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RESUMEN

Titulo: “Prevalencia de ingesta de anti-inflamatorios no esteroideos en
derechohabientes de la UMF No. 13, delegacion Chiapas”
Dra. Liliana Guadalupe Teco Cruz, Dr. Christian Lenny Lopez Pascacio.

Antecedentes: Los Anti-inflamatorios no esteroideos (AINE) son un grupo variado
de medicamentos con propiedades anti-inflamatorias, analgésicas y antipiréticas
gue comparten propiedades quimicas. Los estudios sobre estos revelan que 13 a
44% de los médicos toma una decisidn incorrecta al prescribirlos. Se ha
demostrado que el 42% no conoce sus posibles efectos adversos y que 27.6% de
estos son prevenibles. Es importante conocer la situacion actual en nuestra
poblacion, y determinar la prevalencia de prescripcion de AINE de manera que con
base en los resultados se puedan establecer estrategias para limitar la
prescripcion indiscriminada de AINE, disminuyendo los riesgos de su uso y

procurando la calidad de vida de los pacientes.

Objetivo: Determinar la prevalencia de ingesta de anti-inflamatorios no
esteroideos en derechohabientes de la Unidad de Medicina Familiar No 13 de

Tuxtla Gutiérrez, Chiapas.

Material y métodos: Se realizé un estudio descriptivo, observacional, transversal,
con caracteristica analitica, en las instalaciones de la Unidad de Medicina Familiar
N° 13, Tuxtla Gutiérrez, Chiapas. Se incluyeron a 382 derechohabientes a partir de
20 afos de edad que cumplieron con los criterios de seleccién, aceptaron
participar en el estudio y firmaron el consentimiento informado. La recoleccion de
datos se efectud en el periodo de: 01 de diciembre 2019 al 31 de mayo 2020. Con
un tipo de muestreo probabilistico aleatorio simple. La herramienta de recoleccion
de datos fue una encuesta exprofeso, del cual se evalué la prevalencia de ingesta
de AINE en los derechohabientes de la Unidad de Medicina Familiar N.13 (UMF
No. 13). El cuestionario consta de 6 preguntas donde se incluyen los datos

sociodemograficos, los diagnosticos relacionados con la prescripcion de AINE y el

Pagina | 1



tiempo de prescripcion médica. Para procesar los datos se utilizé el programa
SPSS (Statistical Package for the Social Science), version 24 en espafiol para
Windows. Las pruebas paramétricas fueron: medidas de tendencia central,
porcentajes, medias y prevalencia. Los resultados se presentaron en graficas y

tablas de frecuencia.

Resultados: Se incluyeron un total de 382 pacientes derechohabientes de la
Unidad de Medicina Familiar No. 13 de Tuxtla Gutiérrez, de edad media 41.3+13.6
afios (60.2% femeninos y 39.8% masculinos). La prevalencia de uso de AINE fue
de 91.9%; sin diferencias significativas por sexo. La prevalencia de uso AINE fue
significativamente mayor en adultos jovenes (20 a 39 afios de edad) que en otros
grupos de edad (p=0.019, exacta de Fisher). EI AINE mas prescrito fue el
diclofenaco (32.2%), seguido del naproxeno (27.5%) y el metamizol (9.7%). Otros
como piroxocam, indometacina, ketorolaco y acido acetilsalicilico se prescribieron
al 6.8%, 6.3%, 4.7% y 3.7% de los pacientes, respectivamente. El tiempo medio
que se prescribieron los AINE a los pacientes fue de 3.9+£1.8 dias y el consumo
previo medio fue de 1.7+3.8 dias. Al 34.6% de los pacientes se les prescribieron
los AINE por 3 dias, al 42.4% por 5 dias. De casi 40 patologias reconocidas como
la indicacién de los AINE las mas frecuentes fueron cefalea/migrafia (12.3%),
gonalgia (7.9%), traumatismo (7.6%), dolor menstrual (6.5%), enfermedades
reumaticas (6.5%), dolor quirtrgico (5.8%) y lumbalgia (5.2%).

Conclusiones: En pacientes de la Unidad de Medicina Familiar No. 13 de Tuxtla
Gutiérrez la prevalencia de uso de AINE fue superior a 90%, ubicandose entre las
prevalencias mas altas reportadas en la literatura en clinicas de primer nivel de

atencion. Se recomienda promover un uso racional entre médicos y pacientes,

Palabras clave: Dolor, automedicacion, anti-inflamatorios no esteroideos, ciclo-

oxigenasa, gastropatia.
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MARCO TEORICO

Los AINE son un grupo de farmacos que cuentan con caracteristicas
antiinflamatorias, analgésicas y antifebriles que actdan inhibiendo a la enzima
ciclooxigenasa 1 (COX-1) y ciclooxigenasa 2 (COX-2). Estos farmacos fueron por

primera vez indicados con el descubrimiento de la aspirina.

En Estados Unidos de América, hasta 44% de las personas que consumen con
regularidad AINE, llegan a consumir mas dosis de las recomendadas, o combinan
mas de uno, incrementando enormemente el riesgo de sobredosis, toxicidad y

reacciones adversas.!

Los AINE constituyen uno de los grupos de medicamentos mas prescritos
mundialmente; en Norteamérica, la prevalencia de consumo es alrededor de 63%,
de estos el 55% se automedica y el 35% lo utiliza inadecuadamente. En México se
encuentran en el mercado en presentacion Unica o en combinacién con otras

sustancias activas; la mayoria son de venta libre.

Los AINE son muy demandados, ya que alivian cualquier tipo de dolor, leve a
moderado, como: cefalea, odinofagia, mialgias, célicos menstruales, fiebre, dolor

2 Estos medicamentos actdan inhibiendo la

de origen odontolégico, etc.
transformacion de &cido araquidénico en prostaglandinas por inhibicion de las
enzimas ciclooxigenasa (COX), interviniendo en las funciones fisiolégicas a nivel
gastrointestinal, renal y cardiovascular, de manera que los efectos beneficiosos

también pueden ocasionar riesgos para el organismo.>

Los AINE comparten muchas caracteristicas terapéuticas asi como reacciones
adversas indeseables, siendo el sangrado gastrico el mas conocido. Sin embargo,
en los ultimos afios se han descubierto nuevos riesgos adjudicados al consumo
prolongado o excesivo de AINE, como lo han publicado en sus paginas web, la
Agencia Espafola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS), la Agencia
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Europea de Medicamentos (EMA por sus siglas en inglés) y la Direccién de
Alimentos y Farmacos de Estados Unidos (FDA por sus siglas en inglés),
advirtiendo de los riesgos cardiovasculares, hepaticos y gastrointestinales

relacionados, mismos que pueden llegar a ser fatales.?

Es imprescindible conocer que los efectos adversos relacionados con estos
medicamentos no solo dependen del tipo de AINE sino de la dosis ingerida, la
frecuencia de administracion, el tipo de liberacion (de mayor riesgo la liberacion
prolongada) y las condiciones del paciente, asi como los factores de riesgo

asociados y comorbilidades presentes.
Historia

En escritos del siglo V a.C. Hipocrates describia el uso medicinal de las hojas de
corteza de sauce blanco (Salix alba) para reducir la fiebre e inflamacion. En 1899
se introduce por primera vez de manera comercial la forma mas aceptable del

mismo extracto, su principio activo: el acido acetilsalicilico.

En 1961, el profesor inglés Stewart Adams descubre en experimentos en cobayas
las propiedades antiinflamatorias del ibuprofeno. En 1976 el britanico John Vane
descifra el mecanismo de accion del acido acetilsalicilico, concluyendo que la
inhibicion de prostaglandinas se da por blogueo de la ciclooxigenasa. Esto le valié

el Premio Nobel de medicina en 1982.

El triunfo del acido acetilsalicilico en el manejo de la artritis reumatoide y la
osteoartrosis tuvo dos consecuencias: el descubrimiento de nuevas moléculas de
AINE vy el reconocimiento de la COX como blanco terapéutico en las

enfermedades antiinflamatorias.

Posteriormente, a principios de los 90’s, se originG el descubrimiento de los
inhibidores selectivos de la ciclooxigenasa, los coxibs. Debido a que las
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propiedades antiinflamatorias de los AINE estaban relacionadas con la inhibicién
de la COX2, y la de los efectos adversos gastrointestinales (Gl) a la COX1, se
llevd a cabo una rpida investigacion que culminé en el desarrollo de moléculas
altamente selectivas la COX2, para lograr antiinflamatorios con menos efectos

adversos Gl.

En 2001, el apogeo de los coxibs llega a su fin debido a que se demuestra que
estos pueden alterar el equilibrio entre la actividad protrombética del tromboxano A
y la antitrombotica de la prostaciclina, aumentando el riesgo de eventos
trombadticos cardiovasculares. Por ello, en afios posteriores son retirados algunos
de estos farmacos del mercado como el rofecoxib y el valdecoxib; por otro lado, el
celecoxib consigue quedarse bajo advertencia de sus efectos cardiovasculares.”

Mecanismo de accién

Como parte de la respuesta inmunitaria secundaria a microorganismos Yy
antigenos, se produce dafio celular con la subsecuente liberacion de enzimas
leucocitarias y acido araquidoénico. La via de la ciclooxigenasa del metabolismo de
este Ultimo, produce prostaglandinas, que tienen efectos sobre los vasos
sanguineos, las terminaciones nerviosas y células inflamatorias. La via de la
lipooxigenasa produce leucotrienos, con acciones quimiotacticas sobre los
eosindfilos, neutrofilos y macrofagos, que generan vasoconstriccion y alteraciones
en la permeabilidad vascular. Se liberan histamina, neuropéptidos y cininas en el
sitio de lesidén asi como complemento, citocinas y otros productos leucocitarios y
plaguetarios. La estimulacion de las membranas de los neutréfilos generan

radicales libres.

La interaccién de estas sustancias con el acido araquidénico produce sustancias

quimiotacticas que perpettan el proceso inflamatorio.”
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La actividad antiinflamatoria de los AINE es mediada por la inhibicion de
biosintesis de prostaglandinas y algunos mediante inhibicion de quimiotaxis y
regulacion de la produccion de interleucina 1. Los AINE disminuyen la sensibilidad
de los vasos sanguineos a la bradicinina y a la histamina, afectando la produccién

de linfocinas revirtiendo la vasodilatacion.

En grados variables, todos los AINE son analgésicos, antiinflamatorios y
antipiréticos, y todos (excepto los agentes selectivos COX-2 y los salicilatos no

acetilados) inhiben la agregacion plaquetaria.’

Se pueden encontrar dos isoformas de la COX: la COX-1, presente en la mayoria
de los tejidos, mucosa gastrica y plaquetas y, la COX-2, inducida en el endotelio
vascular o articulaciones en el proceso inflamatorio. La actividad analgésica se da
mayormente por inhibicion de la COX-2, implicando riesgos cardiovasculares,
puesto que esta produce prostaglandina 12 con actividad cardioprotectora
(vasodilatacién y antiagregacién), mientras que la COX-1 crea tromboxanos

(agregante plaquetario y vasoconstriccion), con mayor toxicidad gastrointestinal.®
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INDOMETACINA
NAPROXENO

CELECOXIB
KETOROLACO KETOPROFENO IBUPROFENO MELCIICAM

FLURBIPROFENO PIROXICAM
DICLOFENACO

Figura 1. Nivel de selectividad de los AINE.

Aranguren Ruiz I, Elizondo Rivas G, Azparren Andia A. Consideraciones de seguridad de los AINE.

Boletin de informacion farmacoterapéutica de Navarra 2018; 24(2):1-12.

Clasificacion de los AINE

El alivio del dolor por los AINE se produce por periodos de tiempo significativos.
Aunque también ejercen otros efectos como antidiuréticos y analgésicos, son sus

propiedades antiinflamatorias las que los hacen mas Uutiles.

Los AINE aunque se ordenan en varias categorias quimicas con diversidad de
caracteristicas farmacocinéticas, comparten algunas propiedades generales. La
mayoria son bien absorbidos y los alimentos no modifican importantemente su
biodisponibilidad. Su metabolismo ocurre en gran parte a través de las enzimas
P450, CYP3A o CYP2C en el higado. Mientras que la excrecion renal es la via
mas importante de eliminacion con grados variables de excrecion y resorcion

biliares.®

Los AINE se encuentran disponibles en el mercado para administrar por via: oral,
intravenosa, rectal, sublingual, intramuscular o tépica.

Los administrados por via enteral tienen buena biodisponibilidad, sufriendo
metabolismo de primer paso en los citocromos hepaticos con posterior unién
extensa a proteinas del plasma. Su excrecion es por via renal en forma de

metabolitos.
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Por su estructura quimica, los AINE pueden clasificarse en &cidos y no acidos, lo
gue determinara su distribucion. Asi, los no acidos se distribuyen a todos los
tejidos corporales; y los &cidos (diclofenaco, ketoprofeno, ibuprofeno) se
distribuyen mejor y permanecen en los sitios de inflamacion, a pesar de que sus
concentraciones en plasma disminuyen rapidamente, lo cual implica un efecto

local mas sostenido.!

Principales grupos quimicos de los AINE.

Salicilatos:

Acido acetilsalicilico

Es un acido organico simple con absorcion gastrica y duodenal rapida. Alcanza su
concentracion plasmatica maxima en 1 a 2 horas. Este se hidroliza por accion de
esterasas a acido acético y salicilato, uniéndose posteriormente a albumina. Inhibe
irreversiblemente a la COX plaquetaria ejerciendo un efecto antiplaquetario con
duracion de 8 a 10 dias. La sintesis de nueva COX sustituye a la enzima

inactivada por lo que su actividad tiene una duracion de 6 a 12 horas.

El &cido acetilsalicilico ayuda disminuyendo la incidencia de isquemia cerebral
transitoria, angina inestable y trombosis de arterias coronarias con infarto
miocardico. Algunos estudios sugieren que su uso a largo plazo disminuye la
incidencia de cancer de colon, probablemente relacionada con sus efectos
inhibitorios de COX.

Sus principales efectos adversos son intolerancia gastrica, Ulcera gastrica y
duodenal. Es rara la hepatotoxicidad, sangrado gastrointestinal y toxicidad renal
con dosis antitrombdéticas. Su actividad antiplaquetaria lo contraindica en personas

con hemofilia.
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Salicilatos no acetilados:

En este grupo se encuentran los salicilatos de sodio, salicilico y magnésico de
colina. Estos tienen menor eficacia que el &cido acetilsalicilico y no influyen en la
agregacion plaquetaria. Se prefieren en personas con asma, cuadros

hemorragicos e insuficiencia renal.

Derivados pirazoldnicos:

Aminnofenazona (dipirona o metamizol).

Prescrito para dolor moderado a severo de origen quirdrgico, oncolégico,
postraumatico, espasmadico, dolor de cabeza intenso y en reduccién de fiebre.

El metamizol se absorbe casi completamente por via enteral, logrando su
concentracion maxima en 1 a 1.5 horas. Sus metabolitos activos tienen vida media
de 2.5 a 4 horas aumentando con la edad. También se encuentra en presentacion

intravenosa e intramuscular para su comercializacién.

Esta contraindicado en pacientes con antecedente de hipersensibilidad al farmaco,
en lactantes menores de 3 meses de edad o de <5 kg por riesgo de lesion renal.
Contraindicado en la gestacion y la lactancia. En los casos mas graves puede

condicionar neutropenia, anemia aplasica, reacciones anafilacticas y shock.

Derivados del acido acético:

Indometacina.

Derivado indélico. Potente inhibidor no selectivo de COX inhibe la fosfolipasa A 'y
C, disminuye la migracion neutrofilica y reduce la proliferacién de linfocitos T y B.
Uno de los efectos adversos gastrointestinales es la pancreatitis. El 15 a 25% de
los que lo consumen pueden presentar dolor de cabeza, mareo y confusion. Se
han documentado reacciones hematoldgicas graves, como trombocitopenia y

anemia aplasica, asi como necrosis papilar renal.
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Sulindaco.

Profarmaco sulféxido con metabolismo reversible hacia el metabolito activo,
sulfuro, que se excreta en la bilis y después se reabsorbe en el intestino. Su
duracion es de 12 a 16 horas. Ademas de sus indicaciones en enfermedades
reumatoldgicas, el sulindaco suprime la poliposis intestinal y puede contribuir a

disminuir la aparicién de cancer de colon, mama y prostata.

Las reacciones adversas mas graves documentadas son el sindrome nefrético,
sindrome de Stevens-Johnson, agranulocitosis, trombocitopenia y necrolisis
epidérmica. Las alteraciones hepaticas pueden ser reversibles con la suspension

del farmaco.

Derivados carboxilicos y pirrolpirrdlicos:

Ketorolaco.

Derivado heterociclico del acido acético. También llamado trometamina, es el
primer AINE de uso intravenoso. Indicado para tratamiento a corto plazo (hasta 5
dias) del dolor moderado a severo. Su metabolismo es hepético y su vida media
es de 3.9 a 9.5 horas (en >72 afios de 4.7 a 8.6 horas). Su excrecion es renal en
91.4% vy biliar el 6.1%.

Sus presentaciones farmacolégicas incluyen:
- Via oral: comprimidos o capsulas de 10 mg.
- Via sublingual: pastillas de 30 mg.
- Via intravenosa o intramuscular: de 30 o 60 mg.

- Oftalmica: gotas al 0.5%

Esta contraindicado si hay antecedente o Ulcera gastrointestinal activa, sangrado
digestivo, insuficiencia renal moderada a grave, hipovolemia o deshidratacion,
parto y antecedente de hipersensibilidad al farmaco. Contraindicado como

analgésico en procedimientos quirdrgicos por su efecto antiagregante plaquetario.
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Derivados del acido fenilacético:

Diclofenaco.

Derivado del acido fenilacético relativamente no selectivo como inhibidor de la
COX. Este tiene menos riesgo de Ulcera gastrointestinal, sin embargo, es mas
frecuente elevacion de aminotransferasas séricas. A dosis de 150 mg/dia alteran

el riego sanguineo renal y la tasa de filtracién glomerular.

Derivados del acido n-acetilantranilico:

Clonixinato de lisina.

Derivado del &cido anilinonicotinico. Inhibe principalmente a la COX-2 y en menor
grado a la COX-1. Indicado como segunda opcién en dolor moderado a severo. Se
utiliza para cefalea, mialgias, artralgias, dolor neuralgico, odonto-otalgico,
dismenorrea, postraumatico o postquirargico. Se absorbe rapida y completamente
por via gastrica. Se distribuye ampliamente y se metaboliza parcialmente en el
higado, donde se producen metabolitos conjugados, eliminandose via renal y una
pequefia parte por las heces. Su vida media por via oral es de 2 horas y por via

intravenosa de 16 minutos.

Por via de administracién oral la posologia mas comunmente empleada es de 125
a 250 mg cada 6 a 8 horas. De manera tépica en gel cada 6 a 8 horas. En nifios

no se recomienda su administracion.

Contraindicado en hipersensibilidad al farmaco, en Ulcera péptica activa, sangrado
gastrointestinal, discrasias sanguineas, diabetes, gestacion y lactancia. Debe
usarse precavidamente en anemia, edema, asma, insuficiencia hepatica o renal.

Aumenta el efecto de los hipoglucemiantes orales.
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Derivados del 4cido propiénico:

Ibuprofeno.

Derivado del &cido fenilpropionico. A dosis de 2400 mg diarios es equivalente a 4
g de acido acetilsalicilico en su efecto antiinflamatorio. Es eficaz para el cierre del
conducto arterioso permeable en recién nacidos prematuros. Tiene
contraindicacion relativa en presencia de polipos nasales, angioedema vy

reactividad broncoespastica ante el 4cido acetilsalicilico.

Es frecuente la interaccion con anticoagulantes. La administracion conjugada con
el &cido acetilsalicilico antagoniza su inhibicion plaquetaria, o que puede disminuir
el efecto antiinflamatorio total.

Naproxeno.
Derivado del &cido naftilpropionico. Es eficaz para enfermedades reumatoldgicas.

La incidencia de hemorragia digestiva es mayor respecto al ibuprofeno.

Derivados endlicos:

Meloxicam.
No es tan selectivo como celecoxib. Se relaciona con menor sintomatologia

gastrointestinal y complicaciones que el piroxicam, diclofenaco y naproxeno.

Piroxicam.

Inhibidor no selectivo de la COX, a concentraciones elevadas inhibe la migracion
de los leucocitos PLM, disminuye la produccién de radicales libres y deprime la
funcion linfocitaria. Su vida media es prolongada, lo que permite la administracion
una vez al dia. Puede utilizarse en enfermedades reumatoldgicas. A dosis >20

mg/dia condiciona Ulcera péptica y hemorragia digestiva.
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Nimesulida.

AINE completamente selectivo de COX-2. Se indica para tratar el dolor agudo,
osteoartritis y dismenorrea en mayores de 12 afios de edad.

Debido a su potencial riesgo de hepatotoxicidad se ha retirado del mercado en
algunos paises. En México, la Comision Federal para la Proteccién contra Riesgos
Sanitarios (COFEPRIS) suspendié su comercializacion para uso pediatrico en
2012, y en adultos en 2019.

Inhibidores selectivos de COX-2 (coxibs):

Estos farmacos se perfeccionaron en un intento por inhibir la sintesis de
prostaglandinas por la isoenzima COX-2 inducida en sitios de inflamacién sin
afectar la accion de la COX-1 que se encuentra en tubo digestivo, rifiones y
plaguetas. Los coxibs se unen selectivamente al sitio activo de la COX-2 y la
bloquean con mayor eficacia que a la COX-1. Tienen propiedades analgésicas,
antipiréticas y antiinflamatorias similares a los AINE no selectivos, pero con una
disminucion de los efectos adversos gastrointestinales. Sin embargo, inhiben la
sintesis de prostaciclina mediada por COX-2 en el endotelio vascular por lo que no
ofrecen los efectos cardioprotectores de los AINE no selectivos.

Ademas, son mas activos en el rindbn causando toxicidad renal similar a los AINE

usuales.

Celecoxib.

Inhibidor selectivo de COX-2 creado con el propdsito de disminuir la incidencia de
efectos adversos gastrointestinales Ulceras, hemorragia, perforacion y obstruccion.
Fue uno de los primeros inhibidores aprobados por la Food and Drug
Administration (FDA) para el tratamiento de artritis reumatoide, osteoartritis y para
el alivio del dolor agudo asociado a la cirugia dental y dismenorrea.
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Se ha demostrado que tiene un efecto protector y terapéutico en la depresion, la
esquizofrenia y el cancer. (6)
Tiene menos riesgo de Ulceras que otros AINE. No afecta la agregacion

plaguetaria a las dosis habituales. Interactia ocasionalmente con la warfarina.

- Rofecoxib.
- Parecoxib.
- Etoricoxib.
- Valdecoxib.

Anti-inflamatorios no esteroideos topicos.

Los AINE se encuentran entre los farmacos mas prescritos en el mundo; sin
embargo, se ha comprobado que su uso prolongado por via oral conlleva mayor
riesgo de efectos gastrointestinales y riesgo cardiovascular alto. Se ha
documentado que en dolor leve a moderado los pacientes prefieren emplear la via

topica a la oral.

Se considera que el efecto de los AINE por via tépica depende de su grado de
absorcién sistémica y al calor y masaje al ser aplicados, siendo este efecto
comparable a placebo e inferior a los AINE por via oral.

En una revision sistematica y metaanalisis realizado en septiembre de 2013 en
Espafia’ se cuestion6 la utilidad de estos farmacos encontrando que los AINE
topicos proveen analgesia por el mismo mecanismo que los enterales, pero su
efectividad se da mayormente en el lugar de aplicacion, y la exposicion sistémica

es sustancialmente menor.

Se encontraron evidencias para recomendar algunos AINE topicos para el dolor
osteomuscular agudo (leve a moderado) durante una semana. Asi como en el
tratamiento del dolor osteomuscular cronico localizado, en pacientes con artrosis

de rodilla y de mano, durante periodos de tiempo limitados (2 a 8 semanas).
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No se hay suficiente informacién para recomendar su uso en lumbalgia aguda o
coxartrosis. La evidencia tiene mejor recomendacion para diclofenaco e
ibuprofeno.” Por lo que se puede considerar su utilizacién de primera linea de

manera segura en pacientes seleccionados.
Efectos adversos

De acuerdo a una revision bibliografica realizada en 2006 de los datos de la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y del Programa Internacional de
Monitoreo de farmacos, los AINE ocupan el primer lugar como responsables de las

reacciones adversas informadas, con 209,922 reportes para marzo de 2002.°
Los efectos adversos son en general similares para todos los AINE:

1. Del sistema nervioso central: cefalea, acufenos y mareo.

2. Cardiovasculares: retencion de liquidos, hipertensién, edema e insuficiencia
cardiaca congestiva.

3. Gastrointestinales: dolor abdominal, displasia, nausea, vomito, Ulceras y
hemorragias.

4. Hematologicas: trombocitopenia, neutropenia, anemia aplasica.

5. Hepdticas: alteracion de pruebas de funcion hepética, insuficiencia hepatica.

6. Pulmonares: asma.

7. Exantemas: de todos los tipos, prurito.

8. Renales: insuficiencia renal, hiperpotasemia, proteinuria.®

En México se realizo un analisis de las reacciones adversas a farmacos asociadas
a AINE no selectivos reportados al Centro Nacional de Farmacovigilancia en el
periodo comprendido entre 2011 y 2014, encontrandose que 3.9% (4,553) de las
reacciones adversas registradas se relacionaban a un AINE, siendo el metamizol
el medicamento mas reportado (21.1%) del total registrado (115,684). Ademas, las

reacciones dermatolégicas mas importantes se presentaron con nimesulida.?
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El cuadro muestra la frecuencia de las reacciones adversas a medicamentos

asociados a ingesta de AINE no selectivos durante el periodo de 2011 a 2014.

Numero de RAMs

3 24
163 175 77 |4

i Riesgo relativo

Figura 2. Numero de reacciones adversas a medicamentos (RAMS) por principio

activo.

Rios Quintana R, Estrada Hernandez LO. Descripcion y cuantificacion de riesgos atribuidos a
analgésicos antiinflamatorios no esteroides no selectivos consumidos por la poblacion mexicana.
Med Int Méx. 2018 mar; 34(2):173-187.

Efectos cardiovasculares.

Las prostaglandinas tienen una accion local y sistémica sobre el sistema
cardiovascular, por lo que los AINE ocasionan constriccion del masculo liso arterial
y neutralizan la vasodilataciéon renal de la angiotensina Il. Los pacientes con
funcion renal normal pueden regular estas acciones manteniendo la perfusion
renal; sin embargo, aquellas que tienen compromiso del sistema cardiovascular no
son capaces de hacerlo, y si se agrega el aumento de la actividad de las
hormonas vasoactivas se favorece el desarrollo de hipertension arterial.

De acuerdo a un metaanalisis de 50 estudios aleatorios, se demostr6 que
piroxicam, naproxeno, indometacina e ibuprofeno causan una elevacion promedio
de la presion arterial de 5.5 mmHg, con un incremento incluso mayor en pacientes

con hipertensién arterial previamente diagnosticada.®
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En pacientes con enfermedad cardiaca preexistente se ha confirmado que los
AINE pueden favorecer el desarrollo de insuficiencia cardiaca congestiva. Se ha
observado ademas que los AINE con vida media prolongada como naproxeno, Yy
piroxicam tienen mas riesgo que los de vida corta (ibuprofeno y diclofenaco).

En esa revision también se descubrié que la administracion concomitante de
indometacina en pacientes tratados con inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina revierte en 40% el efecto antihipertensivo y disminuye el efecto

hemodinamico favorable en pacientes con falla cardiaca.®

Los pacientes que requieren algun AINE también requieren una evaluacion de
riesgo cardiovascular. El riesgo cardiovascular se mide actualmente siguiendo el
modelo de Evaluacién Sistematica de Riesgos Coronarios, basado en estudios

con poblaciones Europeas.

Esta bien establecido que la administracion de AINE aumenta el riesgo de
desarrollar sindrome coronario agudo u otros episodios de riesgo cardiovascular
de naturaleza aterotrombdtica. Esto ha sido certificado por los datos publicados
desde que los coxibs ingresaron al mercado, las guias de practica clinica actuales,

los documentos de consenso y las agencias reguladoras.

Un estudio de metaandlisis reciente indica que los coxibs y los AINE tienen un
mayor riesgo cardiovascular en comparacion con el placebo, sin diferencias
significativas entre ellos en general. De todos los AINE tradicionales, el que
presentdé un mayor riesgo cardiovascular fue diclofenaco, presentando un riesgo
similar al de coxibs. El naproxeno a dosis maxima de 1 gr/dia no se asoci6 con un

mayor riesgo cardiovascular, a diferencia de diclofenaco e ibuprofeno.®

En 2011 el Dr. Sven Trelle et al. del Instituto de Medicina Social y Preventiva de la
Universidad de Berna en Suiza, publicaron un estudio sobre la seguridad
cardiovascular de los AINE que incluyé 31 ensayos clinicos publicados hasta 2009
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en 116,429 pacientes. En este estudio se encontré que en AINE con menor riesgo
cardiovascular es el naproxeno y los que superan el 30% de riesgo son el

ibuprofeno, diclofenaco, etoricoxib y lumiracoxib.*

Riesgo de infarto inducido por AINE

Rofecoxib
Lumiracoxib
Ibuprofeno
Celecoxib . .

M Riesgo relativo
Diclofenaco

Naproxeno

Ftoricoxib

0 0.5 1 15 2 25

Figura 3. Comparacion de riesgo de infarto de miocardio inducido por AINE.

Grafico a partir de los resultados de Trelle et al. Oscanoa Espinoza TJ. Seguridad de los

antiinflamatorios no esteroideos. Revista Médica del Instituto Mexicano del Seguro Social [Internet].
2015; 53(2):172-179.

Recientemente, la Agencia Espafiola de Medicamentos (AEMPS) advirtid6 que los
datos disponibles indican la necesidad de enfatizar que el ibuprofeno en dosis
altas (2400 mg/dia) y el dexibuprofeno (1200 mg/dia) (medicamentos que se usan
ampliamente en Espafa y estan disponibles sin receta) presentan un riesgo
cardiovascular similar a los coxibs a dosis estandar, de modo que, excepto a dosis
iguales o inferiores a 1200 mg/dia o 600 mg/dia, respectivamente, usandolos solo
por periodos cortos de tiempo, estos medicamentos deben tomarse con las

mismas precauciones que coxibs.’
Efectos gastrointestinales.
En 1987 se introdujo el término de gastropatia por AINE para distinguir a la Ulcera

producida por estos farmacos al de la Ulcera péptica clasica y de otras

gastropatias como la hipertensiva (en el cirrético) y de las gastritis comunes.
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El dafio gastroduodenal producido por AINE se adjudica a la inhibicién de sintesis
de prostaglandinas, disminucion de irrigacion sanguinea en la mucosa gastrica y
aumento del estrés oxidativo y secrecién de jugo gastrico. Estos medicamentos
producen erosion local de la mucosa gastrica, reversible en la mayoria de los
casos, Yy otra sistémica por inhibicion de la COX reduciendo la produccion de
prostaglandinas que a su vez inhiben a la adenilciclasa aumentando la actividad
de la bomba de protones. Ademas, reducen la produccion de factores

gastroprotectores como el mucus gastrico y el bicarbonato.®

Para evaluar las lesiones gastroduodenales secundarias a ingesta de AINE debe
realizarse una endoscopia y una colonoscopia para tubo digestivo bajo. Las
lesiones mas frecuentes ocurren en la mucosa gastroduodenal, sin embargo, todo
el tracto digestivo desde el esofago al recto, puede lesionarse. Las lesiones que
pueden encontrarse son petequias, erosiones, ulceras y complicaciones mayores
como hemorragia o perforacion.

Después de la ingesta de AINES, durante las primeras horas pueden presentarse
petequias y pequefas erosiones, casi siempre asintomaticas por lo que pasan
inadvertidas, desapareciendo con el uso continuo por adaptacion de la mucosa;
sin embargo, cuando fracasan estos mecanismos se puede originar una Ulcera y

con ello mayor riesgo de complicaciones como la perforacion.

Las lesiones gastricas son mas frecuentes que las duodenales; sin embargo, las

complicaciones se pueden presentar con la misma frecuencia.'*

Es importante recalcar que no todas las personas que consumen AINE van a
presentar efectos gastrointestinales secundarios, por lo que debe tomarse en
cuenta los diferentes factores individuales que predispongan al desarrollo de
complicaciones asociadas.

Los efectos secundarios gastrointestinales provocados por AINE no selectivos son

los mas comunes y conocidos; entre 40 y 60% de los pacientes que los usan
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presentan sintomas como dolor epigastrico, dispepsia y pirosis, y el 40% de los
gue los usan de manera crénica (cuatro semanas 0 mas) pueden presentar

Ulceras gastricas y duodenales.®

El riesgo de complicaciones gastrointestinales graves por uso de AINE orales
puede elevarse de 3.5 a 4.7 incrementando con la edad (mayor de 60 afios),
antecedente de Ulcera péptica, sangrado gastrointestinal, artritis reumatoide, tipo
de AINE, dosis altas por tiempo prolongado, consumo de corticoesteroides o

anticoagulantes, consumo cronico de bebidas alcohdlicas y tabaco.

Algunos estudios han descrito mejor tolerancia gastrica al ibuprofeno sobre todo a
dosis menores de 1500 mg/dia. En estudios de corto plazo (6 meses) al
compararse los AINE del grupo COX-1 con los del grupo COX-2, estos ultimos
presentan menos frecuencia de efectos adversos gastrointestinales. Sin embargo,
a largo plazo (12 meses o0 mas) no se ha observado beneficio adicional en

términos de seguridad gastrointestinal.®

La razon de riesgo para eventos gastrointestinales con la ingesta de al menos 4
dias de AINE va de 2.7 a 5.3 en diferentes estudios reportados?, lo que demuestra
que no solo el tratamiento a largo plazo predispone mayor riesgo de
complicaciones, sino también ciclos cortos pueden ser perjudiciales en pacientes

vulnerables.

El estudio VIGOR reportoé que hasta 40% de las lesiones gastrointestinales se dan

en el tracto digestivo inferior.

El sangrado de tubo digestivo es la principal causa de hospitalizacion en
gastroenterologia representando la hemorragia digestiva alta el 50% de estas. Las
Ulceras pépticas sangrantes representan la etiologia mas frecuente con un 31% a
67% encontrandose principalmente como factor causal el uso de aspirina, AINE e
infeccion por Helicobacter pylori. Cuando coexisten los AINE y el H. pylori, el
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riesgo de Ulceras pépticas sangrantes es mas de 61 veces y el sangrado causado
por estas aumentan mas de 6 meses.'” Las manifestaciones clinicas pueden
variar desde hematemesis, melenas, rectorragia 0 hematoquecia. La combinacion
de dos o mas AINE aumenta el riesgo de sangrado asociado a cada AINE de
manera individual. Este aumento se ha observado también con la combinacion de

un AINE con acido acetilsalicilico a dosis bajas.

Basado en estos factores de riesgo, los pacientes que requieren AINE se han

categorizado en tres grupos®:

1. Riesgo alto: antecedente personal de Ulceras pépticas; utilizacion de
anticoagulantes o combinacion de mas de 2 factores de riesgo aceptados.

2. Riesgo medio: pacientes sin historia de Ulcera complicada y sin empleo de

anticoagulaciéon con algun otro factor de riesgo aislado.

3. Riesgo bajo: pacientes sin factores de riesgo. Sin empleo de acido

acetilsalicilico.

En 2010, Elvira Mass6 et al. del Centro Espafiol de Investigacion
Farmacoepidemiolégica realizaron una publicacion sobre la variabilidad entre
diferentes AINE y el riesgo de hemorragia digestiva alta, que incluia 9
investigaciones entre 2000 y 2008. En este estudio se encontré que los AINE
clasicos y los coxibs aumentan el riesgo de sangrado o perforacion gastrica y que
los de semivida de eliminacion prolongada y liberacion retardada se asociaron a
mayor riesgo que los de eliminacion corta. De acuerdo a los resultados
encontrados por Massé, el Ketorolaco y el piroxicam son los que mas lesiones
ocasionan, por lo que recomienda que se utilice en cuadros agudos de dolor por

tiempo corto. Siendo el ibuprofeno el de mejor perfil de seguridad gastrointestinal.*
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Riesgo de hemorragia digestiva.

Indometacina
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Figura 4. Comparacion de riesgo de hemorragia digestiva alta inducida por AINE.

Grafico a partir de los resultados de Mass6 Gonzalez et al.

Oscanoa Espinoza TJ. Seguridad de los antiinflamatorios no esteroideos. Revista Médica del
Instituto Mexicano del Seguro Social [Internet]. 2015; 53(2):172-179.

En un estudio en Reino Unido realizado entre 2000 a 2007 con 38,975 pacientes
de 50 a 84 afios de edad, con seguimiento promedio de 5.6 afios, se prescribio por
vez primera dosis cardioprotectoras de aspirina. La cohorte mostré 357 casos
tlcera no complicada con incidencia global de 1.63, concluyendo que 2 de cada
1,000 pacientes al afio desarrollan enfermedad ulcerosa no complicada asociada a
ingesta de dosis bajas de aspirina cardioprotectora. En mayores de 80 afios de
edad o con antecedente de Ulcera, la incidencia se incrementa a 3-4 de cada

1,000 pacientes, respectivamente.™

A diferencia de las lesiones en el tracto intestinal alto, en la parte inferior, las
lesiones en la mucosa parecen relacionarse con la disminucién de acidez, la
presencia de bilis y de bacterias gastrointestinales. Se ha planteado que los IBP

favorecen el dafo a este nivel por favorecer la disbiosis.
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En multiples estudios se ha descrito que el 30-60% de los pacientes que usan
AINE recibieron gastroprotecciéon y de estos, un buen porcentaje tiene mal apego,

provocando un aumento del riesgo de sangrado gastrointestinal.*

Recomendaciones de prescripcion basadas en el riesgo gastrointestinal y

cardiovascular.

Para iniciar un AINE primero debe efectuarse un perfil de riesgo gastrointestinal y
cardiovascular para cada caso en especifico antes de prescribir el "AINE ideal”,
ademas de una estrategia de gastroproteccion de ser necesario. Este perfil sera el

que guie el tipo, la dosis y el cronograma de los AINE administrados en cada caso.

Se sabe que el perfil de seguridad gastrointestinal de los coxibs es superior al de
los AINE tradicionales. Un estudio reciente de metaanalisis mostré6 que, en
comparacion con los AINE tradicionales, el celecoxib se asocia con un riesgo
significativamente menor de todos los eventos gastrointestinales clinicamente
significativos. El naproxeno tiene el menor riesgo cardiovascular, mientras que
otros medicamentos como diclofenaco y etoricoxib presentan el mayor riesgo en la
actualidad. Esto fue confirmado por un reciente estudio de metaanalisis que
mostré que los riesgos cardiovasculares del diclofenaco y el ibuprofeno a dosis
altas son equiparables a los coxibs, mientras que las dosis de 1000 mg/dia de

naproxeno se asocian con menores riesgos.9

En cualquier caso, si los coxibs (especialmente celecoxib a dosis de 200 mg/dia)
tienen el perfil gastrointestinal mas seguro, el naproxeno tiene el perfil
cardiovascular mas seguro. El celecoxib y el diclofenaco no interfieren con la

actividad antiplaquetaria del acido acetilsalicilico a dosis bajas o clopidogrel.

Esto haria que celecoxib en dosis bajas sea el AINE mas adecuado para

pacientes que reciben &cido acetilsalicilico; sin embargo, la EMA (Agencia
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Europea de Medicamentos) mantiene la contraindicacién de su uso en pacientes

gue toman &cido acetilsalicilico para prevencién secundaria.

Existen datos contradictorios sobre la interferencia del efecto antiplaquetario de
acido acetilsalicilico en presencia de naproxeno; en cualquier caso, esta

interaccion parece ser inferior a la observada con el ibuprofeno.

Con base en esto, cualquier AINE estd aprobado en pacientes con riesgo
cardiovascular y gastrointestinal bajo. Los pacientes con riesgo alto no deben usar
AINE; si es necesario, primero debe erradicarse Helicobacter pylori si hay
antecedente de Ulceras o Ulcera infectada e iniciar celecoxib mas un inhibidor de

bomba de protones (IBP) si el riesgo cardiovascular es bajo.

En pacientes con alto riesgo cardiovascular la mejor opcidon es naproxeno con o
sin IBP, dependiendo del riesgo gastrointestinal. Si se tiene indicado ademas
acido acetilsalicilico, su utilizacion debe restringirse a menos tiempo por su

interferencia con el mismo, se sugiere su ingesta 2 horas después.

Daiio gastrointestinal e S Interferencia con AAS y
(altoy bajo antcoagulantes

\ | Naproxeno , Diclofenaco
\ Abuprofeno ./ IEtoricoxib

A Diclofenaco A Celecoxib

, Ibuprofeno
\ Naproxeno

" Diclofenaco
Q'Etoricoxib &lbupmfeno da‘ o
oricoxi|

gelecuxib ﬂaproxeno ac g
elecoxi

Figura 5. Efectos secundarios mas importantes de los farmacos AINE que se

utilizan con mayor frecuencia en la practica clinica.

Sostres C, LA. Prescripcion apropiada, adherencia y seguridad de los antiinflamatorios no
esteroideos. Med Clin (Barc).2016; 146:267-272.
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Efectos respiratorios.

El consumo de AINE puede ocasionar reacciones a nivel respiratorio, uno de estos
fue descrito por primera vez por Widal 1992 y reconocida en 1968 por Samter y
Beer, como “enfermedad respiratoria exacerbada por aspirina® (EREA)
caracterizada por inicio de sintomas nasales que evoluciona a rinosinusitis crénica
con polipos nasales, asma bronquial y reacciones de hipersensibilidad de la via

aérea.

La ingesta de AINE en estos pacientes puede provocar sintomas como rinitis,
conjuntivitis, laringo o broncoespasmo en los primeros minutos (30 a 60 minutos) a
su administracion, y hasta 180 minutos posteriores, a dosis terapéuticas. Se
estima que la EREA puede afectar entre 5.5 a 12.4% de la poblacion,
incrementandose a 7.5% en pacientes con asma y 14.5% en asma grave.'* El
manejo de la EREA debe ser multidisciplinario dependiendo de la gravedad,
evitando el uso de AINE, con indicacion de tratamiento para control del asma y
cirugia de polipos nasales. Ademas, debe ofrecerse tratamientos alternativos
analgésicos.

Efectos renales.

Se estima que al afio aproximadamente 500 mil pacientes pueden desarrollar

dafio renal a consecuencia de empleo de AINE®.

El mayor riesgo se presenta en personas con antecedente de enfermedad renal,
gota, insuficiencia cardiaca, diabetes o hepatopatia, asi como aquellos con ingesta
de diuréticos o inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina. Este riesgo
se incrementa con la ingesta de AINE de vida media prolongada (piroxicam,

indometacina).

En Reino Unido se llevo a cabo un estudio de casos y controles que incluyo
386,916 individuos entre 50 y 84 afios encontrdndose que entre los principales
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determinantes para desarrollar falla renal asociada a AINE eran: preexistencia de
hipertension, falla cardiaca y diabetes, asi como la dosis con riesgo relativo para
lesion renal de 3.3 para dosis altas y 2.5 para dosis menores asi como la duracion
de uso. Sin embargo, estudios observacionales demuestran que incluso terapias

de menos de 2 semanas pueden alterar la funcién renal.

Un estudio de casos y controles en pacientes mayores de 64 afos, publicado en
2000 los AINE mas asociados a insuficiencia renal aguda que requirieron
hospitalizacion fueron: indometacina, piroxicam, fenoprofeno, ibuprofeno,

ketoprofeno, diclofenaco, sulindaco y naproxeno.*

Hospitalizaciones por insuficiencia
renal aguda inducida por AINE

Indometacina
Piroxicam
Fenoprofeno
Ibuprofeno
Ketoprofeno
Diclofenaco
Sulindaco
Naproxeno
Tolmetin

i Riesgo relativo

Figura 6. Hospitalizaciones por insuficiencia renal aguda inducida por AINE en

pacientes mayores de 64 afos. Grafico a partir de los resultados de Griffin et al.

Oscanoa Espinoza TJ. Seguridad de los antiinflamatorios no esteroideos. Revista Médica del
Instituto Mexicano del Seguro Social [Internet]. 2015; 53(2):172-179.

Se tiene evidencia que el uso simultdneo de AINE con inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina, favorecen la falla renal como resultado de sus
acciones vasoconstrictoras de la arteriola aferente y vasodilatacion de la eferente,

condicionando reduccién importante del filtrado glomerular.*
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Otras acciones.

En 1991 se demostrd la existencia de dos isoformas de COX, COX-1 y COX-2,
ambas codificadas por genes diferentes, sin embargo, con estructuras similares
con un 60% de concordancia en su secuencia de aminoacidos.* La COX-1 se
produce constantemente en muchos tejidos, en tanto que la COX-2 es inducida

por inflamacion.

La COX-1 interviene en la proteccion gastrica, controla la perfusion sanguinea
renal y participa en la homeostasis, la inmunidad, el sistema nervioso central y la
funcién cardiorrespiratoria.

La COX-2 origina prostaglandinas que participan en la produccion de edema,
calor, rubor, hipertermia e hiperalgesia. También se expresa en las células
vasculares endoteliales, las cuales secretan prostaciclina en respuesta al dafio
endotelial. En un analisis retrospectivo, el descubrimiento de COX-2 en los afios
90, origind el planteamiento de que las prostaglandinas PGE2 y PGI2 (con funcién
protectora de mucosa gastrica) eran producidas a través de la expresion de la
COX-1 mientras que las prostaglandinas antinflamatorias lo eran por la via de
induccién de la COX-2.

Las COX-1 y COX-2 cumplen un rol fundamental en la homeostasis
cardiovascular, trabajando de manera opuesta pero arménicamente, manteniendo
una homeostasis. Por un lado, la actividad COX-1 esta relacionada con la sintesis
de tromboxano A2, principalmente en las plaquetas, interviniendo en la agregacion
plaquetaria, vasoconstriccion y proliferacion de células musculares lisas. Por otra
parte, la actividad COX-2 participa en la sintesis de prostaglandina 12 en el
endotelio, con efectos opuestos (relajacion del musculo liso vasculares y
vasodilatacién, asi como actividad antiplaquetaria). La inhibicién selectiva de COX-
2 podria romper este dedicado equilibrio en la hemostasia, los mecanismos
involucrados en este fendmeno serian disminucion relativa de produccién

prostaciclina, mientras que la produccién de tromboxano A2 queda inalterada.
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Esto favorece la agregacion plaguetaria, aumentando el riesgo de trombosis y

eventos vasculares.

En 2011, el apogeo de los coxibs culmina con la evidencia de que pueden alterar
el equilibrio entre la actividad protrombotica del tromboxano A2 y la antitrombética

de la prostaciclina desencadenando eventos trombéticos cardiovasculares®.
Reacciones de hipersensibilidad asociadas a AINE.

Se ha identificado que los AINE son responsables de 21 a 25% de los eventos
adversos medicamentosos constituyendo la segunda causa de hipersensibilidad a

farmacos en el mundo y la primera causa en Latinoamérica.™

Los sintomas que pueden desencadenar son multiples desde los respiratorios,

cutaneos y anafilacticos, y se presentan en diferentes tiempos desde su ingesta.

Tiempo de Reactividad Enfermedad de
reaccién cruzada entre AINE base

Enfermedad respiratoria exacerbada por aspirina (EREA)

Aguda Congestion nasal, Reactividad Asma, rinitis, Inhibiciéon COX-1
rinorrea, sibilancias cruzada. polipos nasales.
y broncoespasmo.

Urticaria-angioedema exacerbada por multiples AINE

Aguda Urticaria, Reactividad Urticaria cronica. Inhibicidon de COX-1
angioedema. cruzada.

Urticaria /angioedema inducida por multiples AINE

Aguda Urticaria/angioede Reactividad Ninguna. Probable inhibicién
ma. cruzada. de COX-1.

Anfilaxia inducida por un unico AINE

Aguda Compromisode al  Inducido por Unico La atopiaes Mediado por IgE.
menos dos medicamento. comun.
drganos.

Reacciones tardias secundaria a AINE

Tardia Erupcion fija por Reactividad Ninguna. Varios: mediado
medicamentos, cruzada o inducida por linfocitos,
reacciones por unico células citotodxicas,
ampollosas graves, medicamento. células asesinas
eritema naturales, otras.

micropapular.

Tabla 1. Clasificacion de las reacciones de hipersensibilidad inducida por AINE.
Hernandez-Moreno KE, Cardona R. Enfermedad respiratoria exacerbada por aspirina. Situacion

actual y casos clinicos. Rev. Alerg Mex. 2018; 65(1):78-91
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Los AINE que se encuentran en el mercado son en su mayoria sometidos a
estandares de control de seguridad; sin embargo, se pueden encontrar otros anti-
inflamatorios naturales de venta libre que no tienen los mismos estandares y que
pueden representar mayores riesgos incluso letales.

Tal es el caso de los productos con extracto de sauce blanco que ha sido
denominado como la “aspirina natural’, este se encuentra disponible en
presentaciones con 15, 25 o 50% de salicina'®, que se metaboliza finalmente
como acido acetilsalicilico. Se ha documentado casos clinicos en pacientes con
hipersensibilidad a AINE que tras ingerir un anti-inflamatorio natural desarrollaron

dificultad respiratoria, taquicardia y angioedema.

De acuerdo a estos datos, debe alertarse a los pacientes con antecedente de
hipersensibilidad a AINE del uso de productos naturales con extracto de sauce

blanco. Incluso, cualquier producto con salicilatos, incluidos alimentos y licores.

En 1991 fue descrito por primera vez el Sindrome de Kounis caracterizado por
eventos coronarios agudos y reaccién anafilactica (Kounis y Zavras) *°. Entre los
factores etiologicos se encontraron algunos alimentos y farmacos. Los farmacos
mas relacionados son los antibiéticos beta-lactdmicos, los AINE y medios de

contraste.

En un analisis con datos internacionales de farmacovigilancia, fueron identificados
51 casos de Sindrome de Kounis, de los cuales el 63% ocurri6 en hombres entre
los 22 y 46 afos, y los medicamentos mas asociados fueron los AINE (31

casos).*®

Existe el reporte de un caso de un hombre de 47 afios originario de Ecuador con
historia de dermatitis atopica desde la niflez y antecedente de eritema fijo
relacionado con sulfonamidas. Fue tratado con ibuprofeno por un cuadro de
faringitis aguda en el primer nivel de atencidon. Unos dias posteriores a su ingesta
presentd dolor precordial de moderada intensidad acompafado de palpitaciones
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gue no mejord con reposo. Acudio al servicio de urgencias donde se encontrd con
taquicardia. El electrocardiograma mostrd ritmo sinusal y datos de isquemia. Las
enzimas cardiacas fueron normales, por lo que se establecié el protocolo
correspondiente. Durante su hospitalizacién cursé con prurito a nivel de codos,
nalgas y abdomen asi como placas eritematosas. Una biopsia dérmica demostré
datos compatibles con reaccion a farmaco. Un test alérgico demostrd ser positivo
a AINE.

El tratamiento en el Sindrome de Kounis debe orientarse hacia los sintomas
alérgicos y cardiacos: corticoesteroides e inhibidores de H1 y H2. La adrenalina a
pesar de ser un farmaco de primera linea en el tratamiento de la anafilaxia no se
usa en este sindrome, ya que puede desencadenar arritmias, prolongacion del QT,

isquemia miocardicas o causar vasoespasmo.

Es importante saber reconocer la asociacién de reaccidén alérgica con sintomas
coronarios agudos, para establecer un tratamiento mas preciso y oportuno, de

acuerdo a las necesidades del paciente.

Interacciones medicamentosas

En mdltiples investigaciones se ha mostrado que los AINE disminuyen la eficacia
de inhibidores de enzima convertidora de angiotensina, vasodilatadores,
betabloqueadores, agonistas alfa-2, diuréticos, bloqueadores alfa-1 periféricos y
bloqueadores de angiotensina Il y, por tanto, la dosis se debe ajustar cuando se

combina con AINE.

Seleccion de AINE

Todos los AINE tienen una eficacia equivalente, con algunas excepciones. Se
diferencian por su toxicidad y eficacia. Para pacientes con insuficiencia renal tal
vez |los mejores sean los salicilatos no acetilados. El diclofenaco y el sulindaco se
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vinculan con mas anomalias en las pruebas de funcion hepética que otros AINE.
El celecoxib, es el mas seguro en personas con riesgo elevado de hemorragia
gastrointestinal, pero representan un riesgo mayor de toxicidad cardiovascular.

El riesgo disminuye si se ingiere simultaneamente con omeprazol o misoprostol.
Directrices terapéuticas australianas sugieren que el paracetamol sigue siendo la
opcion de tratamiento de primera linea para el dolor agudo de intensidad leve
cuando las estrategias de tratamiento no farmacoldgicas son inadecuadas, y a
medida que aumenta la gravedad del dolor, el uso de AINE esta justificado
guedando la eleccion de AINE a criterio del profesional de salud. En el dolor agudo
moderado, las guias clinicas describen al ibuprofeno como el farmaco de

eleccion.’

El Colegio Americano de Reumatologia, la Sociedad Espafiola de Dolor, la Liga
Europea contra el Reumatismo y el Colegio Americano de Gastroenterologia han
publicado guias de tratamiento en un intento por orientar al clinico en el empleo de
AINE a largo plazo, han evaluado la relacion en el alivio y el impacto de su uso,
asi los riesgos colaterales en el organismo.* Estas sociedades han recomendado
gue en aquellos pacientes cuyo dolor no sea aliviado con dosis adecuadas de
paracetamol, o bien en quienes el tratamiento con AINE sea indispensable, se
debera optar por la minima dosis por el menor tiempo posible, para limitar en lo
posible los efectos adversos.

La seleccibn de un AINE, por tanto, requiere valorar eficacia, rentabilidad,
seguridad y numerosos factores personales, por o que no hay un mejor AINE si

Nno uno que resulte mejor para una persona especifica.
AINE en pacientes mayores.
Son los adultos mayores quienes ingieren mas farmacos en comparacion con los

mas jévenes. En Estados Unidos, los adultos mayores consumen el 32% de todos

los medicamentos recetados, y en ellos se han reportado una prevalencia de
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efectos adversos a medicamentos del 35%, las cuales se estima que son

responsables de hasta un 30% de los ingresos hospitalarios en esta poblacion.*

Se estima que del 80 al 85% de las personas mayores de 65 afios tienen al menos
un problema de salud significativo que los predisponga al dolor. Siendo los anti-

inflamatorios el tratamiento mas utilizado para este motivo.®

En este grupo de pacientes debe tenerse especial precaucién en la prescripcion
de AINE, ya que pueden existir circunstancias que limiten su uso, que las

contraindique e incluso que interaccione con sus tratamientos de base.

Existe mayor probabilidad de efectos adversos como consecuencia de los cambios
fisioloégicos del envejecimiento, el diferente comportamiento farmacocinético y

farmacodinamico, la presencia de comorbilidades, malnutricién y multifarmacia.

En algunos estudios se ha evidenciado que estos pacientes presentan 5 veces
mas riesgo de toxicidad gastrointestinal que una persona joven. La utilizacion de
protectores gastricos reduce el riesgo de Ulcera gastrointestinal. Los AINE estan
contraindicados en caso de hipertension e insuficiencia cardiaca grave por riesgo
de exacerbacion. Los coxibs estan contraindicados en pacientes con patologia
cardiovascular por riesgo de IAM e ictus. Todos los AINE en general estan
contraindicados en insuficiencia renal con depuracion de creatinina < 30 ml/min,
ya que pueden incrementar el riesgo de lesion renal aguda y disminuir la funcion
renal.® En adultos mayores con hepatopatia, coagulopatias, uso concomitante de
anticoagulantes o ingesta elevada de alcohol, pueden incrementar el riesgo de

hemorragia por alteracion de la homeostasis vascular.

Debido al impacto de la prescripcién inadecuada en el adulto mayor, se han
planteado herramientas para mejorar la prescripcion de medicamentos. Se han
disefiado criterios para definir los medicamentos con mas riesgos potenciales. Uno
de estos es STOPP-START, publicados en 2008 por Gallagher y cols. en Irlanda y

Pagina | 32



avalados por la Sociedad Europea de Geriatria.’® Estos criterios describen los
errores mas comunes en la prescripcion. La mayor prevalencia de prescripcion

inadecuada la encabezan las benzodiacepinas, acido acetilsalicilico y AINEs.

Paracetamol ¢es un AINE?

Es un metabolito de la fenacetina. El paracetamol es un analgésico y antipirético
que inhibe la sintesis de prostaglandinas a nivel central, por lo que no comparte

todos los efectos adversos de los AINE a nivel periférico.?

Su accion es muy parecida a AAS, pero sin su actividad anti-inflamatoria, ya que
no inhibe las ciclooxigenasas. Sus efectos antipiréticos se deben a que bloquean
el pirbgeno endogeno a nivel del hipotalamo. No afecta el tiempo de protrombina

por su poca accion sobre las plaquetas.

Este medicamento se prefiere como manejo inicial del dolor, ya que no provoca
irritacion ni erosion gastrica, no tiene riesgo de producir sangrado digestivo y
tampoco tiene efectos sobre los sistemas cardiovascular ni respiratorio a dosis

bajas (menores de 4 gr/dia).

Farmacocinética.

Por administracion oral se absorbe rapida y completamente por el tracto digestivo.
Su concentracibn maxima en plasma se alcanza a los 30-60 min, uniéndose a las
proteinas del plasma en 25 %. Una cuarta parte se metaboliza en el higado, y su

eliminacién es por via renal.
La vida media de eliminacion va de 2 a 4 horas con una funcién hepatica normal.

En los pacientes con hepatopatia la vida media aumenta condicionando hasta

necrosis hepatica.
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Posologia:

Adultos: analgesia y fiebre: 0.5 a 1 gr por via oral cada 4 a 6 horas, hasta un
méaximo de 4 gr al dia. Nifios: 10 a 15 mg/kg por via oral cada 4 a 6 horas, sin
exceder 5 tomas en 24 horas. No se aconseja administrar por mas de 5 dias

consecutivos. Dosis diaria definida: 3 gramos.**

El paracetamol es la primera linea de tratamiento del dolor. Este farmaco si bien
no es el mas potente, si es la mas segura respecto a los AINE. No ocasiona
lesiones a nivel gastrointestinal aunque si tiene potencial hepatotdxico, siendo la
dosis limite 4 gramos al dia en pacientes sin comorbilidades, ingesta alta de

alcohol o consumo de otros medicamentos con hepatotoxicidad.
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JUSTIFICACION

Una de los principales motivos de consulta en el primer nivel de atenciébn médica
es el dolor agudo o cronico, por lo que es frecuente la prescripcion de Anti-
inflamatorios No Esteroideos (AINE); sin embargo, existe evidencia de uso
indiscriminado de estos farmacos, por desconocimiento de los perfiles de cada tipo

de AINE o por no considerarse la relacion riesgo beneficio antes de ser prescritos.

Por tal motivo fue conveniente realizar el presente estudio para conocer la
prevalencia de ingesta de AINE en la UMF No. 13, siendo trascendente describir
los factores sociodemograficos de pacientes a los que se les prescribié un AINE
en nuestra poblacion, asi como el diagnéstico y tipo de AINE que se prescribe con
mas frecuencia en la consulta externa, con base en los resultados se pudieron
establecer estrategias para limitar el uso indiscriminado de AINE, disminuyendo
los efectos adversos y mejorando la calidad de vida a nuestros derechohabientes,

asi también disminuir el gasto de recursos economicos en la unidad.

La presente investigacion es factible, puesto que se llevd a cabo con recursos
humanos (dos investigadores), con recursos materiales aportados por el
investigador y el instrumento fue aplicado a la poblacion derechohabiente de la
UMF No 13 de la ciudad de Tuxtla Gutiérrez, Chiapas.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los Anti-inflamatorios No Esteroideos (AINE) son farmacos con propiedades
antiinflamatorias, analgésicas y antipiréticas, ampliamente utilizados por la
poblacion. En México pueden encontrarse en mdultiples presentaciones, en su
mayoria de venta libre. En un estudio acerca de la automedicacion se determiné
gue 68% de los medicamentos adquiridos fueron AINE. A pesar de los beneficios
gue otorgan los AINE, se ha demostrado que el uso indiscriminado de estos
medicamentos por parte de los médicos y los pacientes sobre todo a altas dosis y
de manera prolongada, pueden producir un gran nimero de efectos adversos en
el organismo entre los que mas destacan los gastrointestinales, cardiovasculares y

renales.

Los estudios sobre la prescripcion inadecuada de los AINE han revelado que 13 a
44 % de los médicos toma una decision incorrecta al prescribirlos. Asi mismo, se
ha demostrado que 42 % de los médicos no conoce sus posibles efectos adversos

y que 27.6 % de estos son prevenibles.’

La situacion actual respecto a la prevalencia de prescripcion de AINE en la
poblacion derechohabiente de la Unidad de Medicina Familiar No. 13 (UMF No.
13) de Tuxtla Gutiérrez se desconoce. Es por eso que nos hacemos la pregunta
de investigacion: ¢Cual es la prevalencia de la ingesta de AINE en
derechohabientes a partir de los 20 afios de edad en la Unidad de Medicina

Familiar No. 13 de Tuxtla Gutiérrez, Chiapas?
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OBJETIVOS

Objetivo general

Determinar la prevalencia de ingesta de anti-inflamatorios no esteroideos en
derechohabientes de la Unidad de Medicina Familiar No 13 de Tuxtla Gutiérrez,

Chiapas.

Objetivos especificos

1.- Describir los factores sociodemograficos (edad y sexo) de los pacientes con
antecedentes de ingesta de anti-inflamatorios no esteroideos que acuden a la

Unidad de Medicina Familiar No. 13 de Tuxtla Gutiérrez, Chiapas.

2.- Describir la frecuencia de la prescripcion del tipo de anti-inflamatorio no
esteroideo en la consulta externa de la Unidad de Medicina Familiar No. 13 de

Tuxtla Gutiérrez, Chiapas.

3.- ldentificar los diagndsticos que hayan justificado el uso de anti-inflamatorios no
esteroideos en los pacientes que acudieron a consulta externa de la Unidad de

Medicina Familiar No. 13 de Tuxtla Gutiérrez, Chiapas.

4.- Conocer el tiempo promedio en dias prescrito de anti-inflamatorios no
esteroideos en los pacientes que acudieron a la consulta externa de la Unidad de

Medicina Familiar No. 13 de Tuxtla Gutiérrez, Chiapas.

5.- Conocer el tiempo promedio en dias que el paciente tiene consumiendo un
anti-inflamatorio no esteroideo de manera continua previamente al dia de la
encuesta que se realizar4d en la consulta externa de la Unidad de Medicina
Familiar No. 13 de Tuxtla Gutiérrez, Chiapas.

Pagina | 37



HIPOTESIS

Hipotesis general

1. La prevalencia de ingesta de anti-inflamatorios no esteroideos en
derechohabientes de la Unidad de Medicina Familiar No 13 de Tuxtla Gutiérrez,
Chiapas es del 60%.

Hipotesis especificas

1.- En la poblacion derechohabiente a partir de 20 afios de edad adscritos a la
Unidad de Medicina Familiar No. 13 de Tuxtla Gutiérrez, Chiapas, se prescribe

AINE con mas frecuencia en el sexo femenino.

2.- En la poblacion derechohabiente a partir de 20 afios de edad adscritos a la
Unidad de Medicina Familiar No. 13 de Tuxtla Gutiérrez, Chiapas, se prescribe

AINE con mas frecuencia en mayores de 40 afios.

3.- El AINE méas frecuentemente prescrito en la consulta externa de la Unidad de

Medicina Familiar No. 13 de Tuxtla Gutiérrez, Chiapas es Naproxeno.

4.- El diagnéstico mas frecuente encontrado que justifica el uso de un AINE en la
poblacion derechohabiente a partir de 20 afios de edad adscritos a la Unidad de

Medicina Familiar No. 13 de Tuxtla Gutiérrez, Chiapas es la gonartrosis.
5.- El tiempo promedio de prescripcion de un AINE en pacientes a partir de 20

anos adscritos a la Unidad de Medicina Familiar No. 13 de Tuxtla Gutiérrez,

Chiapas, es de 5 dias.
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6.- El tiempo promedio en dias que el paciente tiene consumiendo un AINE de
manera continua previamente al dia de la encuesta en la poblacion
derechohabiente a partir de 20 afios de edad adscritos a la Unidad de Medicina
Familiar No. 13 de Tuxtla Gutiérrez, Chiapas es de 30 dias.
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MATERIAL Y METODOS
Disefio del estudio:

Se realizé un estudio transversal, descriptivo, observacional, con caracteristicas
analiticas.

Lugar de estudio:

Unidad de Medicina Familiar No.13 del Instituto Mexicano del Seguro Social de

Tuxtla Gutiérrez, Chiapas.

Poblacién de estudio:
Derechohabientes a partir de 20 afios de edad adscritos a la Unidad de Medicina
Familiar No.13, de la ciudad de Tuxtla Gutiérrez, Chiapas.

Periodo de estudio:
En el periodo de 01 de Abril 2019 al 01 de Diciembre 2020

Periodo de recoleccion de datos:
01 de Diciembre de 2019 al 31 de Mayo de 2020.

Tipo de muestreo:

Probabilistico aleatorio simple.

Tamafo de muestra:

382 derechohabientes.

Formula para poblaciones finitas:
N = 79847
n=  NxZ*xpxq Z =196
d*(N-1) +Z®xp x q p =05
qg =05
n= 79847 x (1.96)°x 0.5 x 0.5
- . d = 0.05
(0.05)“ (79847-1) + (1.96)° x 0.5 x 0.5
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n= 79847 x 3.8416 x 0.5 x 0.5
0.0025 (79846) + 3.8416 x 0.5 x 0.5

n=  76685.0588
200.5754

n= 382

Instrumento de estudio:

Encuesta Exprofeso.
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CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusion:
1. Derechohabientes adscritos a la Unidad de Medicina Familiar No.13 del turno

matutino y vespertino.

2. Derechohabientes que se encuentren en el grupo de edad de 20 afios en
adelante.

3. Pacientes que aceptaron participar en el estudio.

Criterios de exclusion:

1. Derechohabientes menores de 20 arios de edad.

Criterios de eliminacion:

1. Encuestas incompletas.
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ANALISIS ESTADISTICO

Para la captura de los datos encontrados se utilizé el programa Statistical Package

for the Social Science (SPSS), version 24 en espafiol para Windows.

Las pruebas paramétricas fueron: media, medidas de tendencia central y
porcentajes; determinandose también la prevalencia. Los resultados encontrados

se presentaron en graficas y tablas de frecuencia.

Procedimiento

El presente estudio se sometio a revision por el Comité Local de Investigacion 703
y por el Comité Local de Etica en Investigacion en Salud N.7038 de la delegacién
Chiapas. Por ser aceptado y autorizado fue incluido en el Sistema de Registro
Electrénico del Comité de Investigacion (SIRELCIS) obteniendo un numero de
registro con el cual se solicitd autorizacién por escrito al director de la Unidad de
Medicina Familiar No. 13 para aplicar encuestas a los derechohabientes a quienes
se seleccionaron a los de 20 afios de edad en adelante y que en el registro de
citas fueron los numeros pares de cada consultorio de ambos turnos, de los dias
de recoleccion de la encuesta. Previamente, se explicaron los motivos y objetivos
del estudio, otorgdndoles para su autorizacion un consentimiento informado. En
caso de aceptar participar en el estudio, el investigador realizé las preguntas y
contest6 la encuesta de acuerdo a las respuestas otorgadas por el
derechohabiente, aclarando las dudas que surgieron durante la aplicacién, en
caso de que al paciente no se le otorgara en la receta un anti-inflamatorio no
esteroideo este dato contd como participante dentro de los 382 pacientes para

determinar la prevalencia.

No se solicité nombre ni nUmero de seguro social para guardar la confiabilidad y
anonimato de cada paciente.
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Para el analisis e interpretacion de las encuestas, se efectud la captura de los

datos en el programa SPSS (Statistical Package for the Social Sciences), version

24 en espafol para Windows, y de acuerdo a los resultados encontrados se

consideré plantear propuestas en beneficio de los derechohabientes y de la

institucion.

Variables:

Variables dependientes:

Ingesta de anti-inflamatorio no esteroideo.

Variables independientes:

1. Edad.
2. Sexo.

3. Diagnésticos.

4. Tipo de anti-inflamatorio no esteroideo prescrito.

5. Tiempo de prescripcion.

6. Tiempo de consumo previo.

Operacionalizacion de variables

Variables dependientes

VARIABLE DEFINICION DEFINICION ESCALA DE | INDICADOR
CONCEPTO OPERACIONAL MEDICION
Ingesta de | Consumo de | Ingesta de algun anti- | Cualitativa a) Sl
anti- farmacos inflamatorio no | Nominal b) NO
inflamatorio | quimicamente esteroideo que se | Dicotomica
no heterogéneo encuentra en el
esteroideo. | con cuadro basico de
propiedades medicamentos del
antiinflamatoria | Instituto Mexicano

s, analgésicas y
antipiréticas

gue ejercen su
efecto por
inhibicién de la

del Seguro Social.

-Acido acetilsalicilico.
-Diclofenaco.
-Ketorolaco.
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enzima
ciclooxigenasa.

-Piroxicam.
-Metamizol.
-Naproxeno.
-Indometacina.

Variables independientes

Edad Tiempo que ha | NUumero de afos que | Cuantitativa. | Afios.
vivido una | ha vivido una | Discreta.
persona, persona desde el
contando desde | nacimiento hasta la
Su nacimiento. fecha actual.

Sexo Conjunto de | Condicién genética y | Cualitativa. a) Hombre
caracteristicas biolégica que divide a | Nominal. b) Mujer
bioldgicas, fisicas | las  personas en | Dicotomica.

y anatdmicas que | hombre 'y  mujer
definen a los|segun su aparato
seres humanos. | reproductor.

Diagnéstico | Arte o acto de | Diagnosticos Cualitativa. a) Cefalea
reconocer 0 | asociados a ingesta | Nominal. (Dolor de
distinguir los | de anti-inflamatorios | Policotomica | cabeza) /
signos 0 los | no esteroideos por Migrafia.
sintomas de una | prescripcién médica. b) Gonalgia
enfermedad. (Dolor de

rodillas).
c) Dolor

postquirdrgico.
d) Odontalgia
(Dolor dental).
e) Otalgia
(Dolor de
oidos).

f) Fiebre.
g)Enfermedad
reumatolégica
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(Artritis
reumatoide /
Osteoartritis).
h) Gota (Dolor
articular por
elevacion de
acido urico).

1) Dolor
menstrual.

j) Cancer.

k) Traumatismo
[) Otros.

Tipo de | Tipo de farmaco | Tipo de farmaco | Cualitativa a) Acido
anti- prescrito gue | prescrito, que se | Nominal acetilsalicilico.
inflamatorio | cuente con | encuentra dentro del | Policotdmica. | b) Diclofenaco.
no propiedades anti- | grupo de anti- c) Ketorolaco.
esteroideo | inflamatorias, inflamatorios no d) Piroxicam.
prescrito. analgésicas y | esteroideos e) Metamizol.

antipiréticas, existentes en el f) Naproxeno.

ejerciendo su | cuadro basico de g) Indometa-

efecto por accién | primer nivel de cina.

de la inhibicién | atencién y que no es

de de transcripcion.

la enzima ciclooxi

genasa.
Tiempo de | Periodo Tiempo, medido en | Cuantitativa. | Dias.
prescripcion | determinado dias de prescripcion | Discreta.

durante el que se | médica de un anti-

realiza una inflamatorio no

accion o se esteroideo.

desarrolla un

acontecimiento.
Tiempo de | Periodo Tiempo, medido en | Cuantitativa. | Dias.
consumo determinado dias de ingesta de un | Discreta.
previo. durante el que se | anti-inflamatorio  no

efectla una
accion 0 se
desarrolla un

acontecimiento.

esteroideo
previamente a la
realizacion de la
encuesta.
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RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

Recursos humanos

v' Asesor metodolégico

v

Investigador

Materiales

v

v

Computadora

Impresora

Instrumento de recoleccion de datos

Hojas blancas

Lapices con goma

Engrapadora

Calculadora

Financieros

v

Recursos del investigador.
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ASPECTOS ETICOS

El presente trabajo de investigacién se apegd6 al reglamento de la Ley General de
Salud en Materia de Investigacién y a las normas éticas. Tomando en cuenta lo
establecido en el titulo segundo “de los aspectos éticos de la investigacion en
seres humanos”, en materia de investigacion para la salud en México (SSA 2018),
los resultados obtenidos son confidenciales y se protegio la privacidad de cada

participante en este estudio.

Fue sometido a evaluacion por el Comité Local de Investigacion en Salud N.703 y
el Comité Local de Etica en Investigacion en Salud N.7038 de la Unidad de
Medicina Familiar N.13 de la ciudad de Tuxtla Gutiérrez, Chiapas, del Instituto
Mexicano del Seguro Social, donde fue analizado para valorar su viabilidad y

realizacion.

La presente investigacion se clasifico como investigacion sin riesgo de acuerdo a
lo establecido en el capitulo | Disposiciones comunes, Articulo 17 Parrafo 1. De
acuerdo al Articulo 23 del mismo Reglamento de la Ley General de Salud: “En
caso de investigaciones con riesgo minimo, la Comision de Etica, por razones
justificadas, podra autorizar que el consentimiento informado se obtenga sin
formularse por escrito, y tratAndose de investigaciones sin riesgo, podra dispensar

al investigador la obtencion del consentimiento informado”.

El proyecto de investigacion se llevd a cabo respetando los derechos de
privacidad de cada participante, aplicandose el cuestionario de forma directa y
confidencial sin solicitar datos personales como nombre, direccion, teléfono y

estado civil.

Previo a la aplicacion del cuestionario se proporciondé una explicacion clara y
precisa del contenido del mismo, el objetivo de la investigacién y la importancia de

los resultados, garantizando aclarar cualquier duda que surja durante su
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realizacion. Se dejé en claro su derecho de retirarse del estudio en el momento
gue decidiera sin tener repercusiones en su atencion en el Instituto Mexicano del

Seguro Social.

Este proyecto se basoé en los principios basicos de la declaracion de Helsinki de la
Asociacion Médica Mundial (AMM); “Guia de recomendaciones para los médicos
biomédica en personas”. En la cual se describen los “principios éticos para
investigaciones en seres humanos”, tomada por la 182 Asamblea Médica Mundial,
Helsinki, Finlandia, junio 1964 y enmendada por la 292 Asamblea Médica Mundial,
Tokio, Japon, octubre 1975; la 352 Asamblea Médica Mundial, Venecia, Italia,
octubre 1983. 412 Asamblea Médica Mundial, Hong Kong, septiembre 1989; la 482
Asamblea General Somerset West, Sudafrica, octubre 1996; la 522 Asamblea
General, Edimburgo, Escocia, octubre 2000; Nota de Clarificacion, agregada por la
Asamblea General de la AMM, Washington 2002; Nota de Clarificacion, agregada
por la Asamblea General de la AMM, Tokio 2004; la 592 Asamblea General, Sell,

Corea, octubre 2008 y la 642 Asamblea General, Fortaleza, Brasil, octubre 2013.

En esta Declaracion se menciona los siguientes principios:

1. “Principios éticos para investigacion médica en seres humanos” que deber ser

tomada como un todo.

2. La declaracion esta consignada a los médicos y exhorta a otros implicados en

investigacion meédica con seres humanos a seguir estos principios.

Principios generales

3. La Declaracion de Ginebra de la Asociacion Médica Mundial resalta la accion
del médico de “velar diligentemente por la salud del paciente”, y el Cdodigo
Internacional de Etica Médica afirma que: “El médico debe considerar lo mejor

para el paciente cuando se preste atencion médica” (1949).
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4. El compromiso del médico es “promover y vigilar la salud, bienestar y derechos
del paciente, incluyendo a los que aceptan participar en investigaciones meédicas”

(Codigo Internacional de Etica Médica,1949).

5. Los avances meédicos se basan en investigaciones, que en etapas finales,

deben incluir a seres humanos.

6. El fin de las investigaciones médicas en seres humanos, es vislumbrar las
causas, la evolucion y las consecuencias de las enfermedades, asi como
implementar las acciones pertinentes para prevenir, diagnosticar y tratar. Toda
intervencion debe evaluarse constantemente a través de la investigacion para

garantizar que sean seguras, efectivas, accesibles y de calidad.

7. La investigacion debe sujetarse a normas éticas de manera que se asegure el

respeto a los seres humanos, su salud y sus derechos individuales.

8. A pesar de que el interés primordial de la investigacion médica es encontrar
nuevos conocimientos, deben prevalecer los derechos y los intereses de los seres

humanos.
9. El médico o profesional de la salud tiene la obligacién de salvaguardar la salud,
la integridad, la dignidad, la confidencialidad y los derechos de las personas que

participan en las investigaciones médicas.

10. ElI médico o profesional de la salud debe contemplar los aspectos éticos,

legales y juridicos para investigacion médica nacionales e internacionales.

11. La investigacién médica debe limitar y reducir al maximo el potencial dafio al

medio ambiente.
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12. La investigacion en seres humanos debe ser ejecutado por personal

cualificado, con formacion cientifica y ética adecuada.

13. Los grupos sub-representados involucrados en investigaciones deben contar

con acceso adecuado en la participacion de la misma.

14. El médico que combina investigacién con atencién médica solo debe involucrar
a sus pacientes en caso de que se justifigue su valor preventivo, diagndstico o

terapéutico y si se puede asegurar que no habra efectos adversos para su salud.

15. Si durante la investigacion hay repercusiones en la salud de los participantes
se debe garantizar compensacion y tratamiento adecuados.

Riesgos, Costos y Beneficios

16. En la préactica e investigacion muchas de las intervenciones conllevan riesgos
y costos. Estas deben llevarse a cabo solamente si el beneficio es mayor que el

riesgo y costos.

17. Previa a cualquier investigacion médica en seres humanos se deben comparar
los riesgos y costos para los participantes, procurando su reduccion y evaluacion

continua.

18. Los médicos solo se involucraran en los estudios de investigacion en seres
humanos cuando se asegure que los riesgos han sido debidamente evaluados y
gue es posible enfrentarlos satisfactoriamente. Cuando los riesgos son mayores
gue los beneficios o si existen pruebas concluyentes de resultados definitivos, los
médicos deben considerar si contindan, modifican o suspenden inmediatamente el

estudio.
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Grupos y personas vulnerables

19. Algunos grupos y personas que participan en investigaciones pueden ser mas
vulnerables y pueden sufrir abusos o dafo, por lo que se debe garantizar

proteccion especifica.

20. La investigacion meédica en grupos vulnerables solo se justifica si la
investigacion responde a las necesidades o prioridades de salud de este, si existe
beneficio de los conocimientos, practicas o intervenciones derivadas de la

investigacion.

Requisitos cientificos y protocolos de investigacion

21. Lainvestigaciéon médica en seres humanos deben realizarse con los principios
cientificos pertinentes y debe apoyarse un conocimiento amplio de la bibliografia
cientifica, experimentos de laboratorio y en animales. Debe garantizarse el

bienestar de los animales que participan en los experimentos.

22. El proyecto y el método de toda investigacion en seres humanos deben
describirse de forma clara y ser justificados en un protocolo de investigacion.

El protocolo hizo referencia siempre a las consideraciones éticas que fueran del
caso e indic6 como se han considerado los principios enunciados en esta
Declaracion. El  protocolo incluye informacion sobre financiamiento,
patrocinadores, afiliaciones institucionales, posibles conflictos de interés e
incentivos para las personas del estudio y la informacién sobre las estipulaciones
para tratar o compensar a las personas que han sufrido dafios como consecuencia
de su participacion en la investigacién. En los ensayos clinicos, el protocolo
también describe los arreglos apropiados para las estipulaciones después del

ensayo.
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Comités de ética de investigacion

23. El protocolo de investigacion debe enviarse, para consideracion, comentario,
consejo y aprobacion al comité de ética de investigacion pertinente antes de
comenzar el estudio. Este debe ser “transparente, independiente del investigador,
patrocinador o de cualquier influencia indebida y debe estar debidamente
calificado, asi también debe considerar las leyes y reglamentos nacionales e
internacionales vigentes de donde se realiza la investigacion, asi como tiene el
derecho de controlar los ensayos en curso” (Asamblea Médica Mundial, Helsinki,
Finlandia, junio 1964).

“El investigador estd obligado a proporcionar informacién del control al comité, y
de todo incidente adverso grave. No debe hacer ninguna enmienda en el protocolo
sin la consideracién y aprobacién de este. Al término del estudio, se debe
presentar un informe final al comité con un resumen de los resultados y

conclusiones del estudio” (Asamblea Médica Mundial, Helsinki, Finlandia, junio 1964).

Privacidad y confidencialidad

24. Debera resguardarse la intimidad e informacién personal de los participantes

de la investigacion.

Consentimiento informado

25. El consentimiento de las personas para la participacion en la investigacion
meédicas, debe ser voluntaria y bajo informacion. Se puede consultar a familiares o

lideres de la comunidad.

26. En la investigacion médica todo participante debe recibir informacién completa
de los objetivos, métodos, origen del financiamiento, conflictos de interés,
afiliaciones institucionales del investigador, beneficio, posibles riesgos e
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incomodidades derivadas del experimento. El participante potencial debe ser
informado del derecho de participar 0 no y de retirar su consentimiento en
cualquier momento, sin exponerse a represalias. Después de asegurarse de que
el individuo ha comprendido la informacién, se debe pedir preferiblemente por
escrito, el consentimiento informado y voluntario de la persona. Si no es posible
por escrito, el proceso para lograrlo debe ser documentado y atestiguado

formalmente.

Todo participante de la investigacion médica debe ser informado sobre los

resultados del estudio.

27. Al pedir el consentimiento informado para la participacion en la investigacion,
el médico debe tener especial cuidado cuando el participante potencial esta
vinculado con él por una relacién de dependencia o si consiente bajo presion. En
esta situacion, el consentimiento debe ser pedido por una persona calificada sin

relaciéon con el participante.

28. Si el participante potencial es incapaz de dar su consentimiento informado, el

médico debe pedir el consentimiento del representante legal.

29. Si un participante potencial que toma parte en la investigacion considerado
incapaz de dar su consentimiento informado es capaz de dar su asentimiento a
participar o no, el médico debe pedirlo, ademas del consentimiento del
representante legal. Debe respetarse si el participante potencial no da su

consentimiento.

30. En individuos con incapacidad fisica o mental para dar su consentimiento,
puede incluirse en la investigacion solo si la condicién fisica/mental que impide
otorgar el consentimiento informado es una caracteristica de inclusién del grupo a
investigar. En estas circunstancias, el médico debe pedir el consentimiento

informado al representante legal. Si el representante no esta disponible y si no se
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puede retrasar la investigacion, el estudio puede realizarse sin consentimiento,
siempre que las razones especificas para incluir a individuos con una enfermedad
gue no les permite otorgar consentimiento informado hayan sido estipuladas en el
protocolo de investigacion y el estudio haya sido aprobado por un comité de ética

de investigacion.

31. El médico deberéa informar ampliamente al participante de los aspectos de la
atencion relacionados con la investigacion. Si el paciente se niega a participar o
decide retirarse, esta decision no debe afectar la relacion médico-paciente.

32. Para la investigacion meédica en que se utilice material o datos humanos
identificables (material o datos contenidos de bio-bancos o depdsitos similares), el
meédico pedira el consentimiento informado para la recoleccién, almacenamiento y

reutilizacion.

Uso del placebo

33. Los potenciales beneficios, costos, riesgos y eficacia de cualquier intervencion
deberan evaluarse por comparacién con intervenciones probadas previamente,

excepto en los siguientes casos:

Cuando no existe intervenciéon probada, el uso de un placebo, 0 ninguna
intervencién, es aceptable; o cuando por razones metodoldgicas cientificamente
soélidas y convincentes, sea necesario para determinar la eficacia y la seguridad de
una intervencion el uso de cualquier intervencion menos eficaz que la mejor

probada, el uso de un placebo o ninguna intervencion.

Los pacientes que reciben cualquier intervencion menos eficaz que la mejor
probada, el placebo o ninguna intervencion, no correran riesgos adicionales
de dafio grave o irreversible como consecuencia de no recibir la mejor intervencién

probada.
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Estipulaciones post ensayo

34. Antes del ensayo clinico, los patrocinadores, investigadores y los gobiernos de
los paises anfitriones deben prever el acceso post ensayo a todos los participantes
gue todavia necesitan una intervencion que ha sido identificada como beneficiosa

en el ensayo.

Inscripcion y publicacion de la investigacion y difusion de resultados

35. Toda investigacion médica en seres humanos debe colocarse en una base de

datos disponible al publico antes de aceptar a la primera persona.

36. Los investigadores, autores, patrocinadores, directores y editores todos tienen
obligaciones éticas con respecto a la publicacién y difusion de los resultados de su
investigacion, por lo que deben colocar a disposiciéon del publico los resultados de
su investigacion con integridad y exactitud en sus informes. Se deberan publicar
los resultados positivos asi como los negativos e inconclusos. En la publicaciéon se
citard la fuente de financiamiento, afiliaciones institucionales y conflictos de

intereses.

Intervenciones no probadas en la practica clinica

37. Si en la atencion de un paciente las intervenciones probadas no existen o son
ineficaces, el médico, previo consejo de experto y consentimiento informado del
paciente o representante legal, puede usar intervenciones no comprobadas, si
esto puede salvar la vida, restituir la salud o aliviar el sufrimiento. Las

intervenciones se investigaran a continuacion para evaluar su seguridad y eficacia.

*Los parrafos 26, 27, 28 y 29 se revisaron editorialmente por el Secretariado de la
AMM el 5 de mayo de 2015.
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RESULTADOS

Caracteristica demograficas de los pacientes

En el presente estudio se incluyeron un total de 382 pacientes derechohabientes
de la Unidad de Medicina Familiar No. 13 de Tuxtla Gutiérrez, Chiapas de edad
media 41.3+£13.6 afos. El 51.8% tenia de 20-39 afios, el 36.4% de 40-59 afios y el
11.8% 260 afios [Figura 7]. En cuanto al sexo, el 60.2% de los pacientes incluidos

eran femeninos y el 39.8% masculinos [Figura 8].

60.0%

51.8%

50.0% -
40.0% - 36.4%
30.0% -+ .
W Porcentaje
20.0% -
11.8%
10.0% - -
00% B T T 1

20-39 afios 40-59 afios >60 afios

Figura 7. Distribucién de los pacientes por grupos de edad.

= Masculinos = Femeninos

Figura 8. Sexo los pacientes participantes.
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Prevalencia de ingesta de AINE entre los pacientes

Al estimar la prevalencia de uso de AINE entre los participantes encontramos que
fue de 91.9%; solamente el 8.1% no usaban AINE. Al comparar por sexo y grupos
de edad la prevalencia de uso de AINE, no se encontraron diferencias
significativas por sexo (91.7% en femeninos y 92.1% en masculinos), pero la
prevalencia de uso de AINE fue significativamente mayor en los adultos jovenes

(20 a 39 afos) que en otros grupos de edad, (p=0.019, exacta de Fisher) [Tabla 2].

Tabla 2. Prevalencia de uso de AINE entre los pacientes participantes.

Caracteristica Prevalencia
Global 91.9%
Sexo
Masculinos 92.1%
Femeninos 91.7%

Grupos de edad

20-39 afnos 94.4%
40-59 afos 89.9%
260 anos 86.7%

Tipo de AINE prescrito a los pacientes

Enseguida, se identificaron los AINE prescritos a los pacientes encontrando que el
AINE mas prescrito fue el diclofenaco (32.2%), seguido del naproxeno (27.5%) y el
metamizol (9.7%). Otros como piroxocam, indometacina, ketorolaco y &cido
acetilsalicilico se prescribieron al 6.8%, 6.3%, 4.7% y 3.7% de los pacientes,
respectivamente. Los prescritos con menor frecuencia fueron las combinaciones
diclofenaco/naproxeno (0.3%), ketorolaco/metamizol (0.3%) y

naproxeno/ketorolaco (0.5%) [Tabla 3].
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Tabla 3. Tipo de AINE prescritos a los pacientes

Farmaco % n
Diclofenaco 32.2 123
Naproxeno 27.5 105
Metamizol 9.7 37
Ninguno 8.1 31
Piroxicam 6.8 26
Indometacina 6.3 24
Ketorolaco 4.7 18
ASA 3.7 14
Naproxeno/ketorolaco 0.5 2
Diclofenaco/naproxeno 0.3 1
Ketorolaco/ metamizol 0.3 1

Tiempo de prescripcion actual y previa de AINE

El tiempo medio que se prescribieron los AINE a los pacientes fue de 3.9+1.8 dias
y el consumo previo medio fue de 1.7+3.8 dias. Al 34.6% de los pacientes se les
prescribieron los AINE por 3 dias, al 42.4% por 5 dias. Al resto de los pacientes

por menos o0 mas dias [Figura 9].

El 43.5% de los pacientes habian sido usuarios previos de AINE, el 56.5% no
habian sido usuarios previos de AINE. El tiempo medio de uso previo de los AINE
fue de 1.7+3.8 dias. El 29.6% de los pacientes usaron previamente AINE por 1-3
dias, el 10.7% por 4-7 dias, el 2.9% por 8-15 dias y el 0.3% por >15 dias [Figura
10].
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Figura 9. Dias de prescripcion actual de los AINE.
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Figura 10. Dias de uso previo de AINE.
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Motivos/diagndstico por el cual se prescribieron AINE a los pacientes

Enseguida también se identificaron los motivos/diagndsticos por los cuales se
prescribieron los AINE a los participantes, encontrando casi 40 patologias
principales. Las principales causas de indicacion de AINE fue la cefalea/migrafa
(12.3%), seguida de gonalgia (7.9%), traumatismo (7.6%), dolor menstrual (6.5%),
enfermedades reumaticas (6.5%), dolor quirdrgico (5.8%) y lumbalgia (5.2%)
[Tabla 4].

Las siguientes causas en orden de frecuencia fueron otalgia/odontalgia (4.7%),
faringodinia (4.2%), dolor de hombro (3.4%), colitis (3.1%), dolor articular por gota
(2.6%) y colecistitis cronica (2.1%), considerando a la faringodinia, dolor de
hombros, colitis y colecistitis crénica en el apartado de “Otros”. El listado completo
de patologias/condiciones de base por las que se indicaron AINE se presenta en
la Tabla 4.

Tabla 4. Patologia de base por la cual se prescribieron los AINE a los

apcientes de la UMF No. 13

Cefalea/migrana 12.3 47
Ninguna 8.1 31
Gonalgia (rodilla) 7.9 30
Traumatismo 7.6 29
Dolor menstrual 6.5 25
Enfermedad reumatica (AR/OA) 6.5 25
Dolor post-quiruargico 5.8 22
Lumbalgia 5.2 20
Otalgia/Odoltalgia 4.7 18
Faringodinia 4.2 16
Dolor de hombro 3.4 13
Colitis 3.1 12
Dolor articular por gota 2.6 10
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Colecistitis cronica 2.1 8
Otra 2.1 8
Tendinitis 1.8 7
Fiebre 1.6 6
Costocondritis 1.6 6
Esguince de tobillo 1.3 5
Mastalgia 1.3 5
Urologicos 1.3 5
Fibromialgia 0.8 3
Litiasis ureteral 0.8 3
Sindrome tunel del carpo 0.8 3
Gonalgia (por traumatismo) 0.5 2
Absceso 0.5 2
Esguince cervical 0.5 2
Espolén 0.5 2
Miomatosis 0.5 2
Mordedura de perro 0.5 2
Onicocriptosis 0.5 2
Osteocondritis 0.5 2
Cancer 0.3 1
Cervicalgia 0.3 1
Cuerpo extrafo en el ojo 0.3 1
Fractura de clavicula 0.3 1
Fractura de dedo del pie 0.3 1
Fractura de radio 0.3 1
Herida cortante 0.3 1
Tendinitis 0.3 1
Torticolis 0.3 1
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DISCUSION

El dolor es un enorme problema global, que debe ser una prioridad de salud
global, pues alrededor del 20% de los adultos sufren dolor y el 10% recibe un
nuevo diagndéstico de dolor cronico cada afio; mientras que el dolor agudo es la
principal causa de consulta en los servicios de salud primaria y de ingreso a
urgencias, lo que refleja la importancia de este sintoma®. Por lo que, dada la
elevada prevalencia, incidencia, se requiere que la comunidad de salud publica

preste la debida atencién a este problema .

Sin embargo, en todo el mundo, el patron de prescripcion de AINE ha aumentado
y se ha reportado un uso indiscriminado, lo cual también representa un problema
pues son medicamentos de acceso libre, no controlados®. El uso de estos
farmacos estan asociados con varios efectos adversos que incluyen sangrado
gastrointestinal, Ulcera y toxicidad renal; efectos efectos adversos que se
potencian cuando los AINE se recetan conjuntamente con otros medicamentos

que comparten efectos adversos y toxicidades similares®.

En este estudio, evaluamos la prevalencia de ingesta de anti-inflamatorios no
esteroideos en derechohabientes de la Unidad de Medicina Familiar No. 13 de
Tuxtla Gutiérrez, Chiapas, encontrando que la prevalencia fue cercana a 92%,
cumpliéndose asi nuestra hipotesis general en la que esperdbamos una
prevalencia de uso de AINE mayor a 60%. Tal prevalencia demuestra el uso tan
amplio y frecuente de AINE pero también, debe ser motivo de alarma y no debe
tomarse a la ligera por los efectos adversos que ello conlleva como enfermedad
acido-péptica y enfermedad por reflujo gastroesofagico®. Tales complicaciones a
su vez condicionan el uso de otros farmacos para la proteccion gastrointestinal y
en pacientes con enfermedades crénicas o adultos mayores ello puede
condicionar polifarmacia®’.
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La prevalencia de uso de AINE en nuestro estudio es similar a otros reportes de la
literatura, como lo reportado en 2018 en una revision del uso de AINE en ancianos
(Supakanya Wongrakpanich y Cols. Centro Médico Einstein, Philadelphia), donde
se estimd en hasta el 96% de los adultos mayores de 65 afios en pacientes de
primer nivel de atencién®®. De manera similar, en un estudio realizado en 2015 por
el Departamento de Medicina de la Universidad de Siena, Italia, se reportd que
97% de los pacientes con dolor crénico tomaron AINE por >21 dias
consecutivos®’. En un estudio Espafiol el consumo de AINEs fue menor que el de
nuestro estudio (52-68% en hombres y mujeres, respectivamente), con un mayor
uso en mujeres®. También, en un estudio realizado en Tailandia la prevalencia de
uso de AINE en una muestra de individuos evaluados en una clinica fue de 31.1%,
una cifra tres veces menor a la de nuestro estudio®. Por lo que es evidente que el
uso de AINE en nuestra clinica se encuentra entre las altas reportadas en la
literatura y por tanto, deberian implementarse programas de deteccion de
prescripcion inapropiada, y para determinar si cada una de las indicaciones son

adecuadas o se requieren modificaciones a las practicas de prescripcion.

Al comparar la prevalencia por sexo y grupos de edad, no entramos diferencias
significativas en la prevalencia de uso de AINE por sexo, pero si por grupos de
edad, con una mayor prevalencia en individuos de 20-39 afios, que incluso superé
la prevalencia de uso de AINE en individuos de 40-59 afios y mayores de 60 afos.
Ello refleja por un lado, que en mayores de 60 aflos es menor el uso de AINE, y en
adultos jovenes por algunas razones desconocidas, quizd asociadas a sus
actividades laborales o de recreacion, y ademas por los padecimientos, se eleva

mucho la prevalencia del consumo de AINE.

Otros estudios que han estudiado el consumo de AINE han encontrado algunos
hallazgos similares al nuestro y otros hallazgos distintos. Por ejemplo, Calderén
Robles encontré una prevalencia de uso de AINE de 62.8% (es decir inferior a la
nuestra) y el grupo de edad en que fue mayor, fue entre los 36 y 59 afios
(Resultados similares a nuestro estudio en el cual fue una media de 41.3+13.6

Pagina | 66


javascript:;

afios)*’. En un estudio realizado por Galvez Flores en un Centro de Salud de
Honduras, se encontré una prevalencia de uso de AINE de 88.5%, una
prevalencia ligeramente inferior a la encontrada en nuestro estudio®®. Ahora bien,
a diferencia de nuestro estudio donde no encontramos diferencias por sexo, en un
estudio espariol las mujeres tuvieron mayor prevalencia de consumo de AINE de
tipo no aspirina y los hombres de tipo aspirina®. En ese mismo estudio espafiol, el
consumo de AINE distintos a aspirina, fue significativamente mayor en menores de
50 afios que en mayores de 50 afios, lo cual es similar a nuestros hallazgos, pero
el consumo de aspirina se incrementé con la edad®. Por su parte, Luanghirun y
cols. encontraron una prevalencia de uso de AINE de 31.1% en individuos

Tailandeses®.

Por lo que, la prevalencia del uso de AINE es muy variable entre estudios, y
podemos decir que en pacientes de la Unidad de Medicina Familiar No. 13 de
Tuxtla Gutiérrez, Chiapas la prevalencia de uso de AINE es muy elevada y se
encuentra entre las mas altas reportadas en la literatura nacional e internacional.
Sin embargo, la buena noticia es que la mayoria de los pacientes los tenian
prescritos por solo 3-5 dias solamente, ya sea por padecimientos temporales o la
naturaleza de la enfermedad. Y ademas, en los que tenian antecedente de uso de
AINE la mayoria los habian usado por 1-3 dias 0 menos de una semana. Nuestros
hallazgos reflejan, por tanto que el uso de AINE es altamente prevalente, aunque

por periodos cortos en la mayoria de los casos.

Por otro lado, el uso de AINE es coherente con los padecimientos para los cuales
fueron prescritos y con el tiempo de uso para los cuales fueron indicados, pues las
principales causas para las que se indicaron fue para cefalea/migrafia, gonalgia,
traumatismo, dolor menstrual, enfermedad reumatica, dolor post-quirirgico y
lumbalgia. Ademas, todas las patologias para las que se prescribieron los AINE
son enfermedades que causan dolor y/o cursan con inflamacién. Por lo que, la
prescripcidon parece ser coherente y acertada. Sin embargo, vale la pena continuar

la capacitacion médica continua y educacion al paciente, para continuar con uso
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adecuado de los AINE y/o prevenir en el futuro un uso indiscriminado, que

conlleva problemas para la salud y un gasto para el sistema de salud*3.

Los tipos de AINE mas usados en nuestros pacientes fueron diclofenaco,
naproxeno, metamizol, piroxicam, indometacina, ketorolaco y ASA; aunque el
metamizol, piroxicam, indometacina, ketorolaco y ASA fueron usados por menos
de 10% de los pacientes; mientras que el diclofenaco y naproxeno por cerca del
30% de los pacientes cada uno. A diferencia de nuestro estudio, el AINE mas
usado en Espafia, Alemania, Estados Unidos y Dinamarca es el ibuprofeno®.
Mientras que en otro estudio realizado en 13 paises (Australia, Bangladesh, China,
China (Hong Kong), Indonesia, Malasia, Nueva Zelanda, Pakistan, Filipinas,
Singapur, Taiwan, Tailandia y Vietnam) encontr6 de manera similar a nuestro
estudio que el mas usado es diclofenaco®. Mientras que, el uso de aspirina entre
nuestros pacientes es inferior al reportado en otros estudios pues se ha reportado
el uso de aspirina en 29-46.2% de pacientes mayores de 40 afios, pero en nuestro
estudio apenas fue usado por el 3.7% de los pacientes®*. Por lo que, el patron
de uso de AINE en nuestra unidad tiene algunas caracteristicas similares y otras

distintas a lo que se ha reportado en otros estudios.

Pagina | 68



CONCLUSIONES

La prevalencia de ingesta de anti-inflamatorios no esteroideos en
derechohabientes de la Unidad de Medicina Familiar No. 13 de Tuxtla Gutiérrez,
Chiapas es superior a 90%, ubicandose entre las prevalencias mas altas
reportadas en la literatura en clinicas de primer nivel de atencion. Sin embargo, el
tiempo de prescripcion de los AINE es coherente con los padecimientos para los
que fueron indicados, y en la mayoria de los casos fue por solo 3-5 dias.

Los AINE mas frecuentemente prescritos fueron diclofenaco, naproxeno,
metamizol, piroxicam, indometacina, ketorolaco y ASA, representando en conjunto

mas del 98% de las prescripciones.

Las indicaciones mas frecuentes de los AINE fueron cefalea/migrafia, gonalgia,
traumatismo, dolor menstrual, enfermedad reumatica, dolor post-quirtrgico y

lumbalgia.

Aunque las prescripciones parecen ser adecuadas en tipo y tiempo de
prescripcion, es importante promover un uso racional de AINE entre médicos y

pacientes.
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PROPUESTAS

1. Invitar al personal de salud de la Unidad de Medicina Familiar No. 13 a realizar
promocion de la salud y concientizar a los pacientes durante la consulta médica
acerca de los riesgos que conllevan el uso indiscriminado de AINE asi como de la

automedicacion, para evitar o limitar los efectos adversos de estos.

2. Motivar a los profesionales de la salud a capacitarse continuamente para
prescribir AINE de manera correcta, analizando las condiciones de cada paciente

para individualizar el tratamiento.

3. Deteccion vy vigilancia de pacientes con uso crénico de AINE en la consulta
médica por el profesional de salud, para implementar medidas que limiten el dafio

secundario por la ingesta de estos farmacos.

4. Mantener actualizado el catdlogo de medicamentos de tipo AINE con los que
cuenta la unidad médica para mantener informado al profesional de la salud y
tenga la oportunidad de valorar de acuerdo a su juicio médico el farmaco mas
conveniente para la terapia del paciente, de acuerdo a su perfil, farmacodinamia y

efectos secundarios esperados.
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ANEXOS

Anexo 1. Hoja de recoleccion de datos.

[ N Instituto Mexicano del Seguro Social
Coordinacion Delegacional de Investigacion Médica
@ Unidad de Medicina Familiar NUmero 13
IMSS Tuxtla Gutiérrez, Chiapas
No. de Folio:

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS
Posterior a contestar el siguiente cuestionario, las respuestas nos daran a
conocer la Prevalencia de uso de Anti-inflamatorios No Esteroideos en la
Unidad de Medicina Familiar No. 13.
Instrucciones: Por favor marque con una “x” la respuesta referida por el paciente.
Las respuestas elegidas seran de caracter confidencial.

Sexo:
Mujer Hombre

1.- Edad:

ANOS

2.- ¢(En este momento el médico le ha recetado un Anti-inflamatorio No
Esteroideo?

Sl
NO

3.- ¢Cual fue el diagnostico por el cual le recetaron un Anti-inflamatorio No
Esteroideo?

Cefalea (Dolor de cabeza) /
Migrafa

Gonalgia (Dolor de rodillas)

Otalgia (Dolor de oidos) /
Odontalgia (Dolor dental)

Dolor postquirdrgico

Fiebre

Dolor menstrual

Traumatismo

Enfermedad reumatoldgica (Artritis
reumatoide/Osteoartritis).

Gota (Dolor articular por elevacion
de acido Urico)

Céncer

Otros
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4.- ¢Cual de los siguientes
prescribieron?

Anti-inflamatorios

No

Esteroideos

Acido acetilsalicilico

Diclofenaco

Ketorolaco

Piroxicam

Metamizol

Naproxeno

Indometacina

5.- ¢ Por cuantos dias le recetaron el Anti-inflamatorio No Esteroideo?

DIAS

le

6.- ¢(Cuénto tiempo tiene consumiendo un AINE de manera continua

previamente a esta encuesta?

DIAS
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Anexo 2. Consentimiento informado.

[N

\O)
IMSS

SECURIDAD ¥ SOLIDARIDAD $0CIAL

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION
Y POLITICAS DE SALUD

COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
(ADULTOS)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio:

Patrocinador externo (si aplica)*:
Lugar y fecha:

NuUmero de registro:

Justificacion y objetivo del estudio:

Procedimientos:

Posibles riesgos y molestias:

Posibles beneficios que recibira al participar en
el estudio:

Informacion sobre resultados y alternativas de
tratamiento:

Participacion o retiro:

Privacidad y confidencialidad:

“Prevalencia de ingesta de anti-inflamatorios no esteroideos en derechohabientes de la
UMF No.13, delegacion Chiapas”.

No aplica.

Tuxtla Gutiérrez, Chiapas, Diciembre 2019.

R-2020-703-002

Determinar la prevalencia de ingesta de anti-inflamatorios no esteroideos en
derechohabientes de la Unidad de Medicina Familiar No 13 de Tuxtla Gutiérrez, Chiapas.

Aplicacion de encuesta.

Ninguno.

Conocer la prevalencia de ingesta de Anti-inflamatorios no esteroideos, que nos permitira
implementar estrategias que favoreceran a la poblacién en riesgo.

Se me proporcionara la informacién actualizada que se obtenga durante el estudio.

Opcional, entiendo que conservo el derecho de participar y retirarme del estudio en
cualquier momento en que lo considere conveniente

El investigador responsable me ha dado seguridades de que no se me
identificara en las presentaciones o publicaciones que deriven de este estudio y
mis datos seran manejados en forma confidencial.

En caso de coleccion de material biologico (si aplica):

No autorizo que se tome la muestra.

Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.

Si autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si aplica):

Beneficios al término del estudio:

Orientaciéon en modificar estilo de vida y apoyo mediante quipo
multidisciplinario de acuerdo a factores de riesgo identificados.

Adecuada prescripcion de anti-inflamatorios no esteroideos
para disminuir los riesgos de eventos adversos relacionados a
Su uso.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:

Investigador Responsable:

Dr. Christian Lenny Lopez Pascacio

Colaboradores:

Dra. Liliana Guadalupe Teco Cruz

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comisién de Etica de Investigacion de la CNIC del
IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono (55) 56
27 69 00 extension 21230, Correo electrénico: comision.etica@imss.gob.mx

Dra. Liliana Guadalupe Teco Cruz

Nombre y firma del sujeto

Testigo 1

Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento

Testigo 2

Nombre, direccion, relacién y firma

Nombre, direccion, relacion y firma

Este formato constituye una guia que debera completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion, sin

omitir informacién relevante del estudio.

* En caso de contar con patrocinio externo, el protocolo debera ser evaluado por la Comisién Nacional de Investigacion Cientifica

Clave: 2810-009-013
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