mas tendencia a remitir al médico tanto para inicio como para
continuacion de tratamiento y donde menos en la turistica. En tratamiento de continuacion se puede
considerar que en la farmacia cercana a ambulatorio es donde menos aceptacion tiene la intervencion del
farmacéutico por presentar el porcentaje mas alto de no resuelto (15%) mientras que en los de inicio seria
en la turistica (8%).
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Resultados y discusién. Intervencion del farmacéutico sequn la edad del paciente

4.5.2.2. Intervencién del farmacéutico en relacién con la edad del paciente.

Tabla 94. Intervencion del Farmacéutico en los tramos de edad.

EDAD
IF Total
<1 1-4 5-14 15-24 25-44 45-65 > 65
Continuacion
. 3 19 10 53 145 101 117 448
Resuelto con paciente
50% 40% 38% 48% 56% 46% 52% 50%
Remitido al medico 3 24 11 49 103 93 76 359
50% 51% 42% 45% 40% 43% 34% 40%
4 5 8 12 24 28 81
No se resuelve
9% 19% 7% 5% 11% 13% 9%
Sin datos 2 2
0,9% 0,2%
) ” 6 a7 26 110 260 218 223 890
Total Continuacion
18% 21% 17% 30% 24% 28% 28% 26%
Inicio
. 26 137 98 197 631 411 365 1865
Resuelto con paciente
96% 78% 7% 75% 76% 73% 64% 73%
Remitido al medico 1 36 21 56 174 129 147 564
4% 21% 16% 21% 21% 23% 26% 22%
N 2 9 8 23 25 53 120
o se resuelve
1% 7% 3% 3% 4% 9% 5%
Sin datos L L 2
0,1% 0,0% 0,2% 0,1%
. 27 175 128 261 829 565 566 2551
Total Inicio

82% 79% 83% 70% 76% 72% 72% 74%
IF 33 222 154 371 1089 783 789 3441

Celdas amarilla: porcentaje del tipo de IF en tratamiento de continuacion para grupo de edad. Celdas malva
tipo de IF en tratamiento de inicio para grupo de edad Celda gris: distribucion de los PRM en tratamiento de inicio o

continuacion en funcién de la resolucién.

: porcentaje del

En tratamiento de continuacion el porcentaje de resueltos con el paciente (50%) es superado

cuando la intervencion se realiza en pacientes de 25 a 44 afios (56%) y en el caso de los cuidadores de

nifos menores de 1 afno (50%). Llama la atencién que el porcentaje mas bajo de derivacién al médico se da

en los mayores de 65 afios en continuacion de tratamiento (34%) y sin embargo en inicio de tratamiento es

el mas alto (26%).

La aceptacion mas baja de la intervencion que se corresponderia con el porcentaje mas alto de no

resueltos se da en los cuidadores de los nifios de 5 a14 afios que contindan tratamiento y en los mayores

de 65 afios cuando inician tratamiento.
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Resultados y discusién. Intervencién del farmacéutico sequn el género del paciente

4.5.2.3. Intervencién del farmacéutico en relacién con el género del paciente.

Tabla 95. Intervencion del Farmacéutico y género del paciente.

IF GENERO .
Mujeres Hombres
Continuacion

Resuelto con paciente 238 210 448
47% 54% 50%

Remitido al médico 217 142 359
43% 37% 40%

No se resuelve 47 34 81
9% 9% 9%

sin datos 1,0 1,0 2,0
0,2% 0,3% 0,2%

Total Continuacion 503 387 890
25% 28% 26%
Inicio

Resuelto con paciente 1132 733 1865
74% 73% 73%

Remitido al médico 335 229 564
22% 23% 22%

No se resuelve 72 48 120
5% 5% 5%

sin datos 1 1 2

0.1% 0,1% 0,1%

Total Inicio 1540 1011 2551

75% 72% 74%

Total general 2043 1398 3441

% intervenciéon Género 59% 41%

Celdas amarilla: porcentaje del tipo de IF en tratamiento de continuacion por género. Celdas malva: porcentaje del tipo de IF
en tratamiento de inicio por género. Celdas verde: porcentaje del tipo de IF por género. Celda gris: distribucién de los PRM en
tratamiento de inicio o continuacién en funcién de la resolucion.

En tratamiento de continuacién se resuelven mas PRM con el propio paciente (54%) y en mujeres

se deriva mas al médico que en hombres (43% frente a 37%).

En inicio de tratamiento se resuelven mas PRM con el propio paciente en mujeres (74%) y en

hombres se deriva mas al médico que en mujeres (23%), aunque los porcentajes tan solo difieren 1 punto.

El nimero de PRM no resuelto es igual en hombres y mujeres tanto para inicio como para
continuacion de tratamiento siendo el grado de aceptacion mas bajo en los tratamientos de continuacion

que en los de inicio de tratamiento
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Resultados y discusién. Intervencién del farmacéutico sequn origen del paciente

4.5.2.4. Comparacion de la_Intervenciéon del farmacéutico ante pacientes extranjeros y espanoles

Tabla 96. Intervencién del Farmacéutico en extranjeros y espaiioles.

IF Espafiol Extranjero PRM
Continuacion
1 1
Sin datos
0,2% 0,0% 0,2%
. 261 23 284
Resuelto con paciente
54% 68% 55%
» . 189 10 199
Remitido al medico
39% 29% 38%
36 1 37
No se resuelve
7% 3% 7%
) L, 487 34 521
Total Continuacion
24% 27% 25%
Inicio
. 1 1
Sin datos
0,1% 0,0% 0,1%
. 1116 83 1199
Resuelto con paciente
74% 91% 75%
" . 323 7 330
Remitido al medico
21% 8% 21%
72 1 73
No se resuelve
5% 1% 5%
. 1512 91 1603
Total Inicio
76% 73% 75%
Total general 1999 125 2124
% IF espafiol y extranjero 94% 6%

Celdas amarillas: distribucion de los porcentajes de las intervenciones en continuacion de tratamiento. Celdas malva
distribucién de los porcentajes de las intervenciones en inicio de tratamiento Celdas gris: distribucién de los PRM en inicio y
continuacion de tratamiento. Celdas verde: distribucion de las IF realizadas en espainoles y extranjeros.sobre el total de IF.

Tanto para inicio como para continuacién de tratamiento hay mas tendencia a resolver con el propio

paciente en los extranjeros especialmente en los tratamientos de inicio (91%).

El extranjero por tanto es mas receptivo a las intervenciones del farmacéutico y se prefiere la
resolucion sin derivar al médico quizas porque los extranjeros tienen mayor dificultad para acudir al médico,
bien porque se desplazan con mucha frecuencia o por su situacion de ilegales. El farmacéutico puede tener

mas dificultades para conseguir la derivacion al médico optando por evitarla y resolviendo en su medida la

situacion de PRM.
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4.5.2.5. Intervencion del farmacéutico vy relacion con su situacion profesional.

Resultados y discusion. Intervencién del farmacéutico y su situacién laboral

Tabla 97. Intervencion del farmacéutico y situacion profesional del mismo.

Remitido No se * % total
Resuelto medico resuelve NC IF Registros

ESTADO % % % % N %

Titular 1023 44% 441 48% 79 39% 2 50% 1545 45% 44%
66% 29% 5,1% 0,1% 100%

Adjunto 854 37% 333 36% 89 44% 1 25% 1277 37% 39%
67% 26% 7,0% 0,1% 100%

Sustituto 229 10% 97 11% 20 10% 1 25% 347 10% 10%
66% 28% 5,8% 0,3% 100%

Sin dato 207 9% 52 6% 13 6% 272 8% 7%
76% 19% 4,8% 100%

N 2313 100% 923 100% 201 100% 4 100% 3441 100%

Celdas morados: intervencion del fco por su situacion/ tipo de intervencion (porcentaje por columnas). Celdas amarillas:
porcentaje por filas. Celdas grises:* En la ultima columna de la tabla (97) figura el porcentaje de registro de demanda con
receta en relacion con la situacion profesional del farmacéutico.

El 45% de las intervenciones fueron realizadas por el farmacéutico titular. Comparando con los
datos de la ultima columna (*) las IF del titular (45%) estan un punto por encima del total de registros (44%),
la del adjunto 2 puntos por debajo y en el farmacéutico sustituto es igual. Es decir los adjuntos intervienen

menos o detectan menos PRM.

El farmacéutico adjunto tiene mas tendencia a resolver con el paciente (67%), menos tendencia a

remitir al médico (26%) y sus intervenciones presentan el porcentaje mas alto de no resueltas (7%).

Los resultados obtenidos con titulares y sustitutos son similares.

En la derivacion al médico se ha observado que se deriva mas en los tratamiento de continuacion,
por género se deriva mas a mujeres en tratamiento de continuacion, por edad se deriva mas a los nifios que
contindan tratamiento y a los mayores de 65 afios que lo inician, por origen se deriva mas a los espafoles,
por tipo de farmacia se deriva mas en farmacia cercana a ambulatorio en tratamiento de continuacion, por

grupo terapéutico amoxicilina/ clavulanico y por ultimo derivan mas los titulares y sustitutos que los adjuntos.

Son por tanto varios los factores que a priori podrian influir tanto en la detecciéon de los PRM como
en la resolucion del mismo: la formacién del farmacéutico, su experiencia laboral, la situacion laboral del
farmacéutico, la cercania al paciente, las habilidades en la comunicacion, la relacién con los médicos, las
caracteristicas del medicamento, el perfil del paciente, el tipo de tratamiento, etc. Todos estos aspectos que
nos llevaron a plantear si hay diferencias entre la actuacion profesional del farmacéutico dependiendo del
lugar donde trabaje y su situacion laboral, del conocimiento que tiene respecto al medicamento prescrito, de
la edad o el género del paciente tuvieron como resultado que se han realizado mas intervenciones por los
farmacéuticos titulares, en las farmacias donde la mayoria de los clientes se consideran conocidos (barrio,
rural), en las farmacias donde la relacién con los médicos puede ser mas cercana (rural). Respecto a edad
de los pacientes, en los nifios hubo mas intervenciones con el propio paciente relacionadas probablemente
con la manipulacién y forma de administraciéon y en los mayores de 65 afios los problemas sobre posologia

y las intervenciones por interacciones porque suelen ser polimedicados. Por grupos terapéuticos como
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Resultados y discusion. Intervencién del farmacéutico y su situacién laboral

cabia esperar hubo mas intervenciones en los que presentan frecuentemente mas RAM como son
clavulanico por diarrea; los que presentan mayor potencial de interaccién como es el caso de casi todos los

antibidticos con anticonceptivos orales o como claritromicina, quinolonas, antituberculosos etc.
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Conclusiones

El 87% de la demanda fue para iniciar tratamiento tanto para espafioles como para extranjeros.
Tanto para inicio como para continuacion de tratamiento la mayor demanda es realizada para
mujeres, el grupo de edad que mas antibidticos utiliza es el de 25 a 44 afos. Mas del 80% de la
demanda se concentra en 6 grupos terapéuticos: amoxicilina/ clavulanico, penicilinas de amplio
espectro, macrdlidos, quinolonas y cefalosporinas. El grupo terapéutico mas demandado fue
amoxicilina clavulanico para todos los grupos de edad, para hombres y mujeres, para nacionales y
extranjeros y en todos los tipos de farmacias.

En los tratamientos de inicio el 30% de los medicamentos en los 6 GT mas prescritos eran
complejos y concretamente el 11% de las correspondientes a amoxicilina/ clavulanico. En
medicamentos genéricos el mayor numero de dispensaciones fue del principio activo ciprofloxacino
(81%).

No hay practicamente diferencias en el tipo de antibiético prescrito en espafioles y extranjeros. En
extranjeros la demanda por edad es similar a la de los espafioles pero disminuye a partir de 45 afios
y es tres veces menos en mayores de 65 afios. Aunque predomina el género femenino se observa
un aumento en la demanda respecto a los hombres esparioles.

El nivel de conocimiento total de los pacientes sobre el tratamiento prescrito es del 75% y solo el
1,1% desconoce todo. Los mayores de 65 afios son los que presentan mayores dificultades en el
conocimiento del tratamiento. El porcentaje de pacientes que tienen carencias de informacion es
mayor cuando inician tratamiento y el 90% conoce para qué es el antibiético. Cuanto y cémo tomar
representan mas del 50% de las carencias. El grupo terapéutico en el que hubo mas carencias fue
el de quinolonas en los tratamientos de inicio y las cefalosporinas de segunda generacion en los de
continuacion. El grupo terapéutico que mejor conocen los pacientes es el de penicilinas de amplio
espectro. El conocimiento es menor en los pacientes que acuden a farmacia cercana a ambulatorio.
En extranjeros que iniciaban tratamiento con fosfomicina se dio el porcentaje mas alto de carencias.
Se detectaron PRM en el 9% de los pacientes, si iniciaban tratamiento este porcentaje es del 7,6% y
si era en continuacion aumenta al 18,8%. En los tratamientos de inicio en las mujeres de 25 a 44
afios es donde se dan mas PRM, mientras que en los hombres es en el grupo de mayores de 65
afios. La principal causa de PRM es la dosis tanto para inicio como para continuacion de
tratamiento, pero aumenta mucho el nimero de pacientes mayores de 65 afios que en continuacion
de tratamiento se sospecha RAM.

Las interacciones se detectan mas en el grupo de edad de 15 a 44 que inicia tratamiento, el grupo
terapéutico con mayor porcentaje de interacciones fue el amoxicilina/ clavulanico y los grupos en los
que se encontrd6 mas interacciones con antibidticos fueron los anticonceptivos orales y
anticoagulantes orales. En tratamiento de continuacion el porcentaje mas alto de interaccion fue con
macrélidos. En extranjeros el porcentaje de interacciones detectadas es del 1,5% igual que en
espafioles y la mayoria con anticonceptivos orales.

Del total de la demanda se registraron 0,26% pacientes con alergia y de estas el 86,2% fueron en
tratamiento de inicio. El 50% de las alergias se concentraron en amoxicilina/ clavulanico y

penicilinas de amplio espectro y curiosamente en los nifios menores de 1 afio.
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Conclusiones

Las quinolonas son las que presentan el segundo porcentaje mas alto en cuanto a PRM pero
presentan los porcentajes mas altos de carencias para todas las dimensiones sobre conocimiento
de tratamiento excepto en “cuanto tiempo tomar” que es mas alto para JO1CF.

Se detectan mas PRM en farmacia de barrio cuando el paciente inicia tratamiento pero si es en
continuacion de tratamiento se detectan mas en farmacia cercana a ambulatorio, en ambos casos el
porcentaje mas bajo es en la turistica.

Se resuelven mas PRM en los tratamientos de inicio. Se resuelven mas con el propio paciente en
tratamiento de inicio y se deriva mas al médico en tratamiento de continuacion. En tratamiento de
continuacion se da el porcentaje mas alto de no resueltos La mayor causa de remision al médico
fueron las RAM, seguidas por interacciones. Con el paciente se resuelven el 84% de los problemas
de dosis.

En la derivacion al médico se ha observado que se deriva mas en los tratamiento de continuacion,
por género se deriva mas a mujeres en tratamiento de continuacién, por edad se deriva mas a los
nifios que contindan tratamiento y a los mayores de 65 afios que lo inician, por origen se deriva mas
a los espafioles, por tipo de farmacia se deriva mas en farmacia cercana a ambulatorio en
tratamiento de continuacién, por grupo terapéutico se deriva mas amoxicilina/ clavulanico.

La aceptacion mas baja de la intervencién que se corresponderia con el porcentaje mas alto de no
resueltos se da en los cuidadores de los nifios de 5 a14 afios que contindan tratamiento y en los
mayores de 65 afos cuando inician tratamiento y en la farmacia cercana a ambulatorio en los
pacientes que contindan tratamiento.

Tanto para inicio como para continuacion de tratamiento hay mas tendencia a resolver con el propio
paciente en los extranjeros especialmente en los tratamientos de inicio (91%).

Los resultados de las intervenciones obtenidos con titulares y sustitutos son similares. El
farmacéutico adjunto tiene mas tendencia a resolver con el paciente (67%), menos tendencia a

remitir al médico (26%) y sus intervenciones presentan el porcentaje mas bajo de no resueltas (7%).
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Anexo 1 Guia de ayuda a la dispensacion

ANEXO 1. GUIA DE AYUDA A LA DISPENSACION.

Informacion ofrecida a los farmacéuticos participantes para que les sirviera de ayuda en la dispensacion de
antibidticos. Esta guia, pretende ser un resumen con las caracteristicas mas importantes de cada principio

activo para que sirva de alerta y permita un analisis mas cuidadoso ante una situacién determinada.

Los antibidticos se han agrupado segun los grupos terapéuticos de la clasificacion ATC. De cada grupo
terapéutico se ofrece un resumen de grupo con las indicaciones, contraindicaciones, interacciones y

reacciones adversas mas importantes, porque, salvo excepciones, suelen ser comunes a todo el grupo.

De cada antibiotico se ofrece también informacion concreta sobre dosificacion y pauta posolégica mas
habitual, forma de uso, situaciones especiales (embarazo, lactancia, nifios y ancianos) y observaciones

particulares para ese principio activo.

Macrodlidos (Bacteriostaticos)

Indicaciones generales: Infecciones vias respiratorias altas y bajas, cutaneas y de tejidos blandos, genito
urinarias. Alternativos a los tratamientos de penicilina en caso de alergia o resistencias.

Contraindicaciones relevantes: En todos los casos: Hipersensibilidad a estos medicamentos, alergia a los
macralidos.

Precaucion: En diferentes grados de insuficiencia hepatobiliar.

Interacciones mas relevantes del grupo: por accién sobre las isoenzimas hepaticas del citocromo P450
disminucion del metabolismo hepatico se incrementan los niveles séricos, accion y toxicidad de cisaprida,
estatinas, teofilina y ergotamina

Por accidn sobre el metabolismo intestinal puede incrementarse la concentracién sérica de digoxina.

Se ha descrito potenciacion de la accién de warfarina por eritromicina, azitromicina, roxitromicina y del
acenocumarol por claritromicina.

Otras interacciones Por disminucion del metabolismo hepético se potencia la accién y toxicidad de:
antiarritmicos (disopiramida y quinidina), benzodiazepinas (midazolam, triazolam), ciclosporina.

RAM de mayor riesgo del grupo Alteraciones hepatobiliares (incremento enzimas hepaticos, ictericia
colestatica y hepatitis) se produce a los 10-20 dias de tratamiento o después de tratamientos repetidos y
normalmente se resuelve a los pocos dias de cesar el tratamiento.

RAM de mayor frecuencia del grupo: Alteraciones digestivas (dispepsia, dolor, nauseas, diarrea y vomitos),
neurolégicas (cefalea y mareos) y dermatoldgicas (erupciones, prurito).

Otras RAM. Como otros antibiéticos se pueden producir sobreinfecciones por otras bacterias u hongos,
colitis pseudomembranosa por alteracion de la flora habitual del colon con diarrea persistente y sanguinolenta.

Comentarios Grupo de medicamentos con propiedades muy similares y en general con baja toxicidad.
Pueden existir resistencias cruzadas en el grupo. Pueden presentarse alergia cruzada con los componentes del

grupo.
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Macrolidos (Bacteriostaticos)

administracion

N: aceptado en
mayores 6 meses
A: aceptado sin
ajustes por la edad

Posologia y pauta Cbmo (con | Embarazo, lactancia, .
Nombre 2 - : Observaciones
posolégica agua) nifios y ancianos
Eritromicina Adultos :1-2gen 3-4 | Conosin E: categ.B, aceptado | Suspender el
tomas alimentos. El su uso, no el estolato | tratamiento en
Nifios :30-50 estearato fuera | L: aceptado su uso coloracion
mg/Kg/dia en 2-4 de las comidas | N: aceptado su uso amarillenta de la piel,
tomas A: aceptado su uso, dolor abdominal
sin ajustes por edad agudo, coloracién
oscura de la orina,
cansancio, heces
palidas
Josamicina Adultos:500 a 1000 Comprimidos | E: s6lo en ausencia de | En caso de cefaleas,
mg cada 12 horas antes comidas | alternativa mas segura | vomitos o tinnitus
Nifios: 15-25 mg/kg | Sobresy L: evitar la marcados suspender
cada 12 horas suspensiones administracion el tratamiento
después N: aceptado su uso
A: se recomienda
ajuste posoldgico
Espiramicina Adultos: 4 a 10 comp | Con o sin E: categ. C ,uso en En caso de cefaleas,
diarios en 2-3 tomas | alimentos caso de ausencia de vOmitos o tinnitus
Nifos:1-4 comp en 2- alternativas mas marcados suspender
3 tomas seguras el tratamiento
L: evitar su
administracion
N: uso aceptado en
mayores 6 meses
A: aceptado su uso sin
ajuste por edad
Acetilespiramicina | Adultos:1-2 gren 3-4 | Con o sin E: uso sélo en
tomas alimentos ausencia de
Nifios:25-50 mg alternativas
/Kg/dia en 3-4 tomas L: evitar la

Midecamicina

Adultos:600-900 mg
cada 12 horas
Nifios:35-50
mg/Kg/dia en 2-3
tomas

Con alimentos

E: s6lo en ausencia de
alternativas

L: evitar la
administracion

N: no se recomienda
en neonatos

A: aceptado sin
ajustes por la edad

En caso de cefaleas,
vomitos o tinnitus
marcados suspender
el tratamiento

Roxitromicina

Adultos :150 mg cada
12 horas

Nifos:2.5-4 mg/kg
cada 12 horas

En ayunas ,15
min antes de la
comida

E: Uso generalmente
aceptado

L: Uso generalmente
aceptado

N: limitar su uso a 10
dias, no aconsejado en
menores 4 afios

A: aceptado sin
ajustes por la edad

Conduccion:
precaucion hasta
conocer la respuesta
a los mareos que se
pueden producir
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Claritromicina

Adultos: 250-500 mg

Con alimentos

E: cat. C, solo en

Puede aparecer

cada 12 horas Unidosis sin ausencia de coloracion en dientes
500-1000 mg | partir ni alternativas mas que desaparece con
dosis unidia masticar seguras limpieza dentista
Nifios de 1 a 12 L: evitar la Conduccion, al
afos:7.5 mg /Kg cada administracion principio puede dar
12 horas N: no en menores de | mareos
6 meses
A: aceptado sin ajuste
por edad
Azitromicina Adultos: 500 mg/dia, | Con las E: cat. B, aceptado su | Espaciar 2 horas con
3 dias 0 500 mg el comidas uso la toma de antiacidos
primer diay 250 mg, |La ffcapsulas1 | L: evitar la Fotosensibilidad,
4 dias horaanteso 2 |administracion precaucion hasta
Nifios:10 mg/Kg/dia, |horas después | N: no se recomienda | establecer su
3 dias 0 10 mg/Kg/dia | comidas en menores de 6 existencia
el primer diay 5 meses
mg/Kg/dia ,4 dias A: aceptado sin
ajustes por la edad
Telitromicina Adultos: 800 mg cada | Con alimentos | E: no administrar por | Conduccion:

24 horas

Nifios: sélo en
mayores de 12 afios la
misma dosis

no estar establecida
seguridad

L: evitar la
administracién

N: s6lo en mayores de
12 afios

A: aceptado: sin
ajustes por la edad

precaucion hasta
conocer la respuesta
Efecto adverso:
alteracion del sabor

195



Anexo 1 Guia de ayuda a la dispensacion

Quinolonas (Bactericidas)

Resistencias cruzadas completa entre Ciprofloxacino y otras quinolonas pero no entre Ciprofloxacino y Ac
Nalidixico.

Contraindicaciones relevantes: Nifios, embarazadas, madres lactantes, adolescente en periodo de crecimiento.
Precauciones:

Interacciones mas relevantes del grupo:

Calcio, hierro, Magnesio, aluminio, Zinc, sucralfato (disminuye la efectividad y la infeccién no se resuelve o
aparecen resistencias, teofilina (aumenta riesgo neurotoxicidad). Con Fe: norfloxacino > levofloxacino >
ciprofloxacino > ofloxacino

Otras interacciones:
Acenocumarol (Sintrom) algunos casos aislados con hemorragia. Preguntar valor Gltimo INR fecha de Gltimo y
préximo control. No interacciona con Anticonceptivos orales.

RAM de mayor riesgo del grupo:

Artropatias con lesiones articulares y tendinitis (> riesgo en uso concomitante con corticoides). Neurotoxicidad
(mayor riesgo en ancianos y pacientes con epilepsia): insomnio, nerviosismo, agitacion cefalea. Fototoxicidad
sobre todo en uso prolongado. Candidiasis. Psicosis, confusion, agitacion, depresion, alucinaciones, paranoia,
mania. Alteraciones ritmo cardiaco.

RAM de mayor frecuencia del grupo:

Digestivas: Nauseas, diarreas, vomitos, dispepsia, dolor abdominal.
Neuroldgicas: Mareos, astenia, confusion, temblor.
Hipersensibilidad: Erupciones exantematicas, fiebre.

Otras RAM.
Insomnio, sudoracion, crisis epiléptica, hipertensién intracraneal, ansiedad, alucinaciones, alteraciones en los
sentidos.

Comentarios

- Excepciones uso: Se puede usar en nifios en fibrosis quistica.

- Excepciones en la dosis/pauta: Aumento intervalo dosis en pacientes con disfuncion renal grave. Dosis Unica en
tratamiento gonorrea. Dosis Gnica de 500 mg en profilaxis meningitis meningocdcica. Dosis Unica en profilaxis
de infecciones quirurgicas. 3 dias en diarrea. Dosis bajas y a largo plazo en infeccion orina recurrente.

- Excepciones asociacién a otro Antibidtico:

doxiciclina, cefotaxima, clindamicina, rifampicina, amoxicilina, tobramicina, metronidazol.

Ofloxacino en prostatitis aguda, orquitis.

Quinolona en diarrea disentiforme 3 dias.

- Uso como Alternativa a otros Ab de primera eleccion:

Ciprofloxacino 500 DU / Ofloxacino 400 DU + doxiciclina 7 dias (uretritis, cervicitis, proctitis).
Ciprofloxacino a dosis altas (prostatitis aguda, orquitis).

Ciprofloxacino/ofloxacino (pielonefritis leve).

Ciprofloxacino/ofloxacino (bronquitis crénica, exacerbacién bronquitis EPOC).

Levofloxacino (Neumonia en pacientes con factor riesgo).

Ciprofloxacino gotas (otitis externa).

196



Anexo 1 Guia de ayuda a la dispensacion

Quinolonas (Bactericidas)

Nombre

Posologia y pauta
posoldgica

Como

Embarazo, lactancia,
nifos y ancianos

Ciprofloxacino

Adulto: 250-750 mg/12 horas

La duracion varia desde 3 a 28 dias
segun el PS.

Disminuir dosis en disfuncion renal
grave o incrementar el intervalo
entre dosis

Se han utilizado dosis més elevadas
de 1.500mg/dia

Con /sin alimento
Separados de los
lacteos
(1horaantes o2
horas después)

Embarazo. Categoria C.
Contraindicado

Lactancia. Suspender la lactancia
hasta 48h. después de la Gltima
toma.

Nifios. No recomendado en
menores de 17 afios.

Ancianos. Uso aceptado

Levofloxacino

Via oral: 250-500 mg/12-24 h

La pauta varia de 7 a 14 dias segun
la infeccion

Otra pauta es 500 mgr/1dia 3 dias

Con /sin alimento
Separados de los
lacteos
(1horaantes o2
horas después)

Embarazo. Categoria C.
Contraindicado

Lactancia. Suspender la lactancia
hasta 48h. después de la Gltima
toma.

Nifios. No recomendado en
menores de 17 afios.

Ancianos. Uso aceptado

Moxifloxacino
(No se elimina
por orina)

400 mg/ 1 vez al dia

Duracidn: exacerbacion aguda
bronquitis crénica 5-10 dias.
Neumonia adquirida comunidad:10
Sinusitis aguda:7

Con /sin alimento
Parece no
interaccionar con
lacteos.

Embarazo. Categoria C.
Contraindicado

Lactancia. Suspender la lactancia
hasta 48h después de la Ultima
toma.

Nifios. No recomendado en
menores de 17 afios.

Ancianos. Uso aceptado

Norfloxacino

400 mg/12 horas
La duracion puede ser de 3, 7-
10,10-14 o 28 dias

Sin alimentos

Embarazo. Categoria C.
Contraindicado

Lactancia. Suspender la lactancia
hasta 48h después de la ultima
toma.

Nifios. No recomendado en menore
17 afios.

Ancianos. Uso aceptado

Ofloxacino

200-600 mg /12 horas o en dosis
Unica por la mafiana

Con /sin alimento
Parece no
interaccionar con
lacteos.

Embarazo. Categoria C.
Contraindicado

Lactancia. Suspender la lactancia
hasta 48h. después de la Gltima
toma.

Nifios. No recomendado en
menores de 17 afios.

Ancianos. Uso aceptado
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Tetraciclinas (Bacteriostaticas)

Contraindicaciones relevantes: Pacientes con: alergia a las tetraciclinas, porfiria, insuficiencia renal moderada o
grave so6lo en el caso de oxitetraciclina y tetraciclina,

Precaucion:

-Reacciones de fotosensibilidad por exposicion prolongada al sol. Evitarla.

-Evitar la conduccion y manejo de maquinaria peligrosa por riesgo de mareos, vértigos y/o cefaleas (mayor con
minociclina) y mas frecuente en mujeres.

-Insuficiencia hepatica por acumulacion del antibidtico, debe reajustarse la dosis. (S6lo en doxiciclina 'y
minociclina).

- En individuos tratados con regimenes terapéuticos completos, se ha comunicado abombamiento de las fontanelas
en nifios e hipertension intracraneal benigna en adultos.

Durante el tratamiento o semanas después de finalizado el mismo puede aparecer colitis pseudomembranosa.

Interacciones mas relevantes del grupo:

- Disminuyen su absorcién: antiacidos u otros farmacos o alimentos que contengan cationes divalentes o
trivalentes como calcio, zinc, magnesio o hierro, o con la coadministracion de antidiarreicos como pectina-caolin o
bismuto. Espaciar su administracion 2 6 3 h. También la disminuyen: cimetidina y colestipol.

- Potencia la nefrotoxicidad de: diuréticos tiazidicos, metoxiflurano y otros medicamentos nefrotdxicos.

- Aumenta la toxicidad de: litio, digoxina, teofilina, anticoagulantes orales (acenocumarol, warfarina),
antidiabéticos (insulina y glimidina), ergotamina y dihidroergotamina (con signos de ergotismo), Agonistas
retinoides (isotretinoina, etretinato), metotrexato y lovastatina.

- Con anticonceptivos orales. (Usar método barrera hasta 7 dias tras finalizar el antibi6tico).

- Menor efecto por induccion enzimatica de antiepilépticos (carbamazepina, fenobarbital y fenitoina), rifampicina
y alcohol (uso crénico).

Otras interacciones:
- Con penicilina (bencilpenicilina): posible antagonismo de sus acciones.
- Ciclosporina: hay un estudio en el que se ha registrado un incremento en los niveles séricos de creatinina.

RAM de mayor riesgo del grupo: decoloracion permanente de los dientes, hipoplasia del esmalte e inhibicién del
crecimiento éseo. Trastornos del sistema nervioso, abombamiento de las fontanelas en nifios e hipertension
intracraneal benigna tanto en nifios como en adultos, caracterizada por dolor de cabeza, nauseas y vomitos,
mareos, tinnitus y alteraciones visuales. Eritema nudoso, hepatitis y lupus eritematoso sistémico en pacientes con
acné que llevan mucho tiempo de tratamiento.

RAM de mayor frecuencia del grupo: .De tipo digestivo: nduseas, vomitos y diarrea Y en caso de la
minociclina. De tipo vestibular: mareos, ataxia, somnolencia, frecuentemente asociadas a nauseas y vomitos.
Menos frecuentes: alteraciones dermatolégicas: fotodermatitis y onicolisis. Raras: alteraciones genitourinarias.
Otras RAM. Trastornos de la sangre y del sistema linfatico y del sistema inmunolégico.

Suspension del tratamiento y derivacion al médico: Decoloracion dental. Y cuando persistan o sean graves:
calambres abdominales, oscurecimiento o decoloracion de la lengua, fotodermatitis, prurito genitourinario,
estomatitis, nauseas o vomitos.

Comentarios: Las mayores diferencias son de tipo farmacocinético: doxiciclina y minociclina no se afectan
significativamente por la presencia de alimentos y tienen una semivida mas prolongada y se eliminan por via
hepaética.
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Tetraciclinas (Bacteriostaticas)

Embarazo, lactancia, nifios

Nombre Posologia y pauta posolégica Como ;
y ancianos

Doxiciclina Adultos y adolescentes >16 afios Embarazo: Categoria D.
Dosis habitual: 200 mg/12 6 24 De pie o sentado con evitar su uso especialmente
horas el primer dia luego alimentos y bastante durante el 2°y 3° trimestre
100mg/24h. Dosis maxima: liquido (un vaso de agua | salvo enf. grave y ausencia de
300mg/dia. grande) y dejando pasar al | alternativas terapéuticas mas
Nifios > 8 afios (y <45kg) y menos una hora antes de | seguras y siempre bajo un
adolescentes <16 afios tumbarse o acostarse. En | riguroso control clinico.
Dosis habitual: 4 mg/kg/dia 6 caso de irritacién géstrica
2mg/kg/12h. El primer diay luego | con leche o alimentos. Lactancia: Debe evitarse su
2mg/kg/24h 6 1mg/kg/12h.. Dosis uso. Uso aceptado con
maxima: 4 mg/kg/dia precaucion.

Minociclina Adultos

Dosis habitual: 200 mg/dia el
primer dia luego 100mg/12h.. Dosis
maxima: 400mg/dia.

Nifios mayores de 8 afios y <45kg
Dosis habitual: 4 mg/kg/dia. El
primer dia y luego 2 mg/kg/12h
Dosis maxima: 4 mg/kg/dia

Nifios: Uso no aceptado en
menores de 8 afios.

Ancianos: Uso aceptado (de
eleccién en ancianos con
insuf. renal, pues no es
necesario modificar la dosis.

Oxitetraciclina

Adultos

Dosis habitual: 250-500 mg/6
horas.

dosis maxima 4g/dia

Nifios mayores de 8 afios

Dosis habitual: 6,25-12,5 mg/kg/6 h
dosis maxima 1g/dia

Tetraciclina

Adultos

Dosis habitual: 250-500 mg/6
horas.

500-1000mg/12h. dosis maxima
4g/dia

Nifios mayores de 8 afios

Dosis habitual: : 6,25-12,5 mg/kg/6
h ¢ 12,5-25 mg/kg/12 h. dosis
maxima 2g/dia

Se recomienda la
administracion del
farmaco al menos 1h antes
0 2h después de las
comidas con alimentos con
cationes divalentes como
la leche y derivados, que
inactivan el antibi6tico

Embarazo: Categoria D.
evitar su uso especialmente
durante el 2°y 3° trimestre
salvo enf. grave y ausencia de
alternativas terapéuticas mas
seguras y siempre bajo un
riguroso control clinico.

Lactancia: Debe evitarse su
uso. Uso aceptado con
precaucion.

Nifios: Uso no aceptado en
menores de 8 afios.

Ancianos. Aceptado su uso.
En ancianos con insuficiencia
renal, personalizar la dosis y
frecuencia.
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Penicilinas (Bactericidas)

Contraindicaciones relevantes: Alergias a penicilinas y/o cefalosporinas. Aproximadamente un 10% de las
reacciones alérgicas son cruzadas con cefalosporinas.

Precauciones:

Colitis ulcerosa y enfermedad de Crohn.

Mononucleosis infecciosa. (Aumenta la incidencia de erupciones exantematicas).
Solo clavulanico: Antecedentes de ictericia colestatica debida a clavulanico

Interacciones mas relevantes del grupo:

Anticonceptivos orales. (Algunos estudios parecen indicar disminucion de la eficacia del anticonceptivo y riesgo de
embarazo no deseado. Aungue la relacidn no esta establecida con seguridad la repercusién personal de un embarazo
es lo bastante importante como para tomar medidas. Se recomienda utilizar un método barrera durante el
tratamiento antibidtico y 7 dias mas).

Otras interacciones:

Anticoagulantes orales. Posible prolongacién del tiempo de hemorragia. Vigilar pacientes con INR elevado.
Metotrexate. Posible aumento de su toxicidad por disminucion en su eliminacion.

Alopurinol. Aumenta el riesgo de exantemas

RAM de mayor riesgo del grupo:
Reacciones alérgicas de aparicion inmediata, acelerada o tardia (desde menos de 2 minutos a mas de 72 horas).
Incidencia entre el 1y el 10%. Shock anafilactico 0,05%

RAM de mayor frecuencia del grupo:
Candidiasis orofaringea y/o vaginal.
Gastrointestinales (diarrea, nauseas), colitis pseudomembranosa (mas frecuente con ampicilina y amoxicilina).

Otras RAM. Anemia hemolitica y neutropenia prolongacion del tiempo de hemorragia, convulsiones y otros
signos de toxicidad del SNC, hepatitis e ictericia colestatica, nefropatia, nrefritis interstical, neutropenia con
tratamientos prolongados

Comentarios
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Penicilinas (Bactericidas)

Embarazo, lactancia,

Nombre Posologia y pauta posolégica Cémo nifios y ancianos
Amoxicilina Adultos Indistintamente | Embarazo: Categoria B,
Dosis habitual: 500 mg/8 h. 61 g/8 6 | con o sin uso aceptado.
12 h. Dosis maxima: 2 g/8h. (Hasta 3 | alimentos Lactancia: Uso aceptado
g. en dosis Unica en determinadas Nifios: Uso aceptado
indicaciones). Ancianos: Uso aceptado
Nifios
Dosis habitual: 25-50 mg/kg/dia en
tres tomas. Dosis méaxima: 150
mg/kg/dia (en casos graves, dada la
escasa toxicidad pueden aumentarse
las dosis).
Amoxicilina — Adultos Al inicio de las | Embarazo. Categoria B,
Acido Dosis habitual: 250-62,5 mg a 500- | comidas para uso aceptado.
clavulanico 125 mg/8 h. 6 875-125mg/12 h. disminuir la Lactancia. Aceptado su
Pueden utilizarse dosis mayores para | intolerancia uso con precaucion.
patologias concretas. gastrointestinal | Nifios. Aceptado su uso
Nifos. Se usa una concentracién y favorecer su | Ancianos. Aceptado su
menor de clavulanico (8:1) absorcion. uso
Menores de 2 afios. Expresado en
amoxicilina y repartido en 3 tomas
Dosis habitual: 30-40 mg/kg/dia.
Dosis maxima: 80 mg/kg/dia.
Mayores de 2 afios.
Dosis habitual: 30-60 mg/kg/dia.
Dosis maxima: 80 mg/kg/dia
Ampicilina Adultos Separado de los
Dosis habitual: 500 mg/6 horas. alimentos para
Dosis maxima: 12 gr/dia. (Hasta 3,5 | facilitar la Embarazo. Categoria B,
g. en dosis Unica en determinadas absorcion. uso aceptado.
indicaciones).
Nifios Lactancia. Se elimina por
Dosis habitual: 50 mg/kg/dia en 4 la leche. Puede producir
tomas. sensibilizacion en el
Bacampicilina Adultos Indiferente. Los |nifio. Precaucion.
Dosis habitual: 400-800 mg/12 alimentos no
horas. Hasta 1,6 g en dosis Unica en | afectan al Nifos. Aceptado su uso
determinadas indicaciones. efecto de la
Nifios bacampicilina. |Ancianos. Aceptado su
Dosis habitual: 12,5 mg/kg/12 horas. uso
Cloxacilina Adultos Separado de los Penicilina

Dosis habitual: 500-1000 mg/6
horas.

Nifios

Dosis habitual: de 0-2 afios 125 mg/6
h. De 2-10 afios 250 mg/6 h.

alimentos para
facilitar la
absorcion.

Fenoximetilpeni
cilina

Adultos

Dosis habitual: 500 mg/ 6-8 horas.
(Profilaxis de endocarditis 250-500
mg/12 horas.)

Nifos

Dosis habitual: 50 mg/kg/diaen 2 o
3 tomas. 1mg =1.500 Ul

Separado de los
alimentos para
facilitar la
absorcion.

resistente a
betalactamasas
estafilococicas
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Penicilinas (Bactericidas)

Embarazo, lactancia,

Nombre Posologia y pauta posolégica Cémo o ;
nifios y ancianos
Sultamicilina Adultos Su Esun

Dosis habitual: 375-750 mg/12 biodisponibilid profarmaco

horas. Hasta 2,25 g. en dosis Unica ad no se ve que al

para determinadas indicaciones. afectada por hidrolizarse

Nifios menores de 8 afios los alimentos. origina una

Dosis habitual: 25-50 mg/kg/dia en molécula de

dos dosis. ampicilina y
otra de
sulbactam
(inhibidor de
beta-
lactamasas).
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Cefalosporinas (Bactericidas)

Contraindicaciones relevantes: Alergias a penicilinas y/o cefalosporinas. Aproximadamente un 10% de las
reacciones alérgicas son cruzadas con cefalosporinas.

Precaucién:
Disfuncion renal, necesitan un ajuste de dosis.
Colitis ulcerosa y enfermedad de Crohn. Colitis pseudomembranosa.

Interacciones mas relevantes del grupo:

Antibidticos aminoglucoésidos. Aumenta la probabilidad de dafio renal.

Anticonceptivos orales. (Algunos estudios parecen indicar disminucién de la eficacia del anticonceptivo y riesgo de

embarazo no deseado. Aunque la relacién no esta establecida con seguridad la repercusion personal de un embarazo
es lo bastante importante como para tomar medidas. Se recomienda utilizar un método barrera durante el tratamiento
antibidtico y 7 dias mas).

Otras interacciones:

Furosemida y diuréticos potentes. Aumenta la probabilidad de dafio renal.

Resinas de intercambio iénico. Pueden disminuir la absorcion de algunas cefalosporinas.
Antiécidos. Pueden disminuir la absorcion de algunas cefalosporinas por aumentar el pH gastrico.
Anticoagulantes orales. Hay descritos casos aislados de episodios hemorragicos y aumento del INR.

RAM de mayor riesgo del grupo: Reacciones alérgicas de aparicion inmediata, acelerada o tardia (Desde menos de
2 minutos a mas de 72 horas). Incidencia entre el 1y el 10%. Shock anafilactico 0,05%.

RAM de mayor frecuencia del grupo:

Alérgicas: Exantemas, urticaria, eosinofilia, fiebre, enfermedad del suero, anafilaxia.
Gastrointestinales (diarrea, nauseas), colitis pseudomembranosa.

Candidiasis orofaringea y vaginal.

Otras RAM.

Anemia hemolitica y neutropenia con tratamientos prolongados, prolongacion del tiempo de hemorragia,
convulsiones y otros signos de toxicidad del SNC, hepatitis e ictericia colestatica, elevacion de transaminasas
nefropatia y nefritis intersticial sobre todo si se asocia con aminoglucdsidos.

Comentarios
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Cefalosporinas (Bactericidas)

Embarazo, lactancia, nifios y

Dosis habitual: 25-50 mg/kg/dia.
Dosis maxima: 100 mg/kg/dia

Nombre Posologia y pauta posolédgica Cémo ;
ancianos
Cefalexina Adultos Sin informacién Embarazo. Categoria B. Uso
Dosis habitual: 250-500 mg/ 6 especifica. Los alimentos aceptado.
horas. Dosis maxima: 4 g/dia. reducen su absorcion en Lactancia. Uso aceptado
Nifios un 10%. Nifos. Uso aceptado

Ancianos. Uso aceptado.

Cefadroxilo Adultos Los alimentos no afectan a
Dosis habitual: 1-2 g/diaenunao | la absorcién, se toma con
dos tomas. (Dosis de carga 1 g) ellos para disminuir
Nifios trastornos gastricos.

Dosis habitual: Mayores de 6 afios
500 mg/12 horas. Entre 1y 6 afios
250 mg/12 horas. Menores de 1

afio 25-50 mg/kg/dia en dos tomas

Embarazo: Categoria B, uso
aceptado.

Lactancia: Uso aceptado.
Nifios: Uso aceptado.
Ancianos: Uso aceptado.

Cefaclor Adultos Indiferente. Los alimentos
Dosis habitual: 250-500 mg/8 h. aumentan la absorcién de
Las formas “retard” entre 375-750 | las formas retard.
mg/12 h
Nifios

Dosis habitual: 20-40 mg/kg/dia
en tres dosis.

Embarazo: Categoria B, uso
aceptado.

Lactancia: Uso aceptado.
Nifos: Uso aceptado en
mayores de un mes
Ancianos: Uso aceptado.

Cefuroxima - Adultos Tomar con alimentos para
axetilo Dosis habitual: 125-500 mg/12 aumentar su absorcion.
horas.
Nifios

Dosis habitual: De 5 a 12 afios
125-250 mg/12 h. De 3 meses a 5
afios 15-30 mg/kg/dia en dos
tomas.

Embarazo. Categoria B. Uso
aceptado.

Lactancia. Se elimina por la
leche. Puede producir
sensibilizacidn en el nifio.
Precaucion.

Nifios. Uso aceptado.
Ancianos. Uso aceptado.

Cefixima Adultos Indiferente
Dosis habitual: 400 mg/dia en una
0 dos tomas. Dosis maxima:12
mg/kg/dia

Nifios

Dosis habitual: 8 mg/kg/diaen 16
2 tomas. Dosis maxima: 12
mg/kg/dia.

Embarazo. Categoria B. Uso
aceptado.

Lactancia. Se desconoce si se
excreta en la leche.
Precaucion.

Nifios. Uso aceptado en
mayores de 6 meses.
Ancianos. Uso aceptado

Cefprozilo Adultos Indiferente
Dosis habitual: 500-1000 mg/dia
en una o dos tomas.

Nifios

Dosis habitual: 15-30 mg/kg/dia
en una o dos tomas.

Embarazo. Categoria B Uso
aceptado.

Lactancia. Uso aceptado.
Nifios. Uso aceptado en
mayores de 6 meses.
Ancianos. Uso aceptado.

Cefradina Adultos Sin informacion
Dosis habitual: 1-2 g/diaen304 | especifica. Los alimentos
tomas. Dosis maxima: 8 g/dia. retrasan pero no
Nifios disminuyen su absorcion.

Dosis habitual: 50-100 mg/kg/dia
en 4 tomas. Dosis maxima 4 g/dia

Embarazo. Categoria B Uso
aceptado.

Lactancia. Uso aceptado.
Nifios. Uso aceptado en
mayores de 9 meses.
Ancianos. Uso aceptado.

Cefpodoxima - | Adultos Tomar con alimentos para
proxetilo Dosis habitual: 100-200 mg/12 h. | aumentar su absorcion.
En uretritis gonocdcica 200mg/24
h.

Nifios

Dosis habitual: 8 mg/kg/dia en
dos tomas.

Embarazo. Categoria B.
Aceptado su uso.

Lactancia. Se desconoce si se
excreta con la leche.
Precaucion.

Nifos. Aceptado su uso.
Ancianos. Aceptado su uso.
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Cefalosporinas (Bactericidas)

Nombre

Posologia y pauta posolégica

Coémo

Embarazo, lactancia, nifios y
ancianos

Ceftibuteno

Adultos

Dosis habitual: 400 mg/dia en una
0 dos tomas

Nifios

Dosis habitual: 9 mg/kg/dia en
una o dos tomas

La suspensidn separada de
los alimentos para
aumentar su absorcion.
Las capsulas pueden
administrarse con las
comidas.

Embarazo. Categoria B.
Aceptado su uso.

Lactancia. Se desconoce si se
excreta en la leche.
Precaucion.

Nifios. Aceptado su uso en
mayores de 6 meses.
Ancianos. Aceptado su uso.
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Antituberculosos

Posologia: un tratamiento eficaz debe fundamentarse en la asociacion de diversos farmacos y en una larga duracion
del tratamiento, 6-9 meses.
Todos los antituberculosos pueden tomarse con alimentos con la excepcion de Rifampicina e Isoniazida.

Interacciones: Rifampicina y Rifabutina son potentes inductores del CYP450 por lo que siempre cabe la
posibilidad de que aumenten el metabolismo de otros medicamentos disminuyendo su efectividad.

Isoniazida puede comportarse como inductor/inhibidor del CYP450 aunque sus interacciones metabélicas pueden
ser poco significativas porque no afecta a isoenzimas importantes. Puede potenciar el efecto de anticoagulantes,
alcohol y antidiabéticos orales.

Contraindicaciones y precauciones: Todos los medicamentos del grupo pueden provocar reacciones de
hipersensibilidad mas frecuentes con el uso intermitente.

Etambutol, precaucion en insuficiencia renal.

Pirazinamida, precaucion en insuficiencia hepatica.

RAM: Todos los medicamentos del grupo pueden ocasionar problemas alérgicos, digestivos y hepatobiliares.
Rifampicina, la aparicién del sindrome gripal obliga a suspender el tratamiento aunque s6lo aparece a dosis altas.
Isoniazida, hay que prevenir la neuropatia periférica con la administracion conjunta de Vitamina B6 (50 mg/24 h.).
Etambutol, puede provocar gota y problemas oculares (visién borrosa). Precaucion en conductores de vehiculos.
Pirazinamida, puede provocar gota, cefalea, mareos y fotosensibilizad. Precaucién en conductores de vehiculos.

Condiciones especiales: Embarazo, categoria B 6 C de la FDA. Rifabutina, Etambutol y Pirazinamida no tienen
un perfil seguro en nifios y lactancia.

206



Anexo 1 Guia de ayuda a la dispensacion

Antituberculosos (bactericidas)

Embarazo, lactancia,

Nombre Posologia y pauta posolégica Cémo Lo .
nifios y ancianos
Rifampicina | Adultos Los alimentos Embarazo: Categoria C.
Dosis habitual: 10 mg/kg/24 h. Dosis reducen un 20%
maxima de 600 mh/24 h. la absorcion
Nifios intestinal.
Dosis habitual: 10 mg/kg/24 h. Dosis
méaxima de 600 mh/24 h.
Rifabutina Adultos Indistintamente Embarazo. Categoria B.
Dosis habitual: 450-600 mg/24 h. con o sin Lactancia. Uso no
Nifios: Uso no recomendado alimentos. recomendado.
Nifios. Uso no
recomendado.
Isoniazida Adultos Los alimentos Embarazo. Categoria C.
Tratamiento: 5 mg/kg/24 h. Maximo 300 reducen su Lactancia. Uso aceptado
mg/24h. absorcion con vigilancia.
Profilaxis: 300 mg/ 24h. digestiva. Ancianos. Se aconsejan
Nifios controles hepéticos
Tratamiento: 10-20 mg/kg/24 h. Maximo de periédicos.
300 mg/ 24h.
Profilaxis: 10 mg/kg/24 h. Méaximo de 300
mg/ 24h.
Etambutol Adultos Indistintamente Embarazo. Categoria B.
Dosis habitual: 15 mg/kg/24 h. Maximo de con o sin Lactancia. Uso
1,5 g/dia alimentos. compatible.
recidivas: 25 mg/kg/24 h. Maximo de 2,5 Nifios. Seguridad y
g/dia dos meses. eficacia en menores de 13
Nifios: No esta recomendado en menores de afios no establecida..
13 afios. En caso necesario se utilizan 15-25
mg/kg/24 h méximo de 1,5 g/dia.
Pirazinamida | Adultos Preferentemente | Embarazo. Categoria C
Dosis habitual: 25-40 mg/kg/24 h. Dos meses | después de las Lactancia. No
comidas. recomendado.
Nifios. Uso no
recomendado.
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Sulfonamidas y trimetoprim

Posologia: Preferentemente en ayunas, habitualmente un periodo de 10 dias.

Interacciones:

Anticoagulantes orales, antidiabéticos orales y digoxina. Puede potenciar sus acciones por desplazamiento de la
union a proteinas plasmaticas y aumentar las RAM.

Fenitoina. Puede prolongarse su vida media.

Metotrexato y Fenitoina. Puede potenciarse su accion antifolica.

Contraindicaciones: Alergia a sulfamidas. Insuficiencia hepatica, no administrar en casos graves. Insuficiencia
renal, ajustar dosis.
Déficit de Acido félico, desnutricion y alcoholismo crénico.

RAM:

Alteraciones alérgicas, erupciones exantematicas.
Alteraciones digestivas: diarrea, nauseas y vomitos.
Fotosensibilidad.

Alteraciones sanguineas: leucopenia y trombopenia.

Condiciones especiales:

Embarazo. Categoria C y Categoria D en el tercer trimestre.

Lactancia. Se acepta su uso en nifios sanos excepto en prematuros.

Nifios. Uso no recomendado en menores de 2 meses por riesgo de kernicterus.

Ancianos. Son mas susceptibles a alteraciones cutaneas y depresion de médula dsea por lo que se debera vigilar
especialmente.

Sulfonamidas y trimetoprim (Bacteriostaticas)

Nombre Posologia y pauta posolégica Coémo Emparazo, lactancia, nifios y
ancianos

Sufametoxazol- | Adultos Preferentemente | Embarazo. Categoria C y Categoria

Trimetoprim Dosis habitual: 800 mg de en ayunas. D en el tercer trimestre.
sulfametoxazol y 160 mg de Lactancia. No en nifios prematuros.
Trimetoprim cada 12 horas. Nifios. No recomendado en menores
Habitualmente 10 dias de 2 meses por riesgo de
Nifios kernicterus.
Dosis habitual: 20-30 mg de Ancianos. Son mas susceptibles a
sulfametoxazol y 4-6 mg de alteraciones cutaneas y depresion de
trimetoprim por Kg. de peso cada médula dsea.
12 horas.
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Lincosamidas

Posologia: Preferentemente en ayunas. Habitualmente un periodo de 10 dias.

Interacciones:

Clindamicina: Antibi6ticos aminoglucésidos. Potenciacion de efectos nefrotoxicos. Ciprofloxacino y Eritromicina.
Antagonismo de efectos.

Clidamicina y Lincomicina: Con dosis elevadas presenta efecto bloqueante neuromuscular que puede potenciar a
su vez el de otros farmacos (derivados del curare) y provocar depresion respiratoria.

Contraindicaciones:
Ambos medicamentos pueden provocar la aparicidn de alergias y no deben utilizarse en pacientes con historial de
diarreas frecuentes o colitis ulcerosa por la posibilidad de exacerbacion.

RAM: ambos medicamentos pueden provocar reacciones alérgicas.

La reaccién adversa mas especifica es la colitis pseudomembranosa por sobrecrecimiento de Clostridium difficile
con excesiva produccién de su toxina.

La Clindamicina puede provocar alteraciones hepatobiliares y la Lincomicina fotosensibilizacion.

Condiciones especiales:
La Clindamicina no debe ser utilizada en Meningitis por su escasa penetracion en liquido cefalorraquideo.
No se recomiendan en nifios menores de 1 mes.

Lincosamidas (Bateriostaticas)

Nombre Posologig y pauta Cémo Em_barazo, lactancia, nifios y
posoldgica ancianos

Clindamicina Adultos: 150-450 mg/6 h. | Indistintamente con o sin Embarazo. Categoria B.
Nifios: 8-25/kg/dia en 3-4 | alimentos. Nifios. No se recomienda en
dosis. Habitualmente 10 dias. menores de 1 mes.

Lincomicina Adultos: 500 mg/6-8 Preferentemente en Embarazo. Categoria B.
horas. ayunas. Lactancia. Uso con precaucion.
Nifios: 10-20 mg/kg/8 h. Nifios. Uso aceptado, no

recomendado en neonatos.
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Anexo 2. Folleto para entregar a los pacientes

ANEXO 2. FOLLETO PARA ENTREGAR AL PACIENTE

PROGRAMA NACIONAL

de Atencion Farmacéutica sobre Uso Racional del Antibiotico

Cinco para un
uso correcto de los antibiéticos

1. Los antibidticos solo son eficaces frente a un tipo concreto de infecciones
(enfermedades bacterianas)
Gripe, resfriados, muchas de las faringitis, otitis y bronquitis son causados
por virus, y por tanto no se curan con antibiéticos. Los antibidticos no
calman el dolor ni bajan la fiebre

2. Tome los antibidticos sélo por prescripcion medica, no los tome por su cuenta
Solo su medico o dentista, tras examinarle, decidiran si los necesita y le
recetaran los adecuados

3. Tratamiento completo = efectividad
Para que los antibioticos sean efectivos cumpla con la dosis, horario, nimero
de dias de tratamiento e instrucciones de preparacion y conservacion. No
deje su tratamiento antes de tiempo, aunque se sienta mejor, ya que podria
recaer.

4. El antibiotico puede causar dafo en lugar de beneficio
Tomar antibioticos sin necesidad puede causar dafio (alergias, diarreas,
molestias gastricas...) y, ademas, hacer que pierdan su eficacia en el futuro.

5. No vuelva a utilizar el antibidtico aunque tenga sintomas parecidos

Un antibiotico es para una enfermedad concreta. Si le sobra medicacion
llévela a su farmacia para su correcta destruccion.

Ante cualquier duda consulte
con su farmaceutico.
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Anexo 3. Protocolo general del | Programa Nacional de AF para el uso racional de antibiéticos. Algoritmos

ANEXO 3: PROTOCOLO GENERAL DE | PROGRAMA NACIONAL DE AF PARA EL
USO RACIONAL DE ANTIBIOTICOS
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Anexo 3. Protocolo general del | Programa Nacional de AF para el uso racional de antibiéticos. Algoritmos
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Anexo 3. Protocolo general del | Programa Nacional de AF para el uso racional de antibiéticos. Algoritmos
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Anexo 3. Protocolo general del | Programa Nacional de AF para el uso racional de antibiéticos. Algoritmos

Inicio

Demanda de un antibiético por vial
oral de los grupos J01, J04 o RO5CZ

A

Fecha de intervencion

/

Base de datos

Caodigo nacional

Nombre, presentacion

A

;Paciente o

Registrar con o

Fin

Peticion sin receta

cuidador? sin receta
Género y edad del
paciente. Registrar si es
¢Receta? i >
Si

Peticidn con receta
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Anexo 3. Protocolo general del | Programa Nacional de AF para el uso racional de antibiéticos. Algoritmos

Peticidon con receta

¢Empieza a

¢Como le va?
tomarlo ahora?

¢Sabe... o han dado? No Se le informa y se registra
..para que se 10 han dado: |  automaticamente un

problema e fla
q ' informacion

...durante cuanto tiempno?
Sl

¢ Tiene la enfermedad......?

¢ Tiene algin
PRM?

¢ Toma el medicamento......?

Registrar el problema:

Efectividad Manifestado
Seguridad No manifestado

Registrar la causa:

e Dosis prescrita
Interaccion - Caédigo nacional
Contraindicacion - Alergia
RAM
Otras
Desconocida

Repetir para
cada problema

Registrar solucion:
e Resuelto
e Remitido al médico
e No se resuelve

Descripcion
del caso
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Anexo 4. Protocolo general del | Programa Nacional de AF para el uso racional de antibioticos. Hoja de
recogida de datos

ANEXO 4 HOJA DE RECOGIDA DE DATOS

AVISO: Es imprescindible que todos los datos se registren en el web dentro del plazo anunciado
para cada oleada

FECHA DE LA INTERVENCION: FARMACEUTICO:

CODIGO NACIONAL DEL MEDICAMENTO: NOMBRE (opcional*)
Si no se especifica el antibiotico (“deme un antibiético para...) registrar el cédigo “000018”

¢.Es el paciente o el cuidador? = N [ > ¢Esconreceta? sil] No[J > Fin

si [ Género Hombre[ | Mujer[] Extranjero [ | Edad:
(aproximada, no se pregunta)

.Es con receta? Si 0(1) NoO(2)

(1) ES EL PACIENTE Y ES CON RECETA

¢Empieza a tomarlo ahora? Si [] No[] Se lo han prescrito para profilaxis de algun proceso | |

Lo que sabe el paciente Para qué se lo han dado si [J No[J Como tiene que tomarlo Si [1 NoLJ

Cuanto tiempo tiene que tomarlo Si [] No[] Sabe el resto de lo necesario si [J NolJ
Si ya lo esta tomando cualquier falta de informacion que se registre es un PRM

Contraindicacion o indicacion  Tiene la enfermedad ... Si [ | No[ ! Toma el medicamento ... Si [ | No []

Hay PRM™? <: s00 — » | Tipode PRM Eficacia [ [J Seguridad [ [
¢Hay ? |
Situacion del PRM Manifestado [] [] No manifestado [ []

Noll = Fin
Causa del PRM Dosis prescrita [J[] RAM ][] Otra [] []Desconocida [] [] Contraigglicacion [J L] Interacgion [ []
.z ¢Alergias?
Solucion Resuelto [] [] Remitido al médico [] [] No se resuelve [ [] st O Nol]

Descripcién del caso (opcional, en la cara de atras) =2 Fin Codigo medicamento

En caso de que la solicitud sea con receta y la intervencion finalice en dispensacion, es conveniente subrayar
mensajes como: “Recuerde que este medicamento es un antibiotico, termine el tratamiento, si le sobrase algo traigalo a
la farmacia para destruirlo sin que contamine. No lo vuelva a utilizar salvo que el médico se lo recete’.

(2) ES EL PACIENTE Y ES SIN RECETA Para qué?

¢Por qué demanda Prescripcién oral [ (a) Oidos | Sinusitis || Boca || Garganta |
el medicamento? Continuacion del tratamiento O (a) Gripe, resfriado, catarro [] Fiebre [ ]

No lo justifica O (b) Infeccion de orina [] Fordnculos, acné [

Viaie [ - Otros [']

(a) Prescripcidon oral o Continuacién del tratamiento

¢Especialidad del médico prescriptor? Dentista [ ] Pediatral ] Urélogo ] Ginecélogo [ ] Digestélogo [ ]

Dermatologo [ | Médico general [] Otros []

Recordar que sin receta no se puede dispensar > Fin

(b) No lo justifica

Intervencion No acepta ]

Remitido al médico [

Dispensacion de otro medicamento [ ] Fin (Descripcién del caso
Cédigo medicamento dispensado opcional, en la cara de atras)
Consejo higiénico-dietético [

Medicamento homeopatico ]
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Anexo 5. Variables

ANEXO 5 DESCRIPCION DE LAS VARIABLES DEL I PROGRAMA DE AF
UTILIZADAS EN EL ESTUDIO DE LA DEMANDA DE ANTIBIOTICO PARA VIA ORAL

CON RECETA MEDICA

1. Tipo de Farmacia (la elige el farmacéutico de

una lista cerrada)
1.1. Cercana a ambulatorio
1.2. Urbana de barrio
1.3. Rural
1.4. Turistica
1.5. Zona Comercial
2. Caracteristicas de farmacéutico
2.1. Edad
2.2. Género
2.3. Campos no obligatorios
2.3.1.Responsabilidad
2.3.1.1. titular
2.3.1.2. adjunto
2.3.1.3. sustituto.
2.3.2.Tiempo de ejercicio
2.3.2.1. Afos de experiencia
2.3.2.2. Ahos de experiencia en la
farmacia actual
3. Edad del paciente
3.1. <1 afio
3.2. 1 -4 anos
3.3. 5-14 afos
3.4. 15-24 afios
3.5. 25 -44 afios
3.6. 45 - 65 afos
3.7. >65 afios
4. Geénero del paciente
4.1. Hombre
4.2. Mujer
5. Extranjero
6. Quien demanda
6.1. Paciente/cuidador
6.2. Otro
7. Medicamento solicitado
7.1. cédigo nacional
7.2. grupo terapéutico
7.3. Presentacion comercial farmacéutica
7.3.1.Principio acivo
7.3.2.Forma farmacéutica
7.3.3.Dosis
7.3.4.N° dosis por envases
8. Tipo de tratamiento
8.1. Inicio. Empieza a utilizar el antibiético
prescrito
8.2. Continuacion de tratamiento. Ya esta
utilizando el mismo medicamento
prescrito
9. Lo que sabe el paciente
9.1. Conoce para qué se lo han dado

10.

11.

12.

13.

14.

15.

9.1.1.Si
9.1.2.No
9.2. Conoce cuanto tiempo tiene que tomarlo
9.2.1.Si
9.2.2.No
9.3. Conoce como tiene que tomarlo
9.3.1.Si
9.3.2.No
9.4. Sabe o el resto de lo necesario
9.4.1.Si
9.4.2.No
Hay algun problema de salud (enfermedad)
por el que pudiera estar contraindicado
10.1. Si
10.2. No
Utiliza algin medicamento que pueda
interaccionar o que pueda hacer sospechar

duplicidad
11.1. Si
11.2. No

Hay PRM (segun Consenso Granada )
12.1. Si

12.2. No
Tipo de PRM
13.1. Efectividad
13.2. seguridad
Causa de PRM
14.1. Dosis prescrita
14.2. Interaccion
14.2.1. Cddigo medicamento
14.3. Reaccion adversa (RAM)
14.4. Otras
14.5. Desconocida
14.6. Contraindicacion del antibiético

con otros problemas de salud
14.6.1. Alergias. El paciente manifiesta
ser alérgico al antibidtico prescrito

14.6.1.1. Si
14.6.1.2. No
Soluciéon de PRM
15.1. Resuelto. El paciente acepta la
informacioén suministrada por el
farmacéutico
15.2. Remitido al médico.
15.3. No resuelto. El paciente no

acepta la informacién del farmacéutico o
no admite la derivacion o no es posible
una comunicacion adecuada ni con el
paciente ni con el médico
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Anexo 5. Variables por objetivos

Variables utilizadas en cada objetivo
Objetivo 1

1. Anadlisis de la demanda con receta médica de antibittico para via oral.
1.1. Tipo de tratamiento.
1.1.1. Tratamiento de inicio.
1.1.2.Tratamiento de continuacion.
1.2. Caracteristicas del paciente.
1.2.1.Edad del paciente.
1.2.2.Sexo del paciente.
1.2.3.Extranjero: inmigrante o turista.
1.3. Tipo de medicamento identificado por el cédigo nacional (CN).
1.3.1.Grupo terapéutico (GT).
1.3.2.Principio activo.
1.3.3.Nombre/presentaciéon comercial.
1.3.4.Medicamento genérico.
1.3.5.Medicamento Complejo (MC): forma farmacéutica sobres o suspensiones.
1.4. Tipo de farmacia: barrio, rural, zona comercial, zona turistica, urbana, cerca de una ambulatorio.
Objetivo 2
2. Nivel de conocimiento del paciente.
2.1. Conoce para qué es el antibidtico.
2.2. Conoce como tiene que tomarlo.
2.3. Conoce cuanto tiempo tiene que tomarlo.
2.4. Conoce resto de lo necesario.
2.5. Conoce todo lo necesario (si las variables 2.1, 2.2, 2.3, 2.4 son afirmativas).
2.6. Desconoce todo lo necesario (si las variables 2.1, 2.2, 2.3, 2.4 son negativas).
2.7. Conocimiento parcial (si alguna de las variables 2.1, 2.2, 2.3, 2.4 es afirmativa).
3. Factores que pudieran estar asociados al conocimiento del paciente sobre su tratamiento.
3.1. Caracteristicas del paciente.
3.1.1.Edad.
3.1.2.Sexo.
3.1.3.Paciente extranjero (inmigrante o turista).
3.2. Tipo de tratamiento.
3.2.1.Tratamiento de inicio.
3.2.2.Tratamiento de continuacion.
3.3. Tipo de medicamento identificado por el CN.
3.3.1.Grupo terapéutico.
3.4. Lugar donde se realiza la demanda: barrio, rural, zona comercial, zona turistica, cerca de un

ambulatorio.

Objetivo 3
4. Factores que pudieran estar asociados a los PRM.

4.1. Caracteristicas del paciente.
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4.1.1.Edad.
4.1.2.Sexo.
4.1.3.Extranjero: inmigrante o turista.
4.2. Tipo de medicamento identificado por el Cédigo Nacional (CN).
4.3. Conocimiento del paciente: como tomar, hasta cuando tomar, resto de lo necesario.
5. Causas de los Problemas relacionados con los medicamentos.
5.1. Problema de dosis.
5.2. Problema de RAM.
5.3. Problema de interaccion con otros medicamentos que esta utilizando.
5.4. Problema de contraindicacién con otros problemas de salud.
5.5. Problema de contraindicacién porque el paciente manifiesta ser alérgico al antibiético prescrito.
5.6. Analisis de las interacciones.
5.6.1.Antibiotico dispensado. CN.
5.6.2.Medicamentos con sospecha de interaccion. CN.
5.6.2.1. Anticonceptivos orales.
5.6.2.2. Anticoagulantes orales.
5.6.2.2.1. Tratamiento inicio.
5.6.2.2.2. Tratamiento de continuacion.
5.7. Analisis de las alergias.
5.7.1.Medicamento prescrito (CN).
5.7.2.Caracteristicas del paciente.
5.7.2.1. Edad del paciente.
5.7.2.2. Sexo del paciente.
5.7.2.21. Tratamiento inicio.
5.7.2.2.2. Tratamiento continuacion.
6. Tipo de PRM por sus consecuencias.
6.1. Efectividad. La utilizacion del medicamento segun la dosis prescrita puede no ser efectivo.
6.2. Seguridad. La utilizacion del antibiético prescrito puede afectar a la seguridad por riesgo de agravar
o inducir nuevos PS para el paciente. En caso de embarazo o lactancia los que pudieran afectar al
nifio o al feto.
7. Factores que pueden influir en la identificacion de PRM.
7.1. Caracteristicas del paciente.
7.1.1.Edad.
7.1.2.Sexo.
7.1.3. Extranjero.
7.2. Tipo de medicamento identificado por el CN.
7.3. Tipo de tratamiento.
7.3.1.1nicio.
7.3.2.Continuacion.
Objetivo 4
8. Intervencion del farmacéutico para resolver PRM.

8.1. Tipo de intervencion.
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8.1.1.Resuelto con el paciente. El paciente acepta la informacioén del farmacéutico y actuar en
consecuencia para minimizar la causa del PRM.
8.1.2.Remitido al médico: Se deriva la médico y la derivacion es aceptada por el paciente.
8.1.3.No se resuelve: cuando no se da la situacion 8.1.1 ni 8.1.2.
Objetivo 5
9. Factores que pudieran asociados a la Intervencién del Farmacéutico.
9.1. Caracteristicas del paciente.
9.1.1.Edad.
9.1.2.Sexo.
9.1.3.Extranjero.
9.2. Tipo de medicamento identificado por el CN.
9.3. Caracteristicas del tratamiento.
9.3.1.Tratamiento de inicio.
9.3.2.Tratamiento de continuacion.
9.4. La causa del PRM: dosis, RAM, interaccion, contraindicacion.
9.5. La dimension del PRM
9.5.1.Efectividad.
9.5.2.Seguridad.
9.6. Farmacia donde se identificd el PRM: barrio, rural, zona comercial, zona turistica, cerca de una
ambulatorio.
9.7. Situacion profesional del farmacéutico.
9.7.1.Adjunto.
9.7.2.Sustituto.
9.7.3.Titular.
A partir del segundo periodo de estudio y a peticion de muchos participantes, también se incluye si
quien demanda es extranjero con el fin de tener en cuenta la poblacién inmigrante, turistas etc.
En la demanda con receta la variable conoce para qué se lo han dado tiene 2 acotaciones SI/NO
pero no se registra el problema de salud (PS) para el cual se lo han prescrito.
Solo se evaluaron los PRM de efectividad y seguridad. En el protocolo disefiado para el | Programa
Nacional de Antibiéticos. Los PRM se registraron segun Consenso de Granada de 1998 como problemas de

necesidad, efectividad y seguridad. Los farmacéuticos no evaluaban si el Ab estaba o no indicado
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Anexo 6 Antibidticos demandados con receta

ANEXO 6: RELACION DE ANTIBIOTICOS DEMANDADOS CON RECETA

Con receta
Principio activo %
ACETILESPIRAMICINA 138 0,41%
AMOXICILINA 6.730 20,18%
AMOXICILINA + BROMHEXINA 47 0,14%
AMPICILINA 38 0,11%
AZITROMICINA 3.460 10,37%
BACAMPICILINA 4 0,01%
CEFACLOR 240 0,72%
CEFADROXILO 43 0,13%
CEFALEXINA 52 0,16%
CEFDITORENO 113 0,34%
CEFIXIMA 736 2,21%
CEFPODOXIMA-PROXETILO 182 0,55%
CEFPROZILO 9 0,03%
CEFRADINA 3 0,01%
CEFTIBUTENO 78 0,23%
CEFUROXIMA-AXETILO 1.789 5,36%
CIPROFLOXACINO 1.795 5,38%
CLARITROMICINA 1.933 5,80%
CLAVULANICO,ACIDO 9.615 28,83%
CLINDAMICINA 153 0,46%
CLORANFENICOL 1 0,00%
CLOXACILINA 638 1,91%
DOXICICLINA 313 0,94%
ERITROMICINA 460 1,38%
ESPIRAMICINA 121 0,36%
ESPIRAMICINA + METRONIDAZOL 626 1,88%
ETAMBUTOL 1 0,00%
ETAMBUTOL + ISON + PIRAZI + RIFAMPI 1 0,00%
FENOXIMETILPENICILINA 88 0,26%
FENOXIMETILPENICILINA-BENZATINA 31 0,09%
FOSFOMICINA 735 2,20%
FUSIDICO,ACIDO 32 0,10%




Anexo 6 Antibidticos demandados con receta

Con receta
Principio activo n %

ISONIAZIDA + PIRAZINAMIDA + RIFAMPICINA 4 0,01%
ISONIAZIDA + PIRIDOXINA 4 0,01%
ISONIAZIDA + RIFAMPICINA 4 0,01%
JOSAMICINA 94 0,28%
LEVOFLOXACINO 403 1,21%
LINCOMICINA 17 0,05%
MIDECAMICINA,DIACETATO 110 0,33%
MINOCICLINA 164 0,49%
MOXIFLOXACINO 848 2,54%
NITROFURANTOINA 30 0,09%
NORFLOXACINO 782 2,34%
OFLOXACINO 96 0,29%
OXITETRACICLINA 2 0,01%
OXOLINICO,ACIDO 1 0,00%
PIPEMIDICO,ACIDO 53 0,16%
PIRAZINAMIDA 4 0,01%
RIFABUTINA 1 0,00%
RIFAMPICINA 30 0,09%
ROXITROMICINA 56 0,17%
SULFADIAZINA 1 0,00%
SULFAMETIZOL 4 0,01%
SULFAMETOXAZOL + TRIMETOPRIM 178 0,53%
SULFAMETOX. + TRIMETOP. + BROMHEXINA 8 0,02%
TELITROMICINA 226 0,68%
TETRACICLINA 22 0,07%
TINIDAZOL 1 0,00%
TRIMETOPRIM 3 0,01%
VANCOMICINA 1 0,00%

33.352 100
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Anexo 7 GT de antibiéticos stin clasificacion ATC

ANEXO 7 GRUPOS TERAPEUTICOS DE ANTIBIOTICOS ORALES SEGUN CLASIFICACION
ATC.

JO1AA | TETRACICLINAS

JO1BA | ANFENICOLES

JO1CA | PENICILINAS DE AMPLIO ESPECTRO.

JO1CE | PENICILINAS SENSIBLES A BETA-LACTAMASAS

JO1CF | PENICILINAS RESISTENTES A BETA-LACTAMASAS

JO1CR | COMB. DE PENICILINAS, INCL. INHIBIDORES DE BETA-LACT
JO01DB | CEFALOSPORINAS DE PRIMERA GENERACION

JO1DC | CEFALOSPORINAS DE SEGUNDA GENERACION

JO1DD | CEFALOSPORINAS DE TERCERA GENERACION

JO1EA | TRIMETOPRIM

JO1EB | SULFAMIDAS DE ACCION CORTA

JO1EC | SULFAMIDAS DE ACCION INTERMEDIA

JO1EE | COMBINACIONES DE SULFAMIDAS Y TRIMETOPRIM

JO1FA | MACROLIDOS

JO1FF | LINCOSAMIDAS

JOTMA | QUINOLONAS ANTIBACTERIANAS: FLUOROQUINOLONAS
JO1MB | OTRAS QUINOLONAS

JO1XA | OTROS ANTIBACTERIANOS: GLUCOPEPTIDOS

JO1XC | OTROS ANTIBACTERIANOS: ANTIBIOTICOS ESTEROQIDICOS
JO1XD | OTROS ANTIBACTERIANOS: IMIDAZOLES

JO1XE | DERIVADOS DE NITROFURANO

JO1XX | OTROS ANTIBACTERIANOS

JO4AB | ANTITUBERCULOSOS: ANTIBIOTICOS

JO4AC | ANTITUBERCULOSOS: HIDRAZIDAS

JO4AK | OTROS ANTITUBERCULOSOS

JO4AM | COMBINACIONES DE ANTITUBERCULOSOS

R05CZ | EXPECTORANTES Y/O MUCOLITICOS CON ANTIINFECCIOSOS
Antibiético sin especificar (a partir del segundo periodo de estudio)
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Aexo 8 Medicamentos dispensados de lo GT mas prescritos

ANEXO 8 MEDICAMENTOS DISPENSADAS DE LOS GT MAS PRESCRITOS.

j’:lMCR Cn Nombre Presentacién Pa nombre

6 8584239 | Amoclave 500/125 mg 24 compr Clavulanico,acido

2 9162474 | Amoclave 875/125 mg 12 sobres Clavulanico,acido
13 9162542 | Amoclave 875/125 mg 12 comprimidos Clavulanico,acido
39 9349684 | Amoclave 100/12.5 susp ped 60 ml Clavulanico,acido
55 9352882 | Amoclave 100/12.5 susp ped 120 ml Clavulanico,acido
1 9352967 | Amoclave 100/12.5 susp ped 30 ml Clavulanico,acido

3 9768867 | Amoclave 500/125 mg 12 sobres Clavulanico,acido

1 9769369 | Amoclave 125/31.25 mg susp 120 ml Clavulanico,acido

1 8604869 | Amoxicilina clav afsa 875/125 mg 12 sobres Clavulanico,acido

1 7408864 | Amoxicilina clav alter 875/125 mg 12 compr rec Clavulanico,acido

1 8390502 | Amoxicilina clav alter 125/31.25 mg susp 60 ml Clavulanico,acido

7 8390687 | Amoxicilina clav alter 125/31.25 mg susp 120 ml Clavulanico,acido
12 8390762 | Amoxicilina clav alter 500/125 mg 12 comprimidos cubierta pelicular | Clavulanico,acido
5 9422271 | Amoxicilina clav alter 500/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido
32 9422271 | Amoxicilina clav alter 500/125 mg 24 comprimidos cubierta pelicular | Clavulanico,acido
2 9694029 | Amoxicilina clav alter 875/125 mg 12 compr rec Clavulanico,acido
17 9694029 | Amoxicilina clav alter 875/125 mg 12 comprimidos cubierta pelicular | Clavulanico,acido
61 9116361 | Amoxicilina clav bayvit 500/125 mg 12 compr rec Clavulanico,acido
6 9116446 | Amoxicilina clav bayvit 125/31.25 mg susp 60 ml Clavulanico,acido

5 9116699 | Amoxicilina clav bayvit 250/62.5 mg susp 60 ml Clavulanico,acido
195 9763244 | Amoxicilina clav bayvit 500/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido
2 7434504 | Amoxicilina clav belmac 875/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido

2 8357024 | Amoxicilina clav belmac 875/125 mg 24 sobres Clavulanico,acido
15 7414216 | Amoxicilina clav bexal 500/125 mg 12 compr rec Clavulanico,acido
121 7414391 | Amoxicilina clav bexal 500/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido
44 7421061 | Amoxicilina clav bexal 875/125 mg 12 compr rec Clavulanico,acido
188 8100514 | Amoxicilina clav bexal 875/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido
9 7829959 | Amoxicilina clav cinfa 500/125 mg 12 comprimidos rec (tiras) Clavulanico,acido
105 7829959 | Amoxicilina clav cinfa 500/125 mg 12 comprimidos reccub (tiras) Clavulanico,acido
1 7428176 | Amoxicilina clav davur 500/125 mg 12 compr rec Clavulanico,acido

2 7431534 | Amoxicilina clav davur 500/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido

1 7432456 | Amoxicilina clav davur 875/125 mg 12 compr rec Clavulanico,acido

2 8356867 | Amoxicilina clav davur 500/125 mg 24 sobres Clavulanico,acido

1 8052424 | Amoxicilina clav farmalider 500/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido

1 9670672 | Amoxicilina clav gsk 125/31.25 mg susp 60 ml Clavulanico,acido

5 9670757 | Amoxicilina clav gsk 125/31.25 mg susp 120 ml Clavulanico,acido

1 7875499 | Amoxicilina clav juventus 500/125 mg 12 compr rec Clavulanico,acido

4 7875567 | Amoxicilina clav juventus 500/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido

8 6658284 | Amoxicilina clav merck 125/31.25 mg susp 120 ml Clavulanico,acido
45 6659359 | Amoxicilina clav merck 250/62.5 mg susp 120 ml Clavulanico,acido
55 7210436 | Amoxicilina clav merck 875/125 mg 12 compr rec Clavulanico,acido
1 7317944 | Amoxicilina clav merck 875/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido

3 8901296 | Amoxicilina clav merck 125/31.25 mg susp 60 ml Clavulanico,acido
62 8901784 | Amoxicilina clav merck 500/125 mg 12 compr rec Clavulanico,acido
9 8901869 | Amoxicilina clav merck 250/62.5 mg susp 60 ml Clavulanico,acido
241 9319649 | Amoxicilina clav merck 500/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido
11 7721604 | Amoxicilina clav mundogen 250/62.5 mg 12 sobres Clavulanico,acido
5 7734659 | Amoxicilina clav mundogen 250/62.5 mg 24 sobres Clavulanico,acido

9 7736066 | Amoxicilina clav mundogen 500/125 mg 12 sobres Clavulanico,acido

2 7740599 | Amoxicilina clav mundogen 500/125 mg 12 comprimidos Clavulanico,acido

243




Aexo 8 Medicamentos dispensados de lo GT mas prescritos

j':l)1CR Cn Nombre Presentacion Pa nombre
7743989 | Amoxicilina clav mundogen 875/125 mg 12 sobres Clavulanico,acido
7744061 | Amoxicilina clav mundogen 875/125 mg 12 comprimidos rec Clavulanico,acido
36 8506286 | Amoxicilina clav mundogen 500/125 mg 24 sobres Clavulanico,acido
37 8508006 | Amoxicilina clav mundogen 500/125 mg 24 comprimidos Clavulanico,acido
8740819 | Amoxicilina clav mundogen 125/31.25 mg susp 120 ml Clavulanico,acido
2 8743964 | Amoxicilina clav mundogen 125/31.25 mg susp 60 ml Clavulanico,acido
94 7854364 | Amoxicilina clav normon 875/125 mg 24 sobres Clavulanico,acido
53 8228171 | Amoxicilina clav normon 875/125 mg 12 sobres Clavulanico,acido
3 9101909 | Amoxicilina clav normon 875/125 mg 12 sobres Clavulanico,acido
204 9109011 | Amoxicilina clav normon 500/125 mg 24 sobres Clavulanico,acido
2 9140021 | Amoxicilina clav normon 125/31.25 mg susp 60 ml Clavulanico,acido
13 9262532 | Amoxicilina clav normon 125/31.25 mg susp 120 ml Clavulanico,acido
37 9349011 | Amoxicilina clav normon 250/62.5 mg 24 sobres Clavulanico,acido
70 9355364 | Amoxicilina clav normon 500/125 mg 12 sobres Clavulanico,acido
19 9459314 | Amoxicilina clav normon 250/62.5 mg 12 sobres Clavulanico,acido
6 6847206 | Amoxicilina clav ratiopharm 125/31.25 mg susp 120 ml Clavulanico,acido
25 6847534 | Amoxicilina clav ratiopharm 250/62.5 mg susp 120 ml Clavulanico,acido
135 7130086 | Amoxicilina clav ratiopharm 500/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido
47 7293439 | Amoxicilina clav ratiopharm 875/125 mg 12 compr rec Clavulanico,acido
116 7603979 | Amoxicilina clav ratiopharm 875/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido
2 8886029 | Amoxicilina clav ratiopharm 250/62.5 mg susp 60 ml Clavulanico,acido
40 8900954 | Amoxicilina clav ratiopharm 500/125 mg 12 compr rec Clavulanico,acido
18 7358039 | Amoxicilina clav sandoz 875/125 mg 16 comprimidos cubierta pelicular | Clavulanico,acido
7358039 | Amoxicilina clav sandoz 875/125 mg 16 comprimidos rec Clavulanico,acido
8355617 | Amoxicilina clav sandoz 250/62.5 mg susp 60 ml Clavulanico,acido
8356119 | Amoxicilina clav sandoz 125/31.25 mg susp 60 ml Clavulanico,acido
8356607 | Amoxicilina clav sandoz 125/31.25 mg susp 120 ml Clavulanico,acido
88 8359189 | Amoxicilina clav sandoz 500/125 mg 12 comprimidos cubierta pelicular | Clavulanico,acido
19 8359189 | Amoxicilina clav sandoz 500/125 mg 12 comprimidos rec Clavulanico,acido
69 9056797 | Amoxicilina clav sandoz 875/125 mg 12 comprimidos cubierta pelicular | Clavulanico,acido
14 9056797 | Amoxicilina clav sandoz 875/125 mg 12 comprimidos rec Clavulanico,acido
317 9080532 | Amoxicilina clav sandoz 500/125 mg 24 comprimidos cubierta pelicular | Clavulanico,acido
99 9080532 | Amoxicilina clav sandoz 500/125 mg 24 comprimidos rec Clavulanico,acido
37 9420529 | Amoxicilina clav sandoz 250/62.5 mg susp 120 ml Clavulanico,acido
150 8955329 | Amoxicilina clav ur 875/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido
35 9009021 | Amoxicilina clav ur 875/125 mg 12 compr rec Clavulanico,acido
17 9009106 | Amoxicilina clav ur 500/125 mg 12 compr rec Clavulanico,acido
94 9009694 | Amoxicilina clav ur 500/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido
1 6951972 | Amoxyplus 875/125 mg 12 sobres Clavulanico,acido
1 9908126 | Amoxyplus 500/125 mg 12 compr Clavulanico,acido
8 7099567 | Ardineclav 500/125 mg 12 comprimidos Clavulanico,acido
1 8967209 | Ardineclav 875/125 mg 12 comprimidos rec Clavulanico,acido
1 6008416 | Augmentine 875/125 mg 500 compr Clavulanico,acido
2 6442784 | Augmentine 875/125 mg 500 sobres Clavulanico,acido
913 7661702 | Augmentine 875/125 mg 12 compr Clavulanico,acido
300 7664512 | Augmentine 875/125 mg 12 sobres Clavulanico,acido
172 7665847 | Augmentine 500/125 mg 24 sobres Clavulanico,acido
1 7722519 | Augmentine 100/12.5 mg gotas 20 ml Clavulanico,acido
117 9045654 | Augmentine 100/12.5 polvo susp ped 60 ml Clavulanico,acido
405 9045654 | Augmentine 100/12.5 susp ped 60 ml Clavulanico,acido
762 9048051 | Augmentine 500/125 mg 24 compr Clavulanico,acido
112 9049126 | Augmentine 100/12.5 polvo susp ped 120 ml Clavulanico,acido
492 9049126 | Augmentine 100/12.5 susp ped 120 ml Clavulanico,acido
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55 9069179 | Augmentine 100/12.5 polvo susp ped 30 ml Clavulanico,acido
164 9069179 | Augmentine 100/12.5 susp ped 30 ml Clavulanico,acido
173 9650469 | Augmentine 500/125 mg 12 sobres Clavulanico,acido
10 9650537 | Augmentine 250/62.5 mg 12 sobres Clavulanico,acido
527 9650612 | Augmentine 500/125 mg 12 compr Clavulanico,acido
8 9761424 | Augmentine 250/62.5 mg 24 sobres Clavulanico,acido
511 8588374 | Augmentine plus 1000/62.5 mg 28 comprimidos lib prolongada | Clavulanico,acido
104 8594054 | Augmentine plus 1000/62.5 mg 40 comprimidos lib prolongada | Clavulanico,acido
7685562 | Burmicin 875/125 mg 12 compr Clavulanico,acido
1 9678937 | Burmicin 125/31.25 mg susp 120 ml Clavulanico,acido
1 9672652 | Clavepen 500/125 mg 12 comp Clavulanico,acido
1 9732639 | Clavucid 125/31.25 mg 12 sobres Clavulanico,acido
2 6952139 | Clavumox 875/125 mg 12 sobres Clavulanico,acido
6 6952214 | Clavumox 875/125 mg 12 compr Clavulanico,acido
32 9669867 | Clavumox 500/125 mg 12 compr Clavulanico,acido
8 9669942 | Clavumox 500/125 mg 12 sobres Clavulanico,acido
2 9670009 | Clavumox 250/62.5 mg 12 sobres Clavulanico,acido
1 9680084 | Clavumox 125/31.25 mg susp 120 ml Clavulanico,acido
1 9761264 | Clavumox 250/62.5 mg 24 sobres Clavulanico,acido
5 7610649 | Duonasa 500/125 mg 24 sobres Clavulanico,acido
1 8600076 | Duonasa 500/125 mg 24 compr rec Clavulanico,acido
5 9994747 | Duonasa 500/125 mg 12 compr rec Clavulanico,acido
3 7775812 | Eupeclanic 875/125 mg 12 sobres Clavulanico,acido
9 9831066 | Eupeclanic 500/125 mg 12 compr Clavulanico,acido
1 9016456 | Kelsopen 875/125 mg 12 comprimidos Clavulanico,acido
3 9171209 | Kelsopen 500/125 mg 12 compr Clavulanico,acido
8284 129
N j01CA | Medicamento | Nombre 1 Descrip Pa nombre
1 7053279 | Amoxaren 500 mg 12 capsulas Amoxicilina
5 6927564 | Amoxi gobens 19 12 sobres Amoxicilina
2 7053682 | Amoxi gobens 250 mg/5 ml susp 60ml Amoxicilina
8 7053767 | Amoxi gobens 500 mg 12 capsulas Amoxicilina
4 7054009 | Amoxi gobens 250 mg 12 sobres Amoxicilina
16 7584339 | Amoxi gobens 250 mg/5 ml susp 120 ml Amoxicilina
12 7590019 | Amoxi gobens 500 mg 24 sobres Amoxicilina
4 7590507 | Amoxi gobens 250 mg 24 sobres Amoxicilina
2 7591344 | Amoxi gobens 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
10 8939251 | Amoxi gobens 500 mg 16 sobres Amoxicilina
19 6626436 | Amoxicilina belmac 500 mg 12 capsulas Amoxicilina
27 7812784 | Amoxicilina belmac 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
14 8129829 | Amoxicilina belmac 1 g 12 comprimidos Amoxicilina
39 8132539 | Amoxicilina belmac 1 g 24 comprimidos Amoxicilina
2 9603281 | Amoxicilina belmac 1.9 12 sobres Amoxicilina
158 7766254 | Amoxicilina cinfa 500 mg 12 capsulas Amoxicilina
513 8266104 | Amoxicilina cinfa 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
68 7583004 | Amoxicilina cuve 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
12 7656937 | Amoxicilina cuve 1.g 12 comprimidos Amoxicilina
20 7664369 | Amoxicilina cuve 500 mg 12 capsulas Amoxicilina
3 8285334 | Amoxicilina cuve 19 12 sobres Amoxicilina
17 8134854 | Amoxicilina davur 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
5 8156962 | Amoxicilina davur 1 g 12 comprimidos Amoxicilina
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39 8157044 | Amoxicilina davur 1 g 24 comprimidos Amoxicilina
5 9115524 | Amoxicilina davur 19 12 sobres Amoxicilina
30 7928959 | Amoxicilina edigen 500 mg 16 sobres Amoxicilina
33 7929031 | Amoxicilina edigen 500 mg 12 capsulas Amoxicilina
11 8151912 | Amoxicilina edigen 1 g 12 comprimidos Amoxicilina
8 8152094 | Amoxicilina edigen 1 g 12 sobres Amoxicilina
150 9488024 | Amoxicilina edigen 250 mg/5 ml susp 120 ml Amoxicilina
17 7153429 | Amoxicilina esteve 500 mg 12 capsulas Amoxicilina
43 7153832 | Amoxicilina esteve 750 mg 12 compr recub Amoxicilina
29 7154099 | Amoxicilina esteve 1 g 12 compr recub Amoxicilina
3 8838011 | Amoxicilina esteve 750 mg 24 compr recub Amoxicilina
72 8838271 | Amoxicilina esteve 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
1 7297987 | Amoxicilina juventus 250 mg/5 ml susp 60 ml Amoxicilina

3 7443186 | Amoxicilina juventus 500 mg 24 sobres polvo suspension Amoxicilina

5 8504206 | Amoxicilina juventus 500 mg 12 capsulas Amoxicilina
19 8504879 | Amoxicilina juventus 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
168 6541784 | Amoxicilina mundogen 250 mg/5 ml susp 120 ml Amoxicilina
42 6604236 | Amoxicilina mundogen 500 mg 24 sobres Amoxicilina
17 6606544 | Amoxicilina mundogen 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
10 6645574 | Amoxicilina mundogen 500 mg 12 capsulas Amoxicilina
33 6677582 | Amoxicilina mundogen 500 mg 16 sobres Amoxicilina
15 6677667 | Amoxicilina mundogen 19 12 sobres Amoxicilina
5 6677742 | Amoxicilina mundogen 19 12 comprimidos Amoxicilina

1 6237021 | Amoxicilina normon 250 mg/5 ml 20x120 ml Amoxicilina
54 6801321 | Amoxicilina normon 500 mg 12 capsulas Amoxicilina
238 6801406 | Amoxicilina normon 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
11 7026624 | Amoxicilina normon 500 mg 12 comprimidos Amoxicilina
30 7027201 | Amoxicilina normon 750 mg 12 comprimidos Amoxicilina
111 7029106 | Amoxicilina normon 750 mg 24 comprimidos Amoxicilina
41 7030331 | Amoxicilina normon 1 g 12 comprimidos Amoxicilina
97 7030904 | Amoxicilina normon 1 g 24 comprimidos Amoxicilina
7477419 | Amoxicilina normon 500 mg 12 capsulas Amoxicilina

3 7478164 | Amoxicilina normon 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
65 8230969 | Amoxicilina normon 500 mg 16 sobres Amoxicilina
238 8231874 | Amoxicilina normon 250 mg/5 ml susp 120 ml Amoxicilina
44 8315291 | Amoxicilina normon 19 12 sobres Amoxicilina
222 8315529 | Amoxicilina normon 500 mg 24 sobres Amoxicilina
43 8315789 | Amoxicilina normon 250 mg 16 sobres Amoxicilina
62 9015121 | Amoxicilina normon 500 mg 24 comprimidos Amoxicilina
70 9097622 | Amoxicilina normon 250 mg/5 ml susp 60 ml Amoxicilina
43 6589892 | Amoxicilina ratiopharm 1.g 12 compr recub Amoxicilina
44 6589977 | Amoxicilina ratiopharm 750 mg 12 compr recub Amoxicilina
28 6590034 | Amoxicilina ratiopharm 500 mg 12 compr recub Amoxicilina
19 7766339 | Amoxicilina ratiopharm 19 12 sobres Amoxicilina
139 8681334 | Amoxicilina ratiopharm 750 mg 24 compr recub Amoxicilina
83 8848331 | Amoxicilina ratiopharm 500 mg 24 compr recub Amoxicilina
69 9619046 | Amoxicilina ratiopharm 1 g 24 comprimidos recub Amoxicilina
3 9750299 | Amoxicilina sabater 500 mg 12 capsulas Amoxicilina
10 9860004 | Amoxicilina sabater 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
31 7154174 | Amoxicilina sandoz 500 mg 12 capsulas Amoxicilina
48 7156499 | Amoxicilina sandoz 750 mg 12 comprimidos Amoxicilina
45 7165972 | Amoxicilina sandoz 1 g 12 comprimidos Amoxicilina
65 7529989 | Amoxicilina sandoz 500 mg 24 sobres Amoxicilina
14 7974567 | Amoxicilina sandoz 500 mg 16 sobres Amoxicilina
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83 8034789 | Amoxicilina sandoz 250 mg/5 ml susp 120 ml Amoxicilina
140 8225101 | Amoxicilina sandoz 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
1 8838196 | Amoxicilina sandoz 750 mg 24 compr recub Amoxicilina
146 8958139 | Amoxicilina sandoz 750 mg 24 compr recub Amoxicilina
17 7862772 | Amoxicilina ur 500 mg12 capsulas Amoxicilina
36 7863199 | Amoxicilina ur 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
13 7130659 | Apamox 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
36 6555712 | Ardine 500 mg 24 sobres Amoxicilina
17 6891667 | Ardine 1 g 12 comprimidos Amoxicilina
5 7110286 | Ardine 125 mg/5 ml susp 120 ml Amoxicilina
6 7110514 | Ardine 250 mg 16 sobres Amoxicilina
44 7110859 | Ardine 500 mg 16 sobres Amoxicilina
10 7553144 | Ardine 500 mg 24 comprimidos Amoxicilina
7 7553557 | Ardine 250 mg 24 sobres Amoxicilina
1 7753384 | Ardine 250 mg/5 ml susp 60 ml Amoxicilina
1 7753537 | Ardine 250 mg 24 capsulas Amoxicilina
8 7753612 | Ardine 500 mg 12 comprimidos Amoxicilina
1 7860792 | Ardine 19 24 sobres Amoxicilina
21 8529964 | Ardine 500 mg 12 capsulas Amoxicilina
15 8530021 | Ardine 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
13 8840564 | Ardine 19 12 sobres Amoxicilina
12 9393144 | Ardine 250 mg/5 ml susp 120 ml Amoxicilina
2 9428051 | Ardine 1 g 24 comprimidos Amoxicilina
12 6797532 | Britamox 250 mg/5 ml susp 120 ml Amoxicilina
116 7140306 | Clamoxyl 250 mg/5 ml susp 120 ml Amoxicilina
59 7141471 | Clamoxyl 500 mg 24 sobres polvo susp Amoxicilina
1 7310754 | Clamoxyl 250 mg/5 ml susp 60 ml Amoxicilina
24 7310839 | Clamoxyl 250 mg 16 sobres Amoxicilina
33 7310914 | Clamoxyl 100 mg/ml gotas 20 ml pediatricas Amoxicilina
3 7311256 | Clamoxyl 125 mg 16 sobres Amoxicilina
232 7311331 | Clamoxyl 500 mg 12 capsulas Amoxicilina
208 7311416 | Clamoxyl 750 mg 12 comprimidos Amoxicilina
302 7997269 | Clamoxyl 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
242 8240524 | Clamoxyl 750 mg 24 comprimidos Amoxicilina
59 8582662 | Clamoxyl 1 g 24 comprimidos Amoxicilina
30 8658169 | Clamoxyl 19 12 sobres Amoxicilina
114 8658329 | Clamoxyl 19 12 comprimidos Amoxicilina
23 8829446 | Clamoxyl 19 24 sobres Amoxicilina
35 9971144 | Clamoxyl 500 mg 16 sobres Amoxicilina
1 7603559 | Co amoxin 500 mg 24 capsulas Amoxicilina
6 7545804 | Eupen 100 mg/ml gotas 25 ml Amoxicilina
7 7546061 | Eupen 500 mg 12 capsulas Amoxicilina
1 8840311 | Eupen 19 12 sobres Amoxicilina
2 9886837 | Eupen 500 mg 16 sobres Amoxicilina
8 6555149 | Flubiotic 500 mg 16 sobres Amoxicilina
1 6555309 | Flubiotic 250 mg 12 sobres Amoxicilina
1 7523529 | Hosboral 500 mg 24 sobres Amoxicilina
133 7703471 | Hosboral 250 mg/5 ml susp 120 ml Amoxicilina
19 7703549 | Hosboral 250 mg/5 ml susp 60 ml Amoxicilina
2 7703624 | Hosboral 500 mg 12 capsulas Amoxicilina
6 9840969 | Hosboral 500 mg 16 sobres Amoxicilina

5 7204411 | Britapen 250 mg/5 ml suspen 100ml Ampicilina

5 7204909 | Britapen 1 g 12 comprimidos Ampicilina

23 7205166 | Britapen 500 mg 16 capsulas Ampicilina
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1 7205241 | Britapen 500 mg 8 capsulas Ampicilina
4 9652289 | Penglobe 400 mg 24 comprimidos Bacampicilina
6045 133
NJjO1FA CN Nombre Forma farmacéutica Pa nombre
Mc
42 | 8951444 | Dicorvin 500 mg 24 capsulas Acetilespiramicina
7919631819 | Dicorvin 500 mg 12 capsulas Acetilespiramicina
29 | 7645979 | Azitromicina alter 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular | Azitromicina
517646136 | Azitromicina alter 500 mg 3 sobres Azitromicina
1| 7645146 | Azitromicina alter genericos 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular Azitromicina
2 7645221 | Azitromicina alter genericos 500 mg 3 sobres Azitromicina
7314301 | Azitromicina arafarma 500 mg 3 sobres Azitromicina
2 7314486 | Azitromicina arafarma 250 mg 6 sobres Azitromicina
5| 7315964 | Azitromicina arafarma 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular | Azitromicina
2 7316534 | Azitromicina arafarma 200 mg/5 ml suspension 15 ml Azitromicina
148 | 7022411 | Azitromicina bayvit 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular Azitromicina
21 7028949 | Azitromicina bayvit 200 mg/5 ml suspension 15 ml Azitromicina
34 7029021 | Azitromicina bayvit 200 mg/5 ml suspension 30 ml Azitromicina
25 7646471 | Azitromicina bayvit 500 mg 3 sobres Azitromicina
11 7289982 | Azitromicina bexal 200 mg/5 ml suspension 15 ml Azitromicina
6 7292029 | Azitromicina bexal 200 mg/5 ml suspension 30 ml Azitromicina
13 7292104 | Azitromicina bexal 500 mg 3 sobres Azitromicina
2 7292449 | Azitromicina bexal 250 mg 6 sobres Azitromicina
58 | 7292517 | Azitromicina bexal 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular | Azitromicina
184 | 7219514 | Azitromicina cinfa 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular Azitromicina
39 7223634 | Azitromicina cinfa 500 mg 3 sobres Azitromicina
7055587 | Azitromicina cuve 250 mg 6 sobres Azitromicina
2 7055662 | Azitromicina cuve 500 mg 3 sobres Azitromicina
41 | 7055747 | Azitromicina cuve 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular Azitromicina
7057727 | Azitromicina cuve 200 mg/5 ml suspension 15 ml Azitromicina
7058304 | Azitromicina cuve 200 mg/5 ml suspension 30 ml Azitromicina
1| 7332381 | Azitromicina davur 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular Azitromicina
1 7334514 | Azitromicina davur 200 mg/5 ml suspension 30 ml Azitromicina
4 7090489 | Azitromicina juventus 200 mg/5 ml suspension 15 ml Azitromicina
3 7090557 | Azitromicina juventus 200 mg/5 ml suspension 30 ml Azitromicina
1 7090892 | Azitromicina juventus 250 mg 6 sobres Azitromicina
10 7441366 | Azitromicina juventus 500 mg 3 sobres Azitromicina
13 | 7441441 | Azitromicina juventus 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular Azitromicina
1 7017714 | Azitromicina kern 250 mg 6 sobres Azitromicina
113 | 7021186 | Azitromicina kern 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular Azitromicina
29 7035619 | Azitromicina kern 200 mg/5 ml suspension 15 ml Azitromicina
11 7042471 | Azitromicina kern 200 mg/5 ml suspension 30 ml Azitromicina
21 7049081 | Azitromicina kern 500 mg 3 sobres Azitromicina
2 7287414 | Azitromicina mabo 500 mg 3 sobres Azitromicina
12 | 7288817 | Azitromicina mabo 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular Azitromicina
37 | 7068464 | Azitromicina merck 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular Azitromicina
5 7071259 | Azitromicina merck 500 mg 3 sobres Azitromicina
8 7071822 | Azitromicina merck 200 mg/5 ml suspension 15 ml Azitromicina
2 7073802 | Azitromicina merck 200 mg/5 ml suspension 30 ml Azitromicina
104 | 7527909 | Azitromicina pharmagenus 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular Azitromicina
18 7531111 | Azitromicina pharmagenus 500 mg 3 sobres Azitromicina
4 7227854 | Azitromicina ratiopharm 250 mg 6 sobres Azitromicina
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27 7233879 | Azitromicina ratiopharm 500 mg 3 sobres Azitromicina
53 | 7233954 | Azitromicina ratiopharm 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular | Azitromicina
7250104 | Azitromicina ratiopharm 200 mg/5 ml suspension 15 ml Azitromicina
7253822 | Azitromicina ratiopharm 200 mg/5 ml suspension 30 ml Azitromicina
10 7256977 | Azitromicina rubio 500 mg 3 sobres Azitromicina
12 | 7257219 | Azitromicina rubio 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular Azitromicina
1 7275527 | Azitromicina rubio 200 mg/5ml suspension 30 ml Azitromicina
37 | 7342939 | Azitromicina sandoz 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular Azitromicina
11 7343011 | Azitromicina sandoz 200 mg/5 ml suspension 15 ml Azitromicina
8 7349211 | Azitromicina sandoz 200 mg/5 ml suspension 30 ml Azitromicina
14 | 7259299 | Azitromicina tarbis 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular Azitromicina
1 7260592 | Azitromicina tarbis 200 mg/5 ml suspension 15 ml Azitromicina
1 7261254 | Azitromicina tarbis 200 mg/5 ml suspension 30 ml Azitromicina
1 6018491 | Azitromicina ur 200 mg/5 ml suspension 20 frascos 30 ml | Azitromicina
27 | 7263319 | Azitromicina ur 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular Azitromicina
7264637 | Azitromicina ur 500 mg 3 sobres Azitromicina
3 7269199 | Azitromicina ur 200 mg/5 ml suspension 15 ml Azitromicina
1 7269434 | Azitromicina ur 200 mg/5 ml suspension 30 ml Azitromicina
5| 6725849 | Goxil 500 mg 3 comprimidos Azitromicina
4 6802649 | Goxil 500 mg 3 sobres polvo suspension Azitromicina
1 6803066 | Goxil 200 mg/5 ml susp 30 ml Azitromicina
1 6803141 | Goxil 200 mg/5 ml susp 15 ml Azitromicina
1 6488089 | Toraseptol 200 mg/5 ml susp 20x30ml Azitromicina
111 6782019 | Toraseptol 500 mg 3 sobres Azitromicina
3 6782194 | Toraseptol 250 mg 6 sobres Azitromicina
2 | 6787069 | Toraseptol 250 mg 6 capsulas Azitromicina
20 6787144 | Toraseptol 200 mg/5 ml susp 30 ml Azitromicina
5 6787144 | Toraseptol 200 mg/5 ml suspension 30 ml Azitromicina
58 6787229 | Toraseptol 200 mg/5 ml susp 15 ml Azitromicina
62 | 7073987 | Toraseptol 500 mg 3 comprimidos recub Azitromicina
118391189 | Toraseptol 500 mg 3 comprimidos Azitromicina
120 | 6747216 | Vinzam 500 mg 3 comprimidos cubierta pelicular Azitromicina
1 6861622 | Vinzam 200 mg/5 ml susp 37.5 ml Azitromicina
25 6937884 | Vinzam 200 mg/5 ml susp 15 ml Azitromicina
8 6937884 | Vinzam 200 mg/5 ml suspension 15 ml Azitromicina
22 6951484 | Vinzam 500 mg 3 sobres Azitromicina
11 6951552 | Vinzam 1.9 1 sobre Azitromicina
217916161 | Vinzam 250 mg 6 capsulas Azitromicina
7 7916246 | Vinzam 200 mg/5 ml susp 30 ml Azitromicina
4 7916246 | Vinzam 200 mg/5 ml suspension 30 ml Azitromicina
1 6488409 | Zentavion 200 mg/5 ml susp 20x15ml Azitromicina
1 6782507 | Zentavion 1.9 1 sobre Azitromicina
92 6782682 | Zentavion 500 mg 3 sobres Azitromicina
2 6782767 | Zentavion 250 mg 6 sobres Azitromicina
31 6787489 | Zentavion 200 mg/5 ml susp 30 ml Azitromicina
8 6787489 | Zentavion 200 mg/5 ml suspension 30 ml Azitromicina
46 6787557 | Zentavion 200 mg/5 ml susp 15 ml Azitromicina
11 6787557 | Zentavion 200 mg/5 ml suspension 15 ml Azitromicina
56787632 | Zentavion 250 mg 6 capsulas Azitromicina
73 | 7085607 | Zentavion 500 mg 3 comprimidos recub Azitromicina
1| 6493274 | Zitromax 500 mg 150 comprimidos Azitromicina
730 | 6766354 | Zitromax 500 mg 3 comprimidos Azitromicina
125 6937709 | Zitromax 200 mg/5 ml susp 15 ml Azitromicina
40 6937709 | Zitromax 200 mg/5 ml suspension 15 ml Azitromicina
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172 6997857 | Zitromax 500 mg 3 sobres suspension Azitromicina
41 6997932 | Zitromax 1 g 1 sobre suspension Azitromicina
7 7215141 | Zitromax 200 mg/5 ml susp 37.5 ml Azitromicina
1 7215141 | Zitromax 200 mg/5 ml suspension 37.5 ml Azitromicina
72 7815839 | Zitromax 200 mg/5 ml susp 30 ml Azitromicina
19 7815839 | Zitromax 200 mg/5 ml suspension 30 ml Azitromicina
9 | 7815914 | Zitromax 250 mg 6 capsulas Azitromicina
18 7816331 | Zitromax 250 mg 6 sobres polvo susp Azitromicina

1 (6707036 | Bremon 250 mg 12 compr recub Claritromicina

19 6707111 | Bremon 125 mg/5 ml susp 100 ml Claritromicina

39 6707296 | Bremon 250 mg/5 ml susp 100 ml Claritromicina

18 | 6707456 | Bremon 500 mg 21 comprimidos Claritromicina

29 | 7571537 | Bremon 500 mg 14 compr filmtab Claritromicina

3 7610809 | Bremon 500 mg 14 sobres Claritromicina

6 | 6834749 | Bremon unidia 500 mg 20 compr lib control Claritromicina

27 | 8302161 | Bremon unidia 500 mg 14 compr lib contr Claritromicina

91 | 9163792 | Bremon unidia 500 mg 6 compr lib cont rol Claritromicina

29 | 8386314 | Claritromicina alter 500 mg 14 comprimidos recubiertos Claritromicina

14 | 8389049 | Claritromicina alter 500 mg 21 comprimidos recubiertos Claritromicina

8393169 | Claritromicina alter 250 mg 12 comprimidos recubiertos Claritromicina

8858897 | Claritromicina aphar 250 mg 12 comprimidos recubiertos Claritromicina

8936854 | Claritromicina aphar 500 mg 14 comprimidos recubiertos Claritromicina

8944026 | Claritromicina aphar 500 mg 21 comprimidos recubiertos Claritromicina

21 | 8522774 | Claritromicina bexal 250 mg 12 comprimidos recubiertos Claritromicina

20 | 8522859 | Claritromicina bexal 500 mg 14 comprimidos recubiertos Claritromicina

6 | 8523689 | Claritromicina bexal 500 mg 21 comprimidos recubiertos Claritromicina

2 | 8841226 | Claritromicina combino pharm | 250 mg 12 comprimidos recubiertos Claritromicina

6 | 8858224 | Claritromicina combino pharm | 500 mg 14 comprimidos recubiertos Claritromicina

4 | 8858712 | Claritromicina combino pharm | 500 mg 21 comprimidos recubiertos Claritromicina

1| 8720026 | Claritromicina cuve 250 mg 12 comprimidos recubiertos Claritromicina

11 | 8720361 | Claritromicina cuve 500 mg 14 comprimidos recubiertos Claritromicina

5| 8737291 | Claritromicina cuve 500 mg 21 comprimidos recubiertos Claritromicina

13 | 8708321 | Claritromicina edigen 250 mg 12 comprimidos recubiertos Claritromicina

11 | 8708574 | Claritromicina edigen 500 mg 14 comprimidos recubiertos Claritromicina

3| 8708659 | Claritromicina edigen 500 mg 21 comprimidos recubiertos Claritromicina

2| 8500734 | Claritromicina grapa 500 mg 14 comprimidos recubiertos Claritromicina

2 | 8505371 | Claritromicina grapa 250 mg 12 comprimidos recubiertos Claritromicina

4 | 8708734 | Claritromicina juventus 250 mg 12 comprimidos recubiertos Claritromicina

38 | 8307371 | Claritromicina kern 500 mg 14 comprimidos recubiertos Claritromicina

12 | 8311729 | Claritromicina kern 500 mg 21 comprimidos recubiertos Claritromicina

21 | 8313051 | Claritromicina kern 250 mg 12 comprimidos recubiertos Claritromicina

6 | 8519569 | Claritromicina merck 250 mg 12 comprimidos recubiertos Claritromicina

27 | 8519644 | Claritromicina merck 500 mg 14 comprimidos recubiertos Claritromicina

3| 8521784 | Claritromicina merck 500 mg 21 comprimidos recubiertos Claritromicina

137634171 | Claritromicina normon 250 mg 12 comprimidos recubiertos Claritromicina

15 | 7634256 | Claritromicina normon 500 mg 14 comprimidos recubiertos Claritromicina

3| 7635321 | Claritromicina normon 500 mg 21 comprimidos recubiertos Claritromicina

19 | 8737376 | Claritromicina pharmagenus | 250 mg 12 comprimidos recubiertos Claritromicina

35 | 8739356 | Claritromicina pharmagenus | 500 mg 14 comprimidos recubiertos Claritromicina

12 | 8746514 | Claritromicina pharmagenus | 500 mg 21 comprimidos recubiertos Claritromicina

1319091194 | Claritromicina ratiopharm 250 mg 12 comprimidos recubiertos Claritromicina

2319100261 | Claritromicina ratiopharm 500 mg 14 comprimidos recubiertos Claritromicina

7 19101824 | Claritromicina ratiopharm 500 mg 21 comprimidos recubiertos Claritromicina

20 | 8375424 | Claritromicina sandoz 500 mg 14 comprimidos recubiertos Claritromicina
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8 | 8375752 | Claritromicina sandoz 500 mg 21 comprimidos recubiertos Claritromicina
7 | 8386239 | Claritromicina sandoz 250 mg 12 comprimidos recubiertos Claritromicina
2 | 8504534 | Claritromicina tarbis 250 mg 12 comprimidos recubiertos Claritromicina
2 | 8504619 | Claritromicina tarbis 500 mg 14 comprimidos recubiertos Claritromicina
2| 8504794 | Claritromicina tarbis 500 mg 21 comprimidos recubiertos Claritromicina
3| 8493562 | Claritromicina ur 500 mg 14 comprimidos recubiertos Claritromicina
3 | 8499922 | Claritromicina ur 500 mg 21 comprimidos recubiertos Claritromicina
5 | 8500321 | Claritromicina ur 250 mg 12 comprimidos recubiertos Claritromicina
48 | 6525944 | Klacid 500 mg 21 comprimidos Claritromicina
1 6526026 | Klacid 500 mg 21 sobres Claritromicina
16877982 | Klacid 250 mg 12 comprimidos Claritromicina
84 6892572 | Klacid 250 mg/5 ml susp 100 ml Claritromicina
53 7567837 | Klacid 125 mg/5 ml susp 100 ml Claritromicina
111 | 7573289 | Klacid 500 mg 14 compr filmtab Claritromicina
13 7610151 | Klacid 500 mg 14 sobres Claritromicina
24 | 6702406 | Klacid unidia 500 mg 20 compr lib cont Claritromicina
96 | 8301669 | Klacid unidia 500 mg 14 compr lib cont Claritromicina
222 | 9163617 | Klacid unidia 500 mg 6 compr lib contr Claritromicina
2 | 6873274 | Kofron 250 mg 12 compr recub Claritromicina
16881019 | Kofron 500 mg 12 comprimidos Claritromicina
31 6881279 | Kofron 250 mg/5 ml susp 100 ml Claritromicina
13 | 7558194 | Kofron 500 mg 14 compr recub Claritromicina
9 | 7558279 | Kofron 500 mg 21 compr recub Claritromicina
24 7568094 | Kofron 125 mg/5 ml susp 100 ml Claritromicina
6 7606604 | Kofron 500 mg 14 sobres Claritromicina
18 | 6763957 | Kofron unidia 500 mg 20 compr lib cont Claritromicina
96 | 8306046 | Kofron unidia 500 mg 14 compr lib contr Claritromicina
204 | 9166014 | Kofron unidia 500 mg 6 compr lib contr Claritromicina
1[7180562 | Bio exazol 500 mg 12 comprimidos Eritromicina
2 7516446 | Eritrogobens 125 mg/5 ml susp 100 ml Eritromicina
12 | 9889074 | Eritrogobens 500 mg 12 comprimidos Eritromicina
9952099 | Eritromicina estedi 250 mg 24 capsulas Eritromicina
6 8016709 | Pantomicina Es 250 mg 12 sobres Eritromicina
99 9755249 | Pantomicina Es 500 mg 12 sobres Eritromicina
184 | 9755324 | Pantomicina Es 500 mg 12 comprimidos Eritromicina
1 9755577 | Pantomicina 250 mg/5 ml susp 120 ml Eritromicina
43 9845001 | Pantomicina Es 1 g 12 sobres Eritromicina
41 9960414 | Pantomicina Forte 500 mg susp 100 ml Eritromicina
99 | 8197224 | Rovamycine 1500000 ui 24 comprimido Espiramicina
1 6425206 | Josamina 1 g 500 sobres Josamicina
19 | 6662632 | Josamina 500 mg 20 comprimidos Josamicina
20 6662717 | Josamina 500 mg/5 ml susp 100 ml Josamicina
26 6662892 | Josamina 250 mg/5 ml susp 100 ml Josamicina
16 6662977 | Josamina 19 12 sobres Josamicina
1 7742999 | Josamina 125 mg/5 ml susp 120 ml Josamicina
1 7743071 | Josamina 125 mg/5 ml susp 60 ml Josamicina
5 7753049 | Momicine 900 mg 12 sobres Midecamicina,diacetato
2 9801366 | Momicine 250 mg/5 ml susp 120 ml Midecamicina,diacetato
519801441 | Momicine 600 mg 12 comprimidos Midecamicina,diacetato
8 6766439 | Myoxam 900 mg 12 sobres Midecamicina,diacetato
20 8421954 | Myoxam 900 mg 12 sobres Midecamicina,diacetato
5 9140366 | Myoxam 600 mg 12 sobres Midecamicina,diacetato
34 [ 9801519 | Myoxam 600 mg 12 comprimidos rec Midecamicina,diacetato
15 9801694 | Myoxam 250 mg/5 ml susp 120 ml granulado Midecamicina,diacetato
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6746714 | Normicina 900 mg 12 sobres Midecamicina,diacetato
3 9802011 | Normicina 250 mg/5 ml susp 120ml Midecamicina,diacetato
219942939 | Macrosil 150 mg 12 comprimidos recubiertos Roxitromicina
10 | 6742594 | Rotramin 300 mg 7 comprimidos Roxitromicina
4 | 7557449 | Roxitromicina bexal 150 mg 12 compr recub Roxitromicina
4 | 7599517 | Roxitromicina bexal 300 mg 7 compr recub Roxitromicina
3 | 7034629 | Roxitromicina sandoz 150 mg 12 compr recub Roxitromicina
916745151 | Rulide 300 mg 7 comprimidos Roxitromicina
17 19919849 | Rulide 150 mg 12 comprimidos Roxitromicina
113 | 8321216 | Ketek 400 mg 2x5 comprimidos cubierta pelicular | Telitromicina
90 | 9290917 | Ketek 400 mg 10 comprimidos cubierta pelicular | Telitromicina
1934 | 4117 220
6051
JOTMA Nombre comercial Presentacion Principio activo
N CN
1 6846704 | Baycip 250 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
1 6846889 | Baycip 500 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino
3 7808176 | Baycip 500 mg 20 sobres Ciprofloxacino
17 8240371 | Baycip 500 mg/5 ml susp 100 ml Ciprofloxacino
4 8244744 | Baycip 750 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
11 8272204 | Baycip 500 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
10 8286652 | Baycip 500 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino
3 8293094 | Baycip 250 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino
3 7793892 | Catex 500 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
4 7811534 | Catex 500 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino
1 9409654 | Catex 500 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
1 7810391 | Cetraxal 500 mg/5 ml susp 100 ml Ciprofloxacino
38 7811046 | Cetraxal 500 mg 20 sobres Ciprofloxacino
2 8360727 | Cetraxal 750 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
4 8363384 | Cetraxal 500 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
1 8363612 | Cetraxal 250 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
8 8379484 | Cetraxal 500 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino
5 9151089 | Cetraxal 250 mg 20 sobres Ciprofloxacino
1 9887742 | Cetraxal 500 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino
1 8360642 | Cipobacter 750 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
1 8440849 | Ciproctal 500 mg 20 comprimidos recubiertos Ciprofloxacino
1 7820291 | Ciprofloxacino alter 250 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
5 7867562 | Ciprofloxacino alter 750 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
12 7867722 | Ciprofloxacino alter 500 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
3 7868637 | Ciprofloxacino alter 250 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
24 7869887 | Ciprofloxacino alter 500 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino
5 7870364 | Ciprofloxacino alter 250 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino
7625186 | Ciprofloxacino bayvit 250 mg 10 comprimidos recubiertos Ciprofloxacino
14 7630869 | Ciprofloxacino bayvit 500 mg 10 comprimidos recubiertos Ciprofloxacino
36 7632764 | Ciprofloxacino bayvit 500 mg 20 comprimidos recubiertos Ciprofloxacino
1 7632849 | Ciprofloxacino bayvit 750 mg 10 comprimidos recubiertos Ciprofloxacino
7319924 | Ciprofloxacino bexal 250 mg 20 compr recub Ciprofloxacino
4 7321989 | Ciprofloxacino bexal 750 mg 10 compr recub Ciprofloxacino
5 7326694 | Ciprofloxacino bexal 500 mg 10 compr recub Ciprofloxacino
14 7326779 | Ciprofloxacino bexal 500 mg 20 compr recub Ciprofloxacino
1 7325949 | Ciprofloxacino cinfa 750 mg 10 compr recub Ciprofloxacino
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1 7337256 | Ciprofloxacino cinfa 500 mg 10 compr recub Ciprofloxacino

3 7381617 | Ciprofloxacino cinfa 500 mg 20 compr recub Ciprofloxacino

2 7381792 | Ciprofloxacino cinfa 250 mg 20 compr recub Ciprofloxacino
25 7966562 | Ciprofloxacino cinfa 250 mg 10 compr recub Ciprofloxacino
17 7971184 | Ciprofloxacino cinfa 250 mg 20 compr recub Ciprofloxacino
174 7971429 | Ciprofloxacino cinfa 500 mg 20 compr recub Ciprofloxacino
14 7972099 | Ciprofloxacino cinfa 750 mg 10 compr recub Ciprofloxacino
117 7980254 | Ciprofloxacino cinfa 500 mg 10 compr recub Ciprofloxacino
17 8053902 | Ciprofloxacino cinfa 750 mg 20 compr recub Ciprofloxacino
3 8209286 | Ciprofloxacino cinfa 500 mg 10 compr recub Ciprofloxacino

2 8209361 | Ciprofloxacino cinfa 500 mg 20 compr recub Ciprofloxacino

3 7347989 | Ciprofloxacino combino pharm 250 mg 20 comprimidos recubiertos Ciprofloxacino

7348634

Ciprofloxacino combino pharm

500 mg 20 comprimidos

recubiertos

Ciprofloxacino

7349396

Ciprofloxacino combino pharm

500 mg 10 comprimidos

recubiertos

Ciprofloxacino

7234036

Ciprofloxacino cuve

250 mg 10 comprimidos

Ciprofloxacino

7249061

Ciprofloxacino cuve

500 mg 10 comprimidos

Ciprofloxacino

N

7249719

Ciprofloxacino cuve

500 mg 20 comprimidos

Ciprofloxacino

7250029

Ciprofloxacino cuve

750 mg 10 comprimidos

Ciprofloxacino

8937509

Ciprofloxacino davur

500 mg 20 comprimidos

Ciprofloxacino

7454892

Ciprofloxacino edigen

750 mg 10 comprimidos

Ciprofloxacino

N

7466857

Ciprofloxacino edigen

500 mg 10 comprimidos

Ciprofloxacino

7481522

Ciprofloxacino edigen

250 mg 10 comprimidos

Ciprofloxacino

7481782

Ciprofloxacino edigen

500 mg 20 comprimidos

Ciprofloxacino

7481867

Ciprofloxacino edigen

250 mg 20 comprimidos

Ciprofloxacino

7827306

Ciprofloxacino edigen

250 mg 10 comprimidos

Ciprofloxacino

7830191

Ciprofloxacino edigen

500 mg 10 comprimidos

Ciprofloxacino

7546306

Ciprofloxacino grapa

500 mg 10 comprimidos

Ciprofloxacino

7611639

Ciprofloxacino grapa

500 mg 20 comprimidos

Ciprofloxacino

7538554

Ciprofloxacino juventus

500 mg 10 comprimidos

Ciprofloxacino

7539391

Ciprofloxacino juventus

250 mg 20 comprimidos

Ciprofloxacino

7546221

Ciprofloxacino juventus

250 mg 10 comprimidos

Ciprofloxacino

7863502

Ciprofloxacino kern

500 mg 10 comprimidos

Ciprofloxacino

7865667

Ciprofloxacino kern

500 mg 20 comprimidos

Ciprofloxacino

7867494

Ciprofloxacino kern

250 mg 20 comprimidos

Ciprofloxacino

8445899

Ciprofloxacino korhispana

500 mg 10 comprimidos

Ciprofloxacino

8446056

Ciprofloxacino korhispana

500 mg 20 comprimidos

Ciprofloxacino

clwlwla N v|m,mloalalm |2 d]o |~ |N|o s |2 [0 |0 |[w|o o

8475827

Ciprofloxacino korhispana

250 mg 20 comprimidos

Ciprofloxacino

68 7870449 | Ciprofloxacino lareq 500 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
101 7870517 | Ciprofloxacino lareq 500 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino
9 7882817 | Ciprofloxacino lareq 250 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
11 7903789 | Ciprofloxacino lareq 250 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino
1 8509584 | Ciprofloxacino lareq 500 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino
2 8721191 | Ciprofloxacino lasa 250 mg 10 compr recub Ciprofloxacino
1 8721924 | Ciprofloxacino lasa 500 mg 10 compr recub Ciprofloxacino
14 8722006 | Ciprofloxacino lasa 500 mg 20 compr recub Ciprofloxacino
1 8722181 | Ciprofloxacino lasa 750 mg 10 compr recub Ciprofloxacino
1 9526306 | Ciprofloxacino lasa 250 mg 6 compr recub Ciprofloxacino
1 7113416 | Ciprofloxacino mabo 500 mg 10 compr cubierta pelicular Ciprofloxacino
4 7113584 | Ciprofloxacino mabo 500 mg 20 compr cubierta pelicular Ciprofloxacino
1 7311904 | Ciprofloxacino mabo 750 mg 20 compr cubierta pelicular Ciprofloxacino
4 8088249 | Ciprofloxacino merck 750 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
18 8088812 | Ciprofloxacino merck 500 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
3 8088997 | Ciprofloxacino merck 250 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
33 8118854 | Ciprofloxacino merck 500 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino
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2 8122486 | Ciprofloxacino merck 250 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino
1 7634829 | Ciprofloxacino mundogen 500 mg 20 compr recub Ciprofloxacino
2 7003939 | Ciprofloxacino normon 250 mg 10 compr recub Ciprofloxacino
2 7004431 | Ciprofloxacino normon 500 mg 10 compr recub Ciprofloxacino

19 7011101 | Ciprofloxacino normon 750 mg 20 compr recub Ciprofloxacino
4 7036944 | Ciprofloxacino normon 250 mg 10 compr recub Ciprofloxacino
10 7038504 | Ciprofloxacino normon 250 mg 20 compr recub Ciprofloxacino
45 7039341 | Ciprofloxacino normon 500 mg 10 compr recub Ciprofloxacino
73 7040644 | Ciprofloxacino normon 500 mg 20 compr recub Ciprofloxacino
11 7041559 | Ciprofloxacino normon 750 mg 10 compr recub Ciprofloxacino
1 8136346 | Ciprofloxacino normon 500 mg 10 compr recub Ciprofloxacino
8116874 | Ciprofloxacino ranbaxy 500 mg 20 compr recub Ciprofloxacino

8531509 | Ciprofloxacino ratiophar 250 mg 10 compr recub Ciprofloxacino

8531684 | Ciprofloxacino ratiophar 250 mg 20 compr recub Ciprofloxacino

15 8531844 | Ciprofloxacino ratiophar 500 mg 10 compr recub Ciprofloxacino
33 8531929 | Ciprofloxacino ratiophar 500 mg 20 compr recub Ciprofloxacino
4 8532001 | Ciprofloxacino ratiophar 750 mg 10 compr recub Ciprofloxacino
21 6663882 | Ciprofloxacino sandoz 500 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
28 6664124 | Ciprofloxacino sandoz 500 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino

6664209

Ciprofloxacino sandoz

750 mg 10 comprimidos

Ciprofloxacino

6664384

Ciprofloxacino sandoz

250 mg 10 comprimidos

Ciprofloxacino

6664469

Ciprofloxacino sandoz

250 mg 20 comprimidos

Ciprofloxacino

7429241

Ciprofloxacino taucip

500 mg 10 comprimidos recubiertos

Ciprofloxacino

7431121

Ciprofloxacino taucip

500 mg 20 comprimidos recubiertos

Ciprofloxacino

7745969

Ciprofloxacino ur

500 mg 10 comprimidos recub

Ciprofloxacino

7749509

Ciprofloxacino ur

250 mg 10 comprimidos recub

Ciprofloxacino

7749684

Ciprofloxacino ur

250 mg 20 comprimidos recub

Ciprofloxacino

-

7749769

Ciprofloxacino ur

500 mg 20 comprimidos recub

Ciprofloxacino

2

5

4

1

3

1

1

1

1

2 7677642 | Ciprofloxacino vir 500 mg 10 compr recub Ciprofloxacino

3 7702481 | Ciprofloxacino vir 500 mg 20 compr recub Ciprofloxacino

2 8335824 | Cunesin 500 mg 20 compr recub Ciprofloxacino

1 9108106 | Doriman 500 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino

1 9117924 | Doriman 500 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino

2 8320486 | Felixene 500 mg 20 comprimido Ciprofloxacino

3 6874592 | Globuce 250 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino

2 8966479 | Globuce 250 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino
10 9656249 | Globuce 500 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
12 9711849 | Globuce 500 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino

1 9977344 | Globuce 250 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino

1 9977597 | Globuce 750 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino

1 6655399 | Piprol 500 mg 10 compr recub Ciprofloxacino

1 7484677 | Piprol 750 mg 10 compr recub Ciprofloxacino

9 7488149 | Piprol 500 mg 10 compr recub Ciprofloxacino

4 7502654 | Piprol 250 mg 10 compr recub Ciprofloxacino
12 7502739 | Piprol 500 mg 20 compr recub Ciprofloxacino

1 7511076 | Piprol 250 mg 20 compr recub Ciprofloxacino
29 8175024 | Piprol 500 mg 20 sobres Ciprofloxacino

1 9151249 | Piprol 250 mg 20 sobres Ciprofloxacino

1 8347889 | Quipro 500 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino

1 8468577 | Rigoran 750 mg 10 compr recub Ciprofloxacino

7 8468737 | Rigoran 500 mg 10 compr recub Ciprofloxacino

5 8474004 | Rigoran 250 mg 10 compr recub Ciprofloxacino

6 8474189 | Rigoran 500 mg 20 compr recub Ciprofloxacino

1 7273707 | Sepcen 750 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
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2 7286752 | Sepcen 500 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
9 7299882 | Sepcen 500 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino
4 6549476 | Septocipro 250 mg 6 compr recub Ciprofloxacino
2 7965817 | Septocipro 750 mg 10 compr recub Ciprofloxacino
3 8002689 | Septocipro 500 mg 10 compr recub Ciprofloxacino
4 8045181 | Septocipro 500 mg 20 compr recub Ciprofloxacino
2 7247326 | Tam 500 mg 10 comprimidos Ciprofloxacino
2 7256892 | Tam 500 mg 20 comprimidos Ciprofloxacino
1 7808176 | Ultramicina 500 mg 20 sobres Ciprofloxacino
334 6605974 | Tavanic 500 mg 10 compr recub Levofloxacino
183 8414291 | Actira 400 mg 5 compr recub Moxifloxacino
235 8414529 | Actira 400 mg 7 compr recub Moxifloxacino
47 8416769 | Octegra 400 mg 5 compr recub Moxifloxacino
57 8416844 | Octegra 400 mg 7 compr recub Moxifloxacino
107 8414864 | Proflox 400 mg 5 comprimidos Moxifloxacino
141 8415106 | Proflox 400 mg 7 comprimidos Moxifloxacino
2 6553329 | Amicrobin 400 mg 20 capsulas Norfloxacino
76 9672737 | Baccidal 400 mg 14 compr recub Norfloxacino
4 7332794 | Esclebin 400 mg 20 comprimidos Norfloxacino
2 9679507 | Esclebin 400 mg 14 comprimidos Norfloxacino
11 6876992 | Espeden 400 mg 14 comprimidos Norfloxacino
4 6701096 | Nalion 400 mg 14 comprimidos Norfloxacino
15 6559369 | Norflok 400 mg 20 comprimidos Norfloxacino
9 8022649 | Norflok 400 mg 14 comprimidos Norfloxacino
2 9679194 | Norfloxacina inkey 400 mg 14 comprimidos Norfloxacino
11 7065319 | Norfloxacino bayvit 400 mg 14 comprimidos Norfloxacino
230 7725664 | Norfloxacino bayvit 400 mg 14 comprimidos Norfloxacino
49 9353957 | Norfloxacino bexal 400 mg 14 compr recub Norfloxacino
88 8346486 | Norfloxacino normon 400 mg 14 compr recub Norfloxacino
2 8859139 | Norfloxacino normon 400 mg 14 compr recub Norfloxacino
9341091 | Norfloxacino qualix 400 mg 14 compr recub Norfloxacino
88 6751244 | Norfloxacino sandoz 400 mg 14 comprimidos Norfloxacino
62 9673079 | Noroxin 400 mg 14 comprimidos Norfloxacino
2 8975792 | Senro 400 mg 14 capsulas Norfloxacino
10 9679354 | Uroctal 400 mg 14 comprimidos recub Norfloxacino
1 8884872 | Xasmun 400 mg 14 compr recub Norfloxacino
6 7878049 | Oflovir 200 mg 10 compr recub Ofloxacino
17 7878612 | Oflovir 200 mg 20 compr recub Ofloxacino
3 7369752 | Ofloxacino combino pharm 200 mg 10 compr recub Ofloxacino
4 7374602 | Ofloxacino combino pharm 200 mg 20 compr recub Ofloxacino
1 8527236 | Ofloxacino ranbaxy 200 mg 10 compr recub Ofloxacino
3 8527984 | Ofloxacino ranbaxy 200 mg 20 compr recub Ofloxacino
16 9986094 | Surnox 200 mg 10 comprimidos Ofloxacino
28 9986179 | Surnox 200 mg 20 comprimidos Ofloxacino
3.349 188
MC
j01DC CN nombre presentacién pa nombre
N 34 | 6870877 | ceclor 500 mg 12 capsulas cefaclor
21 6870952 | ceclor 125 mg/5 ml susp 100 ml cefaclor
13 6871034 | ceclor 250 mg 12 sobres cefaclor
16871294 | ceclor 250 mg 12 capsulas cefaclor
22 6871379 | ceclor 500 mg 12 sobres cefaclor

255




Aexo 8 Medicamentos dispensados de lo GT mas prescritos

Me j01DC CN nombre presentacion pa nombre
8 6871454 | ceclor 250 mg 24 sobres cefaclor
70 6871522 | ceclor 250 mg/5 ml susp 100 ml cefaclor
11| 7485742 | ceclor retard 750 mg 12 compr cefaclor
1 9424176 | ceclor 125 mg 12 sobres cefaclor
10 6604496 | cefaclor bexal 250 mg/5 ml susp 100 ml cefaclor
5 7202684 | cefaclor normon 125 mg/5 ml susp 100 ml cefaclor
22 7203001 | cefaclor normon 250 mg/5 ml susp 100 ml cefaclor
1 6928301 | brisoral 125 mg/5 ml susp 60 ml cefprozilo
3 6928486 | brisoral 250 mg/5 ml susp 60 ml cefprozilo
6928554 | brisoral 250 mg 16 comprimidos cefprozilo
3 |6928639 | brisoral 500 mg 8 comprimidos cefprozilo
1 6423486 | nivador 125 mg/5 ml 20 fr 60 ml cefuroxima-axetilo
6838969 | nivador 500 mg 12 sobres cefuroxima-axetilo
19 8391837 | nivador 250 mg/5 ml susp 60 ml cefuroxima-axetilo
62 | 8816231 | nivador 500 mg 12 comprimidos cefuroxima-axetilo
14 | 8823406 | nivador 250 mg 12 comprimidos cefuroxima-axetilo
4 8825141 | nivador 125 mg/5 ml susp 60 ml cefuroxima-axetilo
2 8825301 | nivador 250 mg 12 sobres cefuroxima-axetilo
1 6808016 | selan 500 mg 12 sobres cefuroxima-axetilo
1 8002016 | selan 125 mg/5 ml susp 60 ml cefuroxima-axetilo
2 8002504 | selan 250 mg 12 sobres cefuroxima-axetilo
1 8491339 | selan 250 mg/5 ml susp 60 ml cefuroxima-axetilo
21| 8606764 | selan 500 mg 12 compr recub cefuroxima-axetilo
419388867 | selan 250 mg 12 compr recub cefuroxima-axetilo
6385517 | zinnat 500 mg 500 comprimidos cefuroxima-axetilo
250 mg 500 comprimidos cubierta
116385692 | zinnat pelicular cefuroxima-axetilo
85 6866757 | zinnat 500 mg 12 sobres cefuroxima-axetilo
3 7944201 | zinnat 125 mg 12 sobres cefuroxima-axetilo
39 7948421 | zinnat 250 mg 12 sobres cefuroxima-axetilo
93 7948599 | zinnat 125 mg/5 ml susp 60 ml cefuroxima-axetilo
304 8376582 | zinnat 250 mg/5 ml susp 60 ml cefuroxima-axetilo
125 mg 12 comprimidos cubierta
319890049 | zinnat pelicular cefuroxima-axetilo
250 mg 12 comprimidos cubierta
146 | 9890124 | zinnat pelicular cefuroxima-axetilo
770 | 9890537 | zinnat 500 mg 12 comprimidos cefuroxima-axetilo
740 1072 39 1.812
MC njo1DD | cn nombre presentacion principio activo
21 | 8334346 | meiact 200 mg 20 compr cubierta pelicular cefditoreno
13| 8412471 | meiact 400 mg 10 compr cubierta pelicular cefditoreno
7 | 8331291 | spectracef 200 mg 20 compr cubierta pelicular cefditoreno
7 |1 8410316 | spectracef 400 mg 10 compr cubierta pelicular cefditoreno
46 | 8337156 | telo 200 mg 20 comprimidos recubiertos cefditoreno
13 | 8410491 | telo 400 mg 10 comprimidos recubiertos cefditoreno
1 | 6502884 | cefixima normon 200 mg 12 capsulas cefixima
517989912 | cefixima sandoz 400 mg 10 capsulas cefixima
2 7999737 | cefixima sandoz 100 mg/5 ml susp 100 ml cefixima
6445341 | denvar 100 mg/5 ml susp 50 ml 20 fras cefixima
1 6445426 | denvar 100 mg/5 ml susp 100 ml 20 fras cefixima
14 | 6532539 | denvar 200 mg 6 capsulas cefixima
15 6684757 | denvar 200 mg 12 sobres cefixima
174 1 6900161 | denvar 400 mg 10 capsulas cefixima
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njo1DD | cn nombre presentacion principio activo
92 8018376 | denvar 100 mg/5 ml susp 100 ml cefixima
101 8034949 | denvar 100 mg/5 ml susp 50 ml cefixima
33 19968687 | denvar 200 mg 12 capsulas cefixima
5 9968762 | denvar 100 mg 12 sobres cefixima
1| 6435106 | necopen 100 mg/5 ml susp 50ml 20fras cefixima
6454084 | necopen 400 mg 100 capsulas cefixima
516532614 | necopen 200 mg 6 capsulas cefixima
11 6686997 | necopen 200 mg 12 sobres cefixima
65 | 6900086 | necopen 400 mg 10 capsulas cefixima
47 8018291 | necopen 100 mg/5 ml susp 100 ml cefixima
84 8033874 | necopen 100 mg/5 ml susp 50 ml cefixima
16 | 9975449 | necopen 200 mg 12 capsulas cefixima
2 9975517 | necopen 100 mg 12 sobres cefixima
21 | 8858149 | instana 200 mg 12 comprimidos cefpodoxima-proxetilo
119089139 | instana 100 mg 12 comprimidos cefpodoxima-proxetilo
8861019 | instana pediatrico 40 mg/5 ml susp 100 ml cefpodoxima-proxetilo
8861194 | instana pediatrico 40 mg/5 ml susp 150 ml cefpodoxima-proxetilo
28 6908006 | otreon 40 mg/5 ml susp 100 ml cefpodoxima-proxetilo
13 7242031 | otreon 40 mg/5 ml susp 150 ml cefpodoxima-proxetilo
78 | 7686712 | otreon 200 mg 12 comprimidos cefpodoxima-proxetilo
9089054 | otreon 100 mg 12 comprimidos cefpodoxima-proxetilo
7333371 | biocef 400 mg 6 capsulas ceftibuteno
1 7333456 | biocef 180 mg/5 ml susp 60 ml ceftibuteno
16 6514634 | cedax 180 mg/5 ml susp 30 ml ceftibuteno
10 7273059 | cedax 180 mg/5 ml susp 60 ml ceftibuteno
38 | 7321156 | cedax 400 mg 6 capsulas ceftibuteno
439 564 40 1003
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ANEXO 9. INTERACCIONES EN TRATAMIENTO DE INICIO

oT Antibidticos
JO1AA JO1BA JO1CA JO1CF JO1CR JO1DB J01DC J01DD JO1EE JO1FA JOTMA JO1MB JO1XC JO1XE JO1XX N

GO3AA 6 49 2 71 4 1 4 3 140
1,3% 10,4% 0,4% 15,0% 0,8% 0,2% 0,8% 0,6% 29,6%
BO1AA 4 13 22 1 20 15 1 4 80
0,8% 2,7% 4,7% 0,2% 4,2% 3,2% 0,2% 0,8% 16,9%
GO3HB 17 1 22 1 2 1 44
3,6% 0,2% 4,7% 0,2% 0,4% 0,2% 9,3%
A02AD 4 2 2 1 7 17 33
0,8% 0,4% 0,4% 0,2% 1,5% 3,6% 7,0%
C10AA 1 16 1 18
0,2% 3,4% 0,2% 3,8%
A02BC 2 13 2 17
0,4% 2,7% 0,4% 3,6%
GO3AB 3 1 7 6 17
0,6% 0,2% 1,5% 1,3% 3,6%
CO1AA 1 2 10 2 15
0,2% 0,4% 2,1% 0,4% 3,2%
BO3AA 4 5 9
0,8% 1,1% 1,9%
MO4AA 4 5 9
0,8% 1,1% 1,9%
RO3DA 1 1 5 7
0,2% 0,2% 1,1% 1,5%
A10BB 1 4 1 6
0,2% 0,8% 0,2% 1,3%
CO3CA 1 4 1 6
0,2% 0,8% 0,2% 1,3%
CO3EA 1 3 4
0,2% 0,6% 0,8%
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GT Antibidticos
JO1AA JO1BA JO1CA JO1CF JO1CR JO1DB JO1DC JO1DD JO1EE JO1FA JO1MA JO1MB JO1XC JO1XE JO1XX

JO1AA 4 4
0,8% 0,8%
NO3AB 2 2 4
0,4% 0,4% 0,8%
NO6AB 4 4
0,8% 0,8%
R05CB 3 1 4
0,6% 0,2% 0,8%
AO02BA 1 2 3
0,2% 0,4% 0,6%
MO1AE 1 2 3
0,2% 0,4% 0,6%
NO5BA 1 2 3
0,2% 0,4% 0,6%
NO3AF 3 3
0,6% 0,6%
A12AA 1 1 2
0,2% 0,2% 0,4%
G04BD 2 2
0,4% 0,4%
JO1FA 1 1 2
0,2% 0,2% 0,4%
LO1BA 1 1 2
0,2% 0,2% 0,4%
LO4AA 2 2
0,4% 0,4%
MO4AC 2 2
0,4% 0,4%
NO2BA 2 2
0,4% 0,4%
NO2CA 2 2
0,4% 0,4%
NO5CD 2 2
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Antibidticos
JO1AA JO1BA JO1CA JO1CF JO1CR JO1DB JO1DC JO01DD JO1EE JO1FA JO1TMA JO1MB JO1XC JO1XE JO1XX




Anexo 9 Interacciones en btratamiento de inicio

GT Antibidticos

JO1AA JO1BA JO1CA JO1CF JO1CR JO1DB JO1DC JO1DD JO1EE JO1FA JO1MA JO1MB JO1XC JO1XE JO1XX N
NO5AG 1 1
0,2% 0,2%
NO5AN 1 1
0,2% 0,2%
NO7BB 1 1
0,2% 0,2%
R0O3CC 1 1
0,2% 0,2%
ROB6AX 1 1
0,2% 0,2%
n 25 1 102 5 141 1 12 4 3 99 71 1 1 6 1 473
% 5,3% 0,2% 21,6% 1,1% 29,8% 0,2% 2,5% 0,8% 0,6% 20,9% 15,0% 0,2% 0,2% 1,3% 0,2% 100%
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ANEXO 10. ESTUDIO TEORICO DE LAS INTERACCIONES Y MEDICAMENTOS
IMPLICADOS

Interacciones como causa de PRM y grupos terapéuticos implicados en inicio de tratamiento.

GT en los que no se encontré interaccion y unidades dispensadas en tratamiento de inicio

JO1FF
139

JO1ICE |R05CZ |JO4AB |JO4AK |JO4AM |JO4AC |JO1EB |JO1EC |JO1XD
108 46 14 5 5 4 4 1 1

No hubo interaccion en 10 GT de los cuales hubo 327 dispensaciones que suponen el 1,2% de los
tratamientos de inicio. Dentro de estos grupos se encuentran antibiéticos con un potencial importante de
interacciéon como la rifampicina perteneciente al GT JO4AB y JO4AM en las que hubo un total de 19
dispensaciones y en las cuales no se detecto interaccién. Rifampicina es un potente inductor de CYP2B6,
CYP2B8/9/10, CYP2C19, CYP3A3/4/5 asi como de la glicoproteina P. La isoniazida que pertenece al GT
JO4AC y JO4AM es inhibidor de CYP1A1/2, CYP2B8/9/10 y CYP3A3/4/5 e inductor del 2E1. Al ser la
rifampicina un potente inductor de citocromo va a disminuir la efectividad de los medicamentos que utilicen
el mismo substrato, de igual manera disminuira la efectividad de los que utilizan la glicoproteina P como

transportador.

Dispersion de interaccion en Inicio de tratamiento

JO1FA JOTMA JO1CR JO1CA JO1AA JO1DC JO1DD JO1CF

22 22 17 1" 9 5 4 3
JO1XE JO1EE JO1BA JO1DB JO1MB JO1XC JO1XX Total

3 2 1 1 1 1 1 52

A continuacién se expone la interaccion de los macrélidos y las quinolonas con 22 GT

Macrélidos JO1FA: Para este GT se encontré interaccién con 22 GT distintos. EI macrdlido que

menos interacciones presenta es la azitromicina mientras que eritromicina, claritromicina y telitromicina
tienen un elevado potencial de interaccion y algunas con riesgo de muerte. Encontramos que no hay un
criterio uniforme en cuanto a la interaccion en las bases de datos consultadas Stockley/Medinteract y con la
ficha técnica.

Los macrdlidos son substrato e inhibidor de CYP3A3/4/5 (excepto azitromicina), por tanto se habra
de prestar especial atencién cuando se dispense a pacientes que lo utilicen junto a inductores que puedan
disminuir su efecto, a inhibidores que puedan aumentar los efectos adversos o junto a substratos en los
cuales la claritromicina puede desencadenar la aparicion de efectos adversos.

La interaccion de estos macrdlidos con hipolipemiantes C10AA (excepto pravastatina) es por
inhibicion de CYP3A4 con riesgo de rabdomielosis y miopatia especialmente en ancianos y se recomienda
la supresién de la estatina durante el tratamiento conjunto. En nuestro estudio se registraron 5 interacciones
con azitromicina y 1 de pravastatina con claritromicina en las cuales teéricamente no habria interaccion. Si

hay interaccion tedrica con hipolipemiante y claritromicina (8), telitromicina (1) y eritromicina (1).
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Las 10 interacciones que se detectaron con el grupo CO1AA fue macroélidos con digoxina y todas
con azitromicina. La interaccion con digoxina es por inhibicion de la glicoprotina P y la flora intestinal que
metaboliza parte de la digoxina antes de ser absorbida (aumento riesgo toxicidad de digoxina).

Hubo 2 interacciones de riesgo de claritromicina, eritromicina y antiepilépticos NO3AF
(carbamazepina) por induccion de CYP3A4. Hubo 1 interaccién de claritromicina/colchicina considerada
grave por los riesgos de toxicidad de la colchicina incluso con casos de muerte. También hubo interaccion
claritromicina con el antiepiléptico fenitoina con posible potenciacion de su accion y toxicidad por
disminucién de metabolismo hepatico.

En Medinteract para azitromicina solo se recogen interacciones de riesgo con anticoagulantes
orales y digoxina y no hace referencia a anticonceptivo oral (GO3AA) que es la interaccion con mayor
numero de registros. Se registré una interaccion azitromicina con antiepilépticos NO3AF (Tegretol®) pero en
la base de datos consultada Medinteract no figura; esta interaccion seria de riesgo moderada si el macrdlido
fuese de los que inhiben CYP3A3/4/5. Consideran interacciones de riesgo potencialmente mortales las
interacciones de azitromicina con cabergolina, cisapprida, ergotaminas, pimozida y terfenadina (Stockley
2008).

A pesar del numero elevado de dispensaciones de telitromicina y de la importancia y variedad de las
interacciones de este principio activo sélo se detectaron 4 interacciones y de estas con riesgo moderado

fueron 2 con hipolipemiantes y 1 con tecfilina.

Quinolonas JO1MA: Las interacciones de las quinolonas son fundamentalmente farmacocinéticas

que afectan a su efectividad, pero son de mas riesgo individual las farmacodinamicas las cuales afectan al
intervalo QT sobre todo en pacientes con riesgo de arritmia. Moxifloxacino y levofloxacino no utilizan el
citocromo P450.

A continuacion se estudian las interacciones de las distintas quinolonas desde el punto de vista
tedrico y se analiza y compara con las recogidas en ficha técnica que en principio se deben considera
medicamento centinela a chequear ante cualquier inicio de tratamiento o cuando se detecten RAM en los
tratamientos de continuacion. Asi para norfloxacino no se registraron interacciones con: nitrofurantoina
(antagoniza efecto); ciclosporina (disminuye su eliminacién: toxicidad); antiacidos, sucralfato y hierro

(disminuye efecto antibiotico).

Interacciones registradas con norfloxacino en inicio y continuacion de tratamiento y evaluacion teérica segun
ficha técnica y Stockley 2008.

GT NOMBRE n Evaluacion Ifich.a Alternativa
Stockley Técnica
AO3FA PRIMPERAN/| 1 No
figura
A12AA IBERCAL 1 No
figura
BO01AA SINTROM 5 |Aumento INR = Control
Inicio interaccién 48 h. Hemorragia 5 dias
CO3CA ISODIUR 1 |No se encontré No
figura
GO3AA YASMIN 1 |No se encontré No
figura
RO3DA THEO DUR 2 |Norfloxacino eleva las concentraciones de teofilina hasta un 22% Vigilar al
y 171%: 3 casos convulsiones y muerte paciente y

ajustar dosis.
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Para norfloxacino se detectaron 7 interacciones de riesgo con 2 grupos terapéuticos. La interaccion
de norfloxacino con teofilina, medicamento con estrecho margen terapéutico y con riesgo de aparicion de
efectos adversos que en muy raros casos son peligrosos para el paciente, aunque ha habido casos de
convulsiones y muerte.

Ciprofloxacino es inhibidor de CYP1A2 y por tanto aumentaria los efectos adversos de substratos
como duloxetina, teofilina y clozapina. De las interacciones recogidas en ficha técnica de las cuales no se
detectd interaccion y que el farmacéutico ha de incluir como medicamento centinela destacan ademas de
los anteriores: metotrexato (puede producir un incremento de los niveles plasmaticos de metotrexato al
inhibir el transporte tubular renal), ciclosporina, glibenclamida (hipoglucemia), metoclopramida (disminuye

efecto antibidtico).

Interacciones registradas con ciprofloxacino en inicio y continuacién de tratamiento y evaluacioén teérica segun
ficha técnica y Stockley 2008

GT NOMBRE n Evaluacion Elcha Alternativa
Stockley Técnica
A02AD |ALMAX 12 lefecto quinolona Igual| Separar:2hanteso4h
después
A02BC |OMEPRAZOL 1 No efecto clinicamente No figura
significativo
A12AX |CALCIUM FORTE | 1 |efecto quinolona Separar: 2 hanteso4h
D después
B01AA |SINTROM 7 Aumento INR Igual Control
Inicio interaccién 48 h.
Hemorragia 5 dias
BO3AA |hierro 2 No se encontré |efecto quinolona| Separar:2hanteso4h
después
CO1AA [DIGOXINA 1 No se encontro No figura
G03  |Anticonceptivo oral | 2 No se encontré No figura
HO2BX |INZITAN 1 No se encontré No figura
MO01 AINE 3 Dosis alta quinolonas
convulsiones
N02CC |ZOMIG 1
NO3AB |[EPANUTIN 1 aumenta concentracion Control efectos adversos
NO3AB INEOSIDANTOINA | 1 fenitoina
NO5BA |ANSIUM 2
RO3 Teofilina 3

Aunque no hay interaccion ciprofloxacino/carbamazepina debe recordarse que las quinolonas
causan muy ocasionalmente crisis convulsivas y, en general, no deben tomarlas los pacientes con epilepsia.
La agencia espafola del medicamento comunicé en el ano 2008 el cese de la comercializacion de
Neosidantoina® cuyo principio activo es fenitoina. Fenitoina tiene estrecho margen terapéutico por lo que se
debe vigilar la aparicion de efectos adversos.

Moxifloxacino no se metaboliza por el CYP450 por lo cual presenta menos interacciones que
ciprofloxacino. Son de especial riesgo las interacciones con aquellos medicamentos que tienen un efecto
aditivo sobre la prolongacién del intervalo QT, en la ficha técnica se recoge la contraindicacion de uso. Por
lo habitual de uso y el riesgo asociado, proponemos como medicamentos centinela a chequear en todo
paciente que inicie moxifloxacino: antiarritmicos (amiodarona, sotalol), antidepresivos ftriciclicos,
antihistaminicos (terfenadina, astemizol), neurolépticos (fenotiazinas, haloperidol), cisaprida. En nuestro

trabajo no se detectd ninguna interaccion con estos medicamentos.
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Interacciones registradas con moxifloxacino y recomendaciones segun ficha técnica.

RUTER 1 GT n NOMBRE Alternativa
JOTMA A02AD 3|ALMAX Separar 6 h
JO1MA A02AD 1/BEMOLAN Separar 6 h
JOTMA A02BC 1|OMEPRAZOL CUVE
JOTMA A10BB 3|DAONIL
JOTMA A10BB 1|EUGLUCON
JO1MA B01AA 1[/SINTROM Control INR
JOTMA BO3AA 1|TARDYFERON Separar 6 h
JOTMA CO01AA 1|DIGOXINA BOEHRINGER
JOTMA CO08CA 1|ASTUDAL
JOTMA GO03AA 1|OVOPLEX 30 150

De las interacciones de moxifloxacino detectadas segun tabla no se consideran como tal segun
ficha técnica las relacionadas con anticonceptivos orales, con omeprazol. Después de dosis repetidas en
voluntarios sanos, moxifloxacino aumentd Ila concentracion maxima (Cmax) de digoxina en
aproximadamente un 30%, sin afectar la AUC ni los niveles basales. No se requieren precauciones
especiales para el uso simultaneo con digoxina. En estudios con voluntarios diabéticos, la administracion
concomitante de moxifloxacino oral con glibenclamida resulté en una disminucién de aproximadamente un
21% de las concentraciones plasmaticas maximas de glibenclamida. Tedricamente, la combinacién de
glibenclamida y moxifloxacino podria producir hiperglucemia leve y transitoria. No obstante, los cambios
farmacocinéticos observados con la glibenclamida no tuvieron efecto alguno en los parametros
farmacodinamicos (glucosa en sangre, insulina). Por consiguiente, no se observd ninguna interaccion
clinicamente relevante entre el moxifloxacino y la glibenclamida. Se detect6 1 interaccion de Astudal® con
moxifloxacino: las dihidropiridinas son substrato de CYP3A3/4/5 y moxifloxacino no actia sobre el
cytocromo.La efectividad de moxifloxacino no se ve afectada por los lacteos.

De las interacciones recogidas en ficha técnica y que podrian disminuir la efectividad de
levofloxacino no se detectd con sucralfato ni con cimetidina. Es de riesgo la interaccién con ciclosporina por
aumento de la vida media de ciclosporina hasta un 33%. El umbral convulsivo de levofloxacino puede verse
reducido por la administracién conjunta con AINEs, fenfibuten y teofilina. Hubo un registro de interaccion

con teofilina y ninguno de AINEs.

Interacciones registradas con levofloxacino en inicio de tratamiento y evaluacién teérica segun ficha técnica y
Stockley 2008.

GT NOMBRE inicioln Evaluacion Ifich_a Alternativa
Stockley Técnica
A02AD |ALMAX S 1|/ efecto quinolona significativamente Igual Separar 6
h
BO01AA |[SINTROM S 2 Aumento INR| Igual Control
Inicio interaccion 48 h. Hemorragia 5 dias
B0O3AA [FERO S 2|No se encontro
GRADUMET
NO3AG [DEPAKINE S 2|No se encontré
CRONO
RO3DA |THEOLAIR S 1|no parece haber interacciones marcada disminucion del Monitorizar
farmacocinéticas significativas umbral convulsivo

Se han notificado incrementos en las pruebas de la coagulacion (PT/INR) y/o de la hemorragia que
pueden ser graves, en pacientes tratados con levofloxacino en combinacion con un antagonista de la

vitamina K (p.e. warfarina, acenocumarol). Por lo tanto las pruebas de la coagulacién deberian controlarse
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levofloxacino no se ve afectado por carbonato calcico ni alimentos.

Acronimos y descripcion de GT con los que hubo interaccion en tratamiento de inicio segun la clasificacion

ATC
GT Descripcién GT [
GO3AA  |COMBINACIONES FIJAS DE ESTROGENOS Y PROGESTAGENOS
BO1AA  |ANTITROMBOTICOS: ANTAGONISTAS DE VITAMINA K
GO3HB  |ANTIANDROGENOS, ASOCIADOS A ESTROGENOS
A02AD  |COMBINACIONES Y COMPLEJOS DE ALUMINIO, CALCIO Y MAGNESIO
C10AA  |HIPOLIPEMIANTES: INHIBIDORES DE LA HMG COA REDUCTASA
A02BC  |ANTIULCEROSOS: INHIBIDORES DE LA BOMBA DE PROTONES
GO03AB  |COMBINACIONES SECUENCIALES DE ESTROGENOS Y PROGESTAGENOS
CO1AA  |GLUCOSIDOS DE DIGITAL
MO4AA  |ANTIGOTOSOS: INHIBIDORES DE LA SINTESIS DE ACIDO URICO
BO3AA  |HIERRO BIVALENTE, PREPARADOS ORALES
RO3DA  |ANTIASMATICOS: XANTINAS
A10BB  [HIPOGLUCEMIANTES: SULFONILUREAS NO HETEROCICLICAS
CO3CA  |DIURETICOS DE TECHO ALTO: SULFAMIDAS, SOLAS
CO3EA  |DIURETICOS DE TECHO BAJO (ACCION MODERADA) CON AHORRADORES D
NO3AB  |ANTIEPILEPTICOS: HIDANTOINAS
JO1AA  |[TETRACICLINAS
NOBAB  |INHIBIDORES SELECTIVOS DE LA RECAPTACION DE SEROTONINA
RO5CB  |MUCOLITICOS
NO5SBA  |ANSIOLITICOS: BENZODIAZEPINAS
MO1AE  |ANTIINFLAMATORIOS: DERIVADOS DE ACIDO PROPIONICO
A02BA  |ANTIULCEROSOS: ANTAGONISTAS DEL RECEPTOR H2
NO3AF  |ANTIEPILEPTICOS: CARBOXAMIDAS
G04BD  |ANTIESPASMODICOS URINARIOS
A12AA  |SUPLEMENTOS MINERALES: CALCIO
MO4AC  |ANTIGOTOSOS SIN ACCIONES SOBRE EL METABOLISMO DEL ACIDO URIC
JO1FA MACROLIDOS
LO1BA  |ANTIMETABOLITOS: ANALOGOS DEL ACIDO FOLICO
LO4AA  |INMUNOSUPRESORES SELECTIVOS
NO3AG  |ANTIEPILEPTICOS: ACIDOS GRASOS
NO2CA  |ANTIMIGRANOSOS: ALCALOIDES DEL CORNEZUELO
NO5CD  |HIPNOTICOS Y SEDANTES: BENZODIAZEPINAS
NO2BA  |ANALGESICOS Y ANTIPIRETICOS: DERIVADOS DEL ACIDO SALICILICO
NOSAG  |ANTIPSICOTICOS: DIFENILBUTILPIPERIDINAS
A12AX  |COMBINACIONES DE CALCIO CON OTROS FARMACOS
NOSAN  |ANTIPSICOTICOS: LITIO
N04BC  |DOPAMINERGICOS: AGONISTAS DOPAMINERGICOS
AOBAC  |LAXANTES FORMADORES DE VOLUMEN
AO3FA  [PROCINETICOS
NO7BB  |FARMACOS USADOS EN DEPENDENCIA ALCOHOLICA
RO3CC  |ANTIASMATICOS: AGONISTAS BETA2-ADRENERGICOS SELECT SISTEMICO
A10BA  |HIPOGLUCEMIANTES: BIGUANIDAS
BO3AB  |HIERRO TRIVALENTE, PREPARADOS ORALES
HO02BX  |COMBINACIONES DE CORTICOSTEROIDES SISTEMICOS
NO2CC  |ANTIMIGRANOSOS: AGONISTAS SELECTIVOS DE RECEPTORES 5-HT1
JO1CA  |PENICILINAS DE AMPLIO ESPECTRO.
CO8CA  |BLOQUEANTE DE LOS CANALES DE CALCIO: DERIVADOS DE DIHIDROPIR
G02AB  |OXITOCICOS: ALCALOIDES DEL CORNEZUELO
MO1AB  |ANTIINFLAMATORIOS: DERIVADOS DE ACIDO ACETICO Y ACETAMIDA
GO3FA  |COMBINACIONES FIJAS DE ESTROGENOS CON PROGESTAGENOS
GO3FB  |PREPARACIONES SECUENCIALES DE ESTROGENOS CON PROGESTAGENOS
ROBAX  |OTROS ANTIHISTAMINICOS, USO SISTEMICO
CO01BD  |ANTIARRITMICOS, CLASE lII
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Interacciones con anticonceptivos. Edad del paciente y GT implicados para inicio de tratamiento

A continuacién se recoge las interacciones de los anticonceptivos orales asi como la recomendacion
en caso de uso conjunto (Stockley 2008).

Penicilinas amplio espectro: Se han producido casos de ineficacia del anticonceptivo oral
combinados con pencicilnas de amplio espectro. Se han detectado casos anecdéticos de ineficacia del
anticonceptivo oral durante el tratamiento concomitante con cefalexina, cefalexina con clindamicina, y otras
cefalosporinas. La interaccion (si es que se produce) parece muy infrecuente.

Dadas las implicaciones personales y éticas de un embarazo no deseado, la FPA (Family Planning
Association) de Reino Unido recomienda, en los casos de duda, extremar la proteccion mediante otro
método anticonceptivo (un anticonceptivo de barrera) durante el ciclo de tratamiento con este tipo de
antibidticos, que suele ser corto, y al menos durante los 7 dias posteriores.

Tetraciclinas: Se han notificado unos 40 casos de ineficacia de los anticonceptivos durante el
tratamiento con una tetraciclina; 7 de las pacientes habian tomado el antibidtico de forma prolongada. La
interaccion (si es que se produce) parece ser muy poco frecuente. En ensayos clinicos controlados se ha
probado que la doxiciclina no altera las concentraciones de los anticonceptivos.

Extremar la proteccion mediante otro método anticonceptivo (un anticonceptivo de barrera) durante
el ciclo de tratamiento con este tipo de antibidticos, que suele ser corto, y al menos durante los 7 dias
durante el uso concomitante.

Antituberculosos: Se han notificado uno o dos casos de ineficacia del anticonceptivo oral en
pacientes que tomaban isoniazida.

Los anticonceptivos orales: combinados son menos eficaces durante el tratamiento concomitante
con rifampicina. La hemorragia de disrupcién y la oligometrorragia son habituales, y se han producido casos
de embarazo. La FPA (Family Planning Association) de Reino Unido recomienda utilizar o afadir otro
método anticonceptivo a los anticonceptivos orales si se desea evitar el embarazo, tanto durante el
tratamiento con rifampicina como durante las 4 y las 8 semanas después de haberlo retirado.

Macrdlidos: La claritromicina aumenta ligeramente las concentraciones de los anticonceptivos
orales combinados (etinilestradiol con levonorgestrel o con desogestrel). No parece que esto sea
clinicamente significativo. En teoria, los casos ocasionales en que el empleo concomitante de antibiéticos
de amplio espectro ha disminuido la eficacia de los anticonceptivos son casi indistinguibles del indice de
fracaso normalmente aceptado, por tanto no parece necesario tomar ninguna medida en particular. La FPA
(Family Planning Association) de Reino Unido considera que, casi con toda seguridad, la eritromicina no
interactia con los anticonceptivos orales combinados. Los datos disponibles hasta la fecha indican que es
poco probable que se produzcan interacciones con otros macrélidos (es decir, la claritromicina).

La roxitromicina no parece interaccionar con los anticonceptivos orales combinados. La telitromicina
no afectdé a la farmacocinética del etinilestradiol, pero incrementé las concentraciones plasmaticas de
levonorgestrel en 38 mujeres que tomaban un anticonceptivo oral combinado trifasico. Ninguna de ellas
ovulé.

Existen casos aislados de ineficacia del tratamiento anticonceptivo durante un tratamiento con
eritromicina. En cambio, en dos estudios sobre ineficacia del tratamiento anticonceptivo en pacientes de

dermatologia, no se produjo ningun embarazo en un total de 74 mujeres que tomaban eritromicina y
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anticonceptivos orales. La FPA (Family Planning Association) de Reino Unido considera que, casi con toda
seguridad, la eritromicina no interactua con los anticonceptivos orales combinados.

No se han encontrado interacciones con azitromicina

Quinolonas: En ensayos controlados se ha demostrado que el ciprofloxacino no afecta ni a la
farmacocinética ni a la anovulacion que ejercen los anticonceptivos orales combinados. No se ha producido
ningun informe de ineficacia del tratamiento anticonceptivo. La Asociacion para la Planificacion Familiar de
Reino Unido no aplica especificamente a las quinolonas las recomendaciones generales acerca del uso
concomitante de los antibiéticos de amplio espectro y los anticonceptivos orales combinados. Parece que no
existen notificaciones de ineficacia anticonceptiva con el levofloxacino, y atendiendo al modo de
interaccionar de otras quinolona, las posibilidades de que se produzca una interaccidon clinicamente
importante parecen remotas. En ensayos controlados se ha demostrado que el moxifloxacino no afecta ni a
la farmacocinética ni a la anovulacién que ejercen los anticonceptivos orales combinados. No se ha
producido ningun informe de ineficacia del tratamiento anticonceptivo.

No obstante se han notificado uno o dos casos de ineficacia del anticonceptivo oral en pacientes

que tomaban nitrofurantoina. Extremar la precaucion.

Interaccién de antibiéticos en tratamiento de inicio y anticonceptivo oral G03AA.

Edad
Interac | Muestra
GT 15-24 25-44 45-65
23 892 46 | 2716 2 | 1836 71 5.444
JO1CR
2,6% 1,7% 0,1% 1,3%
15 650 33 | 1874 1| 1430 49 | 3.954
JO1CA
2,3% 1,8% 0,1% 1,2%
4 88 2 | 131 6 | 219
JO1AA
4,5% 1,5% 2,7%
4 | 443 4 | 443
Jo1DC
0,9% 0,9%
4 | 1884 4 | 1884
JO1FA 0,2% 0,2%
1 178 2 | 82 3 | 1.005
JOIMA
0,6% 0,2% 0,3%
2 | 212 2 | 212
JO1CF 0,9% 0,9%
1 | 221 1| 239
J01DD 0,5% 0,4%
Interac Muestra 43 1.808 94 | 8308 3 3266 | 140 | 13.400
%Ptes con Interaccion 2,4% 1,1% 0,1% 1,0%
Ptes de los 6GT con interaccién 43 2.718 94 8.930 3 7.181 140 18.829
% sobre el total de demandas 1,58% 1,05% 0,04% 0,74%
- .
% de usuarias de estos GT en 66.5% 93,0% 45% 71,2%
cada edad

Celdas amarillas (A): numero de interacciones. Celdas malva (B): nimero de demandas. Celdas verdes (A/B x 100): Porcentaje
de demandas donde se detecté interaccion. Celdas grises: calculo del porcentaje de la demanda en cada grupo de edad
donde hubo interaccion en relacion con el total de la demanda para es grupo de edad.
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De las interacciones detectadas no se consideran como tal o no se necesitaria extremar las

medidas anticonceptivas con las quinolonas (2%), y con el grupo JO1FA (3%) ya que estas fueron por uso

conjunto con azitromicina y claritromicina. En un 5% de los casos el farmacéutico interpretd interaccién y

segun nuestra consulta no se puede considerar como tal o no necesitaria medidas especiales.

El resto de las interacciones fueron con penicilinas y tetraciclinas en las cuales se recomienda

extremar la proteccién durante el ciclo de tratamiento con este tipo de antibidticos, que suele ser corto, y al

menos durante los 7 dias posteriores.

Interacciones con anticoagulantes orales. Edad del paciente y GT implicados para inicio de tratamiento

Interaccién de antibiéticos en tratamiento de inicio y anticoagulantes orales BO1AA.

GT EDAD Interac Muestra
25-44 45-65 > 65
JO1CR 6 | 1.836 16 | 1.233 22 3.069
0,3% 1,3% 0,7%
1 1.884
JO1FA | 6| 1.543 13| 1.131 20| 4.558
0,1% 0,4% 1,1% 0,4%
3 827
JOIMA | 4| 1.114 8| 1.235 15| 3.176
0,4% 0,4% 0,6% 0,5%
JO1CA 2 | 1.430 11 | 831 13 | 2.261
0,1% 1,3% 0,6%
JOIXE 1 | 197 3 | 90 4 | 287
0,5% 3,3% 1,4%
JO1AA 1 | 69 3 | 42 4 | 111
1,4% 7,1% 3,6%
J01DD 1 | 161 1 | 161
0,6% 0,6%
JOIMB 1 | 16 1 | 16
6,3% 6,3%
Interac  Muestra 4|1 2711 20 | 6.189 56 | 4.739 80 | 13.639
%Ptes con Interaccion 0,1% 0,3% 1,2% 0,6%
Ptes de los 8 GT con interacccion 4| 8.930 20 | 7.181 56 | 5.451 80 | 21.562
% sobre el total de demandas 0,04% 0,3% 1,0% 0,4%
% de usuarios de estos GT en cada
edad 30% 86% 87% 63%

Celdas amarillas (A): numero de interacciones. Celdas malva (B): nimero de demandas. Celdas verdes (A/B x 100): Porcentaje
de demandas donde se detecté interaccion. Celdas grises: calculo del porcentaje de la demanda en cada grupo de edad
donde hubo interaccion en relacion con el total de la demanda para es grupo de edad

Las interacciones de antibidticos con anticoagulantes tienen la peculiaridad que para la
manifestacion de las mismas juega un papel clave la situaciéon de partida del paciente como es el valor de
INR (relacion internacional normalizada), situaciones como fiebre, la edad, otros problemas de salud,
experiencia de uso conjunto anterior, etc. Los resultados de las consultas a diversas bases de datos no son
homogéneas, pero en cualquier caso y debido al amplio uso de estos medicamentos y su estrecho margen
terapéutico es imprescindible establecer una sistematica de trabajo para detectar e intervenir ante estas
interacciones incluso cuando la dispensacion de ambos medicamentos no es simultanea (ficha dispensacion
activa Sintrom®).

En pacientes tratados con antibiéticos, especialmente fluoroquinolonas, macrélidos, tetraciclinas,
cotrimoxazol, y algunas cefalosporinas, se han descrito numerosos casos que demuestran un aumento de la

actividad anticoagulante oral. Entre los factores de riesgo se incluyen las condiciones infecciosas e

270



Anexo 10 Estudio tedrico de las interacciones

inflamatorias, la edad y el estado general del paciente. En estas circunstancias resulta dificil determinar en
qué medida la alteracion del INR esta causada por la enfermedad infecciosa o por el tratamiento antibiético.
Una medida de precaucién podria ser una monitorizacién mas frecuente del INR. Si es preciso, se ajustara

la dosis del anticoagulante oral.

Interacciones registradas con anticoagulantes orales en inicio de tratamiento y evaluacion tedrica segun ficha
técnica y Stockley 2008

GT n PA NOMBRE 1 Sockley |
JO1CR 22 |CLAVULANICO,ACIDO *
JO1CA 13 |AMOXICILINA *
JO1FA 9 [CLARITROMICINA *
JO1FA 7 |AZITROMICINA *
JOTMA 7 |CIPROFLOXACINO *
JOTMA 5|NORFLOXACINO *
JO1XE 4 |ESPIRAMICINA + METRONIDAZOL No se encontro
JO1AA 3|[TETRACICLINA No se encontré
JO1FA 2 |[ERITROMICINA *
JOTMA 2|LEVOFLOXACINO *
JO1FA 1|AZITROMICINA/Aldocumar *
JO1DD 1|CEFIXIMA *
JO1AA 1 |DOXICICLINA *
JO1FA 1 |ERITROMICINA/aldocumar *
JOTMA 1|MOXIFLOXACINO *
JO1MB 1 |PIPEMIDICO,ACIDO *

Obs: en negrita interacciones que requieren intervencion

De las interacciones que figuran en la tabla en la base de datos Stockley 2008 ninguna esta
clasificada como contraindicada o que produce muerte. Las marcadas en la tabla con asteriscos requeririan
ajuste de dosis o hacer un estrecho control del paciente.

Con penicilinas. Los efectos de los anticoagulantes orales no se ven normalmente
modificados por las penicilinas, pero se han observado casos aislados de incremento en los tiempos
de protrombina y hemorragia en pacientes en tratamiento con amoxicilina. Los cambios
significativos suelen producirse tras cuatro semanas de uso concomitante. Es preciso controlar al
paciente para valorar sus consecuencias. Las cefalosporinas con un grupo N-metiltiotetrazol en la
cadena lateral (como la cefixima) pueden provocar hemorragias con anticoagulantes aislados o
hemorragias mas graves en presencia de un anticoagulante; como normalmente esto ocurre hacia
los tres dias posteriores de iniciar el tratamiento, seria aconsejable controlar el INR en este
momento y ajustar la dosis del anticoagulante segun los resultados. Si las alteraciones de las dosis
son necesatrias, deberan sequirse los controles del INR cuando se retire la cefalosporina.

Con claritromicina son pocos los pacientes que presentan una interaccion de importancia
clinica, que se desarrolla durante los primeros siete dias (por ello, adviértase de que las
interacciones pueden producirse después de la finalizacién de un ciclo). Se ha indicado que los
pacientes tratados con dosis bajas de anticoagulante corren mas riesgos, puesto que su
aclaramiento ya es de por si bajo. Considérese aumentar los controles del INR.

Con azitromicina. Las investigaciones han demostrado en pocas ocasiones que existe una
interaccion constante entre los macrélidos y los cumarinicos, aunque las notificaciones indican que

algunos pacientes pueden desarrollar un aumento de los INR. No se ha notificado ninguna
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interaccién con la azitromicina y el acenocumarol, pero probablemente existe la posibilidad de que
ésta se produzca.

Con eritromicina. Se han observado dos casos de hemorragia en pacientes en tratamiento
con eritromicina y acenocumarol.

Con doxiciclina. Hay informes de casos clinicos que sugieren que el uso concomitante de
acenocumarol y doxiciclina puede derivar en un caso ocasional de hemorragia. No obstante el uso
concomitante parece seguro en su totalidad.

Con quinolonas. Las quinolonas normalmente no alteran los efectos de los anticoagulantes
cumarinicos en la mayoria de los pacientes, pero se han observado efectos aumentados e incluso
hemorragia de manera bastante impredecible en algunos pacientes. En una revisiéon extensa, se
identificaron problemas graves al cabo de unos cinco dias, por lo que seria prudente medir el INR

antes de alcanzar este punto. Parece ser que la interaccion se inicia a las 48 horas (Fichas técnicas)

De los 80 registros en el 9% (7) no se considera interaccién segun la base de datos consultada.

Como estrategia general si el INR estuviese por encima de 3 recomendamos realizar control a los 3-

4 dias de iniciado el tratamiento. Si el proximo control de INR es posterior a los 7 dias de terminado el

tratamiento antibiético y el INR estuviese por debajo de 3 se advertiria al paciente que acuda a control si

aparece hemorragia a cualquier nivel. Si el proximo INR esta en el intervalo de uso del antibiético o pocos

dias después se informa por escrito al servicio que realiza el control.

Interacciones como causa de PRM y grupos terapéuticos implicados en continuacion de

tratamiento.
Interaccioén de antibiéticos en tratamiento de continuacion en relacion con la demanda total
GT n % Demanda
18 547
JO1FA 3,29%
26,87% 13,33%
16 1.331
JO1CR 1,20%
23,88% 32,43%
14 575
JOTMA 2,43%
20,90% 14,01%
13 727
JO1CA 1,79%
19,40% 17,71%
2 163
JO1AA 1,23%
2,99% 3,97%
2 226
JO1DC 0,88%
2,99% 5,51%
1 127
JO1CF 0,79%
1,49% 3,09%
1 17
JO4AB 5,88%
1,49% 0,41%
. Demanda Demanda
Interacciones Total GT con
Interaccion
n 67 4.104 3.713
Total 1,6% 90%

Obs. Celdas en morado: Distribucion de los porcentajes por GT. Celdas en marillo: Porcentaje de interaccion para cada GT
en relaccion con la demanda para cada GT. Celdas Verdes: Porcentaje de demanada de cada GT sobre el total de la demanda
de los GT en los que hubo interaccion. Celda Gris: porcentaje de interacciones sobre el total de la demanda. Celda Blanca:
porcentaje que representa la demanda de los GT en los que hubo interaccion sobre el total de la demanda
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Interaccién de antibioticos en tratamiento de continuacion y GT implicados.

Antibiético Interacciones
GT JO1FA | JO1CR | JO1MA | JO1CA | JO1AA | JO1DC | JO1CF | JO4AB
BO1AA 2 6 3 2 13
Antitroboético
0,37% | 0,45% | 0,52% | 0,28% 19%
GO3AA 5 6 1 1 13
Anticonceptivo oral
0,4% 0,8% 0,44% | 0,79% 19%
AO02AD 3 3 1 7
Complejos de alumino, cacio y magnesio
0,55% 0,52% 0,61% | 0,00% 10%
AO02BA 1 1 2
Antagonistas receptores H2
0,61% | 0,44% 3%
GO3HB 3 2 5
Antiandrégeno+estrégeno
0,23% 0,28% 7%
CO01AA 4 4
Glucésidos digital
0,7% 6%
A02BC 3 3
Inhibidores bomba protones
0,5% 4%
BO3AA 3 3
Hierro oral
0,52% 4%
C10AA 2 1 3
Hipolipemiantes
0,4% 5,88% 4%
GO03AB 2 2
Comb secuenciales estrége/progestag
0,28% 3%
MO4AA 1 1 2
Antigotosos
0,08% 0,14% 3%
RO3DA 2 2
Antiasmaticos:xantinas
0,4% 3%
A02BX 1 1
Otros farmacos para Ulcera y reflujo
0,17% 1%
A10BB 1 1
sulfonilureas
0,08% 1%
A11AA 1 1
Polivitaminicos
0,17% 1%
A12AX 1 1
Combinaciones calcio y otros farmacos
0,17% 1%
LO4AA 1 1
Inmunosupresores selectivos
0,17% 1%
NO3AB 1 1
hidantoinas
0,17% 1%
NO6AB 1 1
Inhibidores recaptacion serotonina
0,2% 1%
RO6AX 1 1
Otros antihistaminicos, uso sistémico
0,2% 1%
Interacciones 18 16 14 13 2 2 1 1 67
Demandas tofal en AD 547 | 1331 | 575 | 727 | 163 | 226 | 127 | 17 3.713
Demanda Total
Continuacion TTo 4104 1.63%
% interaccio 0,44% | 0,39% | 0,34% | 0,32% | 0,05% 0,05% 002% 0,029 o
Sobre total demanda 44% | 0,39% | 0,34% | 032% | 0,05% 0,05% 0,02% 0,02%
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Dispersion de las interacciones por GT en tratamiento de continuacion

JO1FA JO1IMA JO1CA  JO1CR JO1AA  JO1DC JO1ICF  JO4AB |Total GT
8 8 5 5 2 2 1 1 20

JO1FA: macrolidos, JO1MA: quinolonas, JO1CA: penicilinas amplio espectro, JO1CR: amoxicilina clavulanico, J01AA:
tetraciclinas, JO1DC: cefalosporinas de segunda generaciéon, JO1CF: penicilinas resistentes a beta-lactamasas, J04AB:
antituberculosos: antibiético

El mayor porcentaje de interaccion corresponde al grupo de macrélidos JO1FA (27%). Este grupo
representa 13% del total de la demanda para continuacion de tratamiento. La dispersién de interaccion de
este grupo es con 8 GT. La interaccion mas frecuente es con CO1AA (glucésido digital) (6% del total de las
interacciones); es importante hacer un seguimiento de los pacientes en tratamiento con digoxina y un
macrolido para detectar posibles signos de aumento de los efectos de la digoxina. Se debe considerar
controlar las concentraciones de ésta al menor sintoma y reducir su dosis si es necesario. Los ancianos
tienen probablemente una mayor predisposicion a sufrir esta interaccion. Hubo 2 casos de interacciéon con
BO1AA (antitrombdticos) es una interaccién de importancia clinica, que se desarrolla durante los primeros
siete dias por ello se debe advertir de que las interacciones pueden producirse después de la finalizacion de
un ciclo de tratamiento antibiético y hay que tener en cuenta que los pacientes tratados con dosis bajas de
anticoagulante corren mas riesgos, puesto que su aclaramiento ya es de por si bajo. Se debe considerar
aumentar los controles del INR.

Las quinolonas (JO1MA) interaccionan con 8 GT. El 14% de la demanda para continuacién de
tratamiento es de este GT. De 575 dispensaciones hay interaccion en 14 (2%) y suponen el 21% de las
interacciones de las cuales 4% son con BO1AA (anticoagulantes orales). Por pérdida de efectividad del
antibidtico hay 7 interacciones que se resuelven separando la administracién. Destaca por su riesgo la
interaccién detectada con ciclosporina con riesgo de toxicidad por incremento de la vida media en un 33%.
Hay una interaccion recogida con Epilantin®, en principio no hay interaccion pero si una precaucién de uso
en pacientes con antecedentes o en tratamiento con anticonvulsivantes, estando este riesgo incrementado
si el paciente utiliza otros medicamentos que puedan disminuir el umbral convulsivo de quinolonas como por

ejm AINEs, teofilina, fenfuben.

Medicamentos implicados en las interacciones de las quinolonas.

GT NOMBRE Descripcion interaccion
AO02AD |ALMAX/ciprofloxa, levofloxa Anti4cidos que contengan magnesio o aluminio. Separar 2 horas
A12AX |CALCIUM FORTE D/ciprofloxacino ciprofloxacino deberd administrarse 1 6 2 horas antes o al menos 4 horas

No se han observado interacciones con el carbonato calcico y levofloxacino o
moxifloxacino.

B01AA [SINTROM/ciprofloxacino, levofloxa Posible aumento en las pruebas de la coagulacion (PT/INR). Control INR o
hemorragia
BO3AA |[FERO GRADUMET/ ciprofloxacino, Se recomienda que no se tomen sales de hierro, 2 horas anteriores o posteriores a
levofloxacino quinolona
NO3AB [EPILANTIN*/levofloxacino CIPROFLOXACINO. Riesgo convulsién
A02BX |URBAL/ levofloxacino Biodisponibilidad de Levofloxacino disminuye significativamente

cuando se administra junto al sucralfato. Administrar 2 horas después de la
administracion de Levofloxacino

LO4AA |SANDIMMUN/levofloxacino LEVOFLOXACINO
A11AA |MICEBRINA COMPLEX NORFLOXACINO
Obs: en negrita las interacciones que requieren control. * No hay interaccion pero si precaucion de uso

En la tabla se muestran los medicamentos implicados y la evaluacion de la interaccion. Se observa

que no se detectaron interacciones con moxifloxacino que se explicaria porque para los tratamientos mas
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frecuentes se utilizan pautas de 5- 7 dias y las presentaciones comerciales se adaptan a dicha pauta sin

embargo y segun ficha técnica se podria requerir un segundo envase en las siguientes situaciones:

- Exacerbacién aguda de la bronquitis cronica 5-10 dias

- Neumonia adquirida en la comunidad 10 dias

- Sinusitis aguda 7 dias

- Enfermedad inflamatoria pélvica leve o moderada 14 dias

También se puede observar que no se detectaron interacciones de ciprofloxacino con otros

medicamentos que se metabolizan por CYP450 asi como interacciones de altisimo riesgo entre quinolonas

y medicamentos que afectan al segmento QT.

Descripcion GT en los que hubo interaccién en continuacién de tratamiento

GT Descripcion GT
BO1AA ANTITROMBOTICOS: ANTAGONISTAS DE VITAMINA K
GO3AA COMBINACIONES FIJAS DE ESTROGENOS Y PROGESTAGENOS
A02AD COMBINACIONES Y COMPLEJOS DE ALUMINIO, CALCIO Y MAGNESIO
GO3HB  |ANTIANDROGENOS, ASOCIADOS A ESTROGENOS
CO1AA GLUCOSIDOS DE DIGITAL
A02BC ANTIULCEROSOS: INHIBIDORES DE LA BOMBA DE PROTONES
C10AA HIPOLIPEMIANTES: INHIBIDORES DE LA HMG COA REDUCTASA
BO3AA HIERRO BIVALENTE, PREPARADOS ORALES
GO03AB COMBINACIONES SECUENCIALES DE ESTROGENOS Y PROGESTAGENOS
MO4AA  |ANTIGOTOSOS: INHIBIDORES DE LA SINTESIS DE ACIDO URICO
RO3DA  |ANTIASMATICOS: XANTINAS
AO02BA ANTIULCEROSOS: ANTAGONISTAS DEL RECEPTOR H2
LO4AA INMUNOSUPRESORES SELECTIVOS
ROB6AX OTROS ANTIHISTAMINICOS, USO SISTEMICO
NO3AB ANTIEPILEPTICOS: HIDANTOINAS
NO6AB INHIBIDORES SELECTIVOS DE LA RECAPTACION DE SEROTONINA
A12AX COMBINACIONES DE CALCIO CON OTROS FARMACOS
A11AA POLIVITAMINICOS, COMBINACIONES CON MINERALES
A10BB HIPOGLUCEMIANTES: SULFONILUREAS NO HETEROCICLICAS
A02BX OTROS FARMACOS PARA LA ULCERA PEPTICA Y EL REFLUJO

Aunque las interacciones registradas con anticoagulantes orales son tan solo 13 y que en principio

esta interaccion ya podria estar contemplada con el ajuste de dosis de anticoagulante, tienen importancia

porque el INR y por tanto su rango de seguridad/efectividad se puede ver afectado cuando el paciente

finalice el tratamiento con el antibidtico siendo necesario nuevo control para ajustar dosis si fuera necesario.
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Interaccion de antibiéticos en tratamiento de continuacion y anticoagulantes orales.

aT Edad
> 65 45-65 25-44
2 33% 4 67% 6
JO1CR 15% 31% 46%
33% 57%
2 67% 1 33% 3
JOTMA 15% 8% 23%
33% 14%
1 50% 1 50% 2
JO1CA 8% 8% 15%
17% 14%
1 50% 1 50% 2
JO1FA 8% 8% 15%
17% 14%
n 6 46% 6 46% 1 8% 13

de edad

Obs: Primera columna de cada tramo de edad y 22 celda de cada GT: el denominador es el total de interacciones AcO/Ab (13). .
Primera columna de cada tramo de edad y 3? celda de cada GT: el denominador es el total de pacientes de la columna o tramo

Medicamento dispensado para continuacion de tratamiento y que interacciona con Sintrom®.

Principio activo

Presentacion

CLAVULANICO,ACIDO

500/125 MG 12 SOBRES

CLAVULANICO,ACIDO

875/125 MG 12 COMPR

CIPROFLOXACINO

500 MG 20 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

CIPROFLOXACINO

750 MG 10 COMPRIMIDOS

LEVOFLOXACINO

500 MG 10 COMPR RECUB

Para ciprofloxacino y levofloxacino y dependiendo de que la administracion sea 1 o 2 comprimidos

al dia la duracion de tratamiento variara de 5 a 20 dias si no se requiriese otro envase, por tanto a los 5-7

alalalalalalalnaINls

AMOXICILINA 500 MG 12 CAPS
AMOXICILINA 500 MG 16 sobres
CLARITROMICINA 500 MG 21 COMP
ERITROMICINA 1 G 12 SOBRES

dias de finalizado se recomienda nuevo control de INR para prevenir riesgo si este fuera inferior a 2.
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En extranjeros Interacciones como causa de PRM y GT implicados en Inicio y Continuacion de

tratamiento.

GT dispensado a extranjeros y que presentaban interaccion

GT intera JO1CR JO1CA JO1FA JO1IMA Total
GO3AA (anticonceptivos orales) 2 2 4
1,0% 1,3% 36%
GO3AB (anticonceptivos orales) 1 1 2
0,5% 0,6% 18%
AO2AD (anti4cidos) 1 1
1,5% 9%
MO1AB (analgésico antiinflamatorio) L 1
1,5% 9%
BO1AA (anticoagulante oral) L 1
0,2% 9%
C10AA (estatina) 1 1
0,2% 9%
MO4AC (clchicina) 1 1
0,5% 9%
Total interacciones 4 3 2 2 11
% interac Por GT 1,9% 1,9% 0,3% 3,1%
Demandas Por GT Extranjeros 209 157 146 65 577
Demanda Extranjeros 710
% demanda de cada GT. Extranjeros 29% 22% 21% 9% 81%
%interaccion sobre la demanda o
total Extranjeros 0,6% 0,4% 0,3% 0,3% 1,5%
Medicamento dispensado a extranjeros y que presentaban interaccion
GT n GT 2 NOMBRE Principio activo [
JO1CA 2|GO3AA MICROGYNON AMOXICILINA
JO1CA 1|G0O3AB TRIGYNOVIN AMOXICILINA
JO1FA 1[BO1AA SINTROM AZITROMICINA
JO1FA 1|C10AA PRAVASTATINA ¢?  |AZITROMICINA
JOTMA 1|A02AD ALMAX CIPROFLOXACINO
JOTMA 1|MO1AB INACID CIPROFLOXACINO
JO1CR 1|GO3AA MICRODIOL CLAVULANICO,ACIDO
JO1CR 1|GO3AA YASMIN CLAVULANICO,ACIDO
JO1CR 1|GO3AB TRIAGYNON CLAVULANICO,ACIDO
JO1CR 1|MO4AC COLCHICINE HOUDE ¢? |CLAVULANICO,ACIDO

Todas las interacciones que figuran en la tabla estan documentadas como ya se ha visto a lo largo
de este apartado, excepto la referente a pravastatina y colchicina que en principio parece que no presentan
interaccién como a continuacion se expone con informacion obtenida de la base de datos Stockley 2008:

Se ha observado rabdomidlisis con las estatinas y los macrélidos, en general debidos a la inhibicion
de la isoenzima CYP3A4. La pravastatina no es metabolizada por la CYP3A4 y, por consiguiente, es menos
probable que interaccione. No obstante, se ha observado un reducido niimero de casos, interacciones poco
probables, en las que no suele exigirse monitorizacion o control estricto del paciente, pero se aporta
informacioén adicional ante posibles problemas. Respecto a la interaccién de colchicina con clavulanico esta
no aparece recogida.
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