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UNIDAD I:
BASES DE LA FARMACOLOGIA CLINICA
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Variabilidad individual
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1. PRINCIPIOS GENERALES

 La biologiay la practica clinica muestran
que no hay dos seres 1guales. ..

= En terapéutica es frecuente que, tras
[ la administracion de una misma dosis
| - “habitual” de un medicamento:

r | La mayor parte de los pacientes
F‘{ h_l responden de la manera esperada.

| | Otros responden de manera excesiva
T bsmo Otros muestran una respuesta

insuficiente o incluso nula
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 Los ensayos clinicos tiene como objeto establecer la
eficacia “promedio” del farmaco.

— Esto facilita un estudio que de otra manera seria
Inabordable

« En la practica clinica debe considerarse a cada
paciente de una , tomando en
consideracion sus aspectos particulares en relacion
con
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= Tipos de variabilidad . Causas
(mecanismos) _ Edad

Farmacocinética _ Género
Farmacodinamica — Factores genéticos

— Enfermedades
— Interacciones
— Embarazo

— Dieta y estado
nutricional
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2. INFLUENCIA DE LA EDAD

1. El nino

 El uso de farmacos en este grupo de edad se
basa en estudios realizados en adultos

— La dosis pediatrica es una extrapolacion de la
dosis del adulto

* iEl nino NO es un adulto pequeno!
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1. El nifio
« Crecimiento y desarrollo-maduracion

— Distintos grupos de edad
« Diferencias farmacocineticas y farmacodinamicas

« Dificultades con la administracion y la adherencia al
tratamiento

— RAM diferentes a las del adulto
 Determinados farmacos son méas toxicos Cureq 20062016
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1. El nifio
« Falta de ensayos clinicos

—Dosls y pautas terapeuticas adecuadas.

—Enfermedades propias del nino
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Dosificacion en el nifo

La dosis se adapta al famafio y composicion corpor'al, per'o
también deberia contemplar caracteristicas Fc y Fd

propias.

Nifos > 2 anos

1. En funcion del (mg/kg)
Peso nifo ., .
Dosis = Dosis del adulto x Precaucion con: desnutricion,
Peso adulto deshidratacion, obesidad, edemas...
(70 kg)
2. En funcion (mg/m2)
ama S.C. del nifio (m2)
0m Dosis = Dosis del adulto .
1,75
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Diferencias farmacocinéticas

Eliminacion

Absorcion Distribucion
= pH gastrico o -
relativamente alcalinoy |,
vaciamiento gastricoy | _ 5 . Fase Iy
peristaltismo intestinal |, teinas plasmaticas. | Fase II

muy alargado

estrato corneo y mayor
hidratacion de la piel

= Problemas con las
vias i.v. e i.m.

= Inmadurez de la

/A

N

[ | .
filtracion glomerular y
funcion tubular
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Dificultades con la administracion y la
adhesion al tratamiento

a) Forma farmacéutica no adecuada

by Rechazo a la administracion por via oral (1-3
anos).

o Olvidos" por estancia en el colegio.

d) Actitud negativa ante el tratamiento cronlco
(comun en la adolescencia). 5
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2. EL ANCIANO @

REACCIONES ADVERSAS (RAM)

» Responsables del 10-31% de los ingresos hospitalarios

« Sonde

= Las mas frecuentes:
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Confusion, ataxia y caidas.
Hipotesion postural
Retencion urinaria

Estrenimiento Dﬁﬁ@ﬁﬂ@g d@ V@H@W@W




- ¢Via oral?

- ¢Desnutricion? -
- ¢Deshidratacién? Cambios fisiologicos

G V' ' 3
::“
/ | >

Modificaciones Variaciones Regulacidn
Farmacocinéticas Farmacodindmicas homeostatica
| | alterada
Excrecién renal Psicofdrmacos '

Reflejos Cardiovasculares

- Muchas veces
- involuntario
~ I
Varias Mglhples > Incumpl’imi.em‘o
enfermedades medicamentos terapeutico
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3. INFLUENCIA DEL GENERO.

 Diferencias en la respuesta farmacologica
entre el hombre y la mujer

— La mujer muestra un
(hay pocos datos
fiables) por causas:

e Geneéticas
« Hormonales
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— Analisis especificos de las diferencias de
genero en la respuesta farmacologica
« LLas mujeres
—Son mas...
— Sufren mas enfermedades cronicas...

— Reclaman mas cuidados...
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4. FACTORES GENETICOS

en los genes que codifican las distintas funciones
organicas.

Para que se considere un polimorfismo la variacion
debe aparecer al menos en el 1% de la poblacion.
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— Cambios farmacodinamicos

— Modificaciones Farmacocinéticas
 Biotransformacion enzimatica

— Reaccién adversa de idiosincrasia

« Efecto ,
gue aparece en una de la
poblacion.

En el futuro, el perfil genético de un individuo podria
proporcionar una forma de anticiparse a la respuesta
de los farmacos. Farmacologia
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5. INFLUENCIA DE LA ENFERMEDAD
Planteamiento del problema

| otk s frocueie

Ejemplos significativos

e Insuficiencia renal.

e Insuficiencia hepatica.
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Influencla de la enfermedad

 Obesidad » Vomitos, diarrea. (via
oral/rectal).

« Malabsorcion intestinal
Enfermedad respiratoria.

« Malnutricion
calorico proteica

e Insuficiencia  Deshidratacién
cardiaca congestiva * Diabetes
: : « Estados hipotensivos (via
* Hipotermia im)
« Etc.
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6. OTROS FACTORES INDIVIDUALES
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Alimentos y dieta

Absorcion digestiva

Metabolismo farmacologico

e Sin cambios significativos

e Disminucion velocidad y/o
cantidad: (1h
antes 0 2 h después)

 Ejemplo: Tetraciclinas con
alimentos lacteos (quelacion del
Ca2+)

e Aumento cantidad absorbida:

- Disminucion metabolismo

- Inhibidor del metabolismo intestinal de
algunos farmacos (CYP1A2 y CYP3A4)

. Inductores enzimaticos

- Inductor enzimatico
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El efecto placebo

de un
paciente, atribuible al
y no a alguna propiedad
farmacoldgica o fisioldgica
especifica.
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El efecto placebo ¢

 Puede deberse:
— A un placebo (Intervencidn que tiene por objeto

e El efecto total de un farmaco =

(respuestas no especificas) +
(historia natural)

Farmacologia
Curso 2009-2010

VHNIVERSITATE BVALENCIA )
OpenCourseWare Ricardo Brage Serrano
Isabel Trapero Gimeno



Ricardo Brage e Isabel Trapero - Farmacologia — Leccion 4

Algunas caracteristicas del efecto placebo

« Mas probable en...
— Predisposicion individual (1/3 de los pacientes)
— Condiciones patologicas
 El
« LaTos
— Entorno y el ambiente

— Aspecto (color, tamafio), sabor y caracteristicas de
la sustancia administrada.

 Papel del placebo en los ensayos clinicos.
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