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CAPITULO: ACNE
(Ultima actualizacién: 23/02/2022)

1. INTRODUCCION

Se trata de un trastorno inflamatorio de la unidad pilosebacea con clinica polimorfa. El microcomeddn (tapdn hiperqueratésico compuesto por corneocitos en
la parte inferior del infundibulo folicular) es el precursor de las lesiones clinicas del acné vulgar que incluyen comedones cerrados o abiertos, y papulas, pustulas
y nédulos cuando existe componente infamatorio. Puede ocasionar un alto impacto psicolégico por lo que hay una gran demanda de terapias. Es mas comun
entre los adolescentes, aunque afecta a personas de todas las edades.

El diagnodstico del acné se basa fundamentalmente en el examen clinico del paciente. No existe ninguna clasificacién universalmente aceptada, habitualmente
se realiza en funcién de la presentacion clinica y la gravedad, el tipo y nimero de lesiones predominante, su extension y localizacién y la presencia de cicatrices.
La clasificacion simplificada, recogida a continuacién, nos orienta en la seleccion y estratificacion del tratamiento’.



Predominio de comedones (abiertos o cerrados) (n<20)

Algunas lesiones papulopustulosas inflamatorias pequefias y aisladas (n<10)
Ausencia de nddulos y quistes

Afecta sélo alacara

Numerosos comedones (n=10-40)

Predominio de papulas y pustulas inflamatorias (n=10-40)
Alguna lesion nodular pequefia (n=0-10)

Ausencia de quistes

Lesiones mas extensas, generalmente superficiales

Suele afectar séloalacara

NODULOQUISTICO/PAPULOPUSTULOSO/INFLAMATORIO (grave)
Numerosos comedones que pueden estar fusionados (n=40-100)
Numerosas papulas y pustulas infamatorias (n>40)
Ndédulos y quistes con tendencia a fusionarse (n>10)
Lesiones extensas, infiltrantes, profundas y dolorosas
Posible destruccion de tejidos, abscesos, cicatrices
Ademas de la cara, suele afectar también a otras zonas (térax, espalda....)

n: n2 de lesiones en la cara; papulas y pustulas: lesiones<5 mm; nédulos: lesiones>5 mm

Fuente: CADIME. Tratamiento del acné: actualizacion BTA 2.0 2019



2. MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS

Lavar suavemente la zona afectada 1-2 veces/dia con agua y jabdn neutro o geles especificos para pieles acneicas (pH bajo) y secar cuidadosamente’.

Lavar el cabello con regularidad y evitar su contacto con el rostro’.

Con los tratamientos tépicos, utilizar una crema emoliente no grasa (para pieles acneicas) por las mananas, para minimizar la irritacion local; y en

pacientes tratados con isotretinoina oral, utilizar también un balsamo labial’.

Evitar cremas y cosméticos grasos o comedogénicos y utilizar productos de base acuosa (oil-free) .

Evitar los lavados agresivos y no manipular las lesiones (podrian agravarse) .

En la medida de lo posible, evitar la exposicion al sol y utilizar protectores solares (FP 30-50) para pieles acneicas (oil-free) .

Evitar farmacos fotosensibilizantes y los que puedan inducir o agravar el acné: anticonceptivos orales con alta concentracion de progestagenos; corti-
costeroides; esteroides anabdlicos; vitamina B12 (especialmente altas dosis y/o I.M.); sales de litio; antiepilépticos: fenitoina; ioduros; antituberculosos:
isoniazida'.

Si es posible evitar el afeitado; siendo preferible el manual frente al eléctrico’.

El rascado o puncion persistente de las lesiones del acné puede aumentar el riesgo de cicatrices?.

No hay suficiente evidencia para respaldar dietas especificas para tratar el acné2.



3. MEDIDAS FARMACOLOGICAS)

CONDICION / CIR-
CUNSTANCIA

MEDICAMENTO

POSOLOGIA

DURACION

COMENTARIOS

COMEDONIANO/ NO INFLAMATORIO (leve)

TRATAMIENTO TOPICO (monoterapia)

12 Eleccion.

Perdxido de benzoilo
(POB)®

Gel 25-50-100 mg/g, 1-2 aplicaciones/dia

2-3 meses y revision.

12 Eleccion en pacien-
tes con pieles muy
sensibles o irritables;
o con hiperpigmenta-
cién postinflamatoria).

Acido azelaico®©

Gel 150 mg/g, crema 200 mg/g,
2 aplicaciones/dia

2-3 meses y revision.

Comenzar con concentraciones
bajas o 1 aplicacidn/dia y si se to-
lera, aumentar progresivamente.
Evitar exposicion al sol y rayos
UVA, utilizar protectores

solares.

Precaucion con productos fotosen-
sibilizantes.

22 Eleccion.

Adapaleno(@

Gel/crema 1 mg/g, 1 aplicacién/dia

2-3 meses y revision.

32 Eleccion.

Tretinoina@

Crema 0,25-0,5-1-4 mg/g, 1-2 aplicacio-
nes/dia

Iniciar el tratamiento con la concentracion
mas baja (0,1 mg/g) y posteriormente, de
acuerdo con la respuesta particular del pa-
ciente, incrementar paulatinamente a con-
centraciones superiores, 0,25 y 0,5 mg/g,
para finalmente terminar con la concentra-
cion de 4 mg/g, en funcion del tipo de piel y
de la gravedad del acné.

2-3 meses y revision.

Capa fina sobre la zona afectada.
Comenzar con concentraciones
bajas o en dias alternos y si se to-
lera, aumentar progresivamente.
Aplicar preferiblemente por la
tarde-noche y lavar por

la manana.

Evitar exposicion al sol y rayos
UVA, utilizar protectores

solares.

Precaucion con productos irritan-
tes, queratoliticos y fotosensibili-
zantes (jabones, ténicos, etc.)
Utilizar crema hidratante.

No utilizar en embarazadas ni en
mujeres que estén planificando un
embarazo.

Respuesta adecuada: TRATAMIENTO DE MANTENIMIENTO (3-6 meses)
Retinoide tépico (adapaleno o tretinoina) + POB. No asociar POB con tretinoina, solo con adapaleno.

Respuesta inadecuada: antes de subir un escalén en el tratamiento, probar todas las opciones posibles dentro del mismo (=2-3 meses cada una) y descartar
otras posibles causas de ineficacia (formulacion, pauta, interacciones, cosméticos, incumplimiento, intolerancia, medidas generales inadecuadas, etc.)




PAPULOPUSTULOSO/INFLAMATORIO (leve)

TRATAMIENTO TOPICO (asociaciones)

12 Eleccion.

POB®)+adapaleno(®

Gel 25/1-25/3 mg/g, 1aplicacion/dia.

2-3 meses y revision.

12 Eleccion en pacien-
tes con pieles muy
sensibles o irritables;
o con hiperpigmenta-
cién postinflamatoria).

Acido azelaico®© +
adapaleno(@

Gel 150 mg/g, crema 200 mg/g,
2 aplicaciones/dia + gel/crema 1 mg/g, 1-2
aplicaciones/dia.

2-3 meses y revision.

22 Eleccion.

POB®)+ clindamicina(®

Gel 30/10-50/10 mg/g, 1 aplicacion/dia.

2-3 meses y revision.

22 Eleccién en pacien-
tes con pieles muy
sensibles o irritables;
o con hiperpigmenta-
cion postinflamatoria.

Acido azelaico©+ clinda-
micina®)

Gel 150 mg/g, crema 200 mg/g,
2 aplicaciones/dia + gel/soluciéon/emulsién
10 mg/ml 1-2 aplicaciones/dia.

2-3 meses y revision.

32 Eleccion. Tretinoina@+ Gel 0,25/10 mg/g. 2-3 meses Yy revision.
clindamicina(® 1 aplicacion/dia.
42 Eleccion. Adapaleno@ + clindami- | Gel/crema 1 mg/g, 1 aplicacion/dia + gel/so- | 2-3 meses y revision.

cina®)

lucidn/emulsién 10 mg/ml 1-2 aplicacio-
nes/dia.

Riesgo de toxicidad acumulada de
sus componentes,

especialmente irritacién cutanea y
fotosensibilidad.

Precaucion con productos irritan-
tes, queratoliticos y fotosensibili-
zantes (jabones, tonicos, etc.).

No asociar POB con tretinoina
solo con adapaleno.

Retinoides topicos: Adapalenoy
tretinoina. No utilizar en embara-
zadas ni en mujeres que estén
planificando un embarazo.

Respuesta adecuada: valorar bajar un escalén en el tratamiento.

TRATAMIENTO DE MANTENIMIENTO (3-6 meses).

Retinoide tépico (adapaleno o tretinoina) + POB. No asociar POB con tretinoina, solo con adapaleno.
Respuesta inadecuada: antes de subir un escalén en el tratamiento, probar todas las opciones posibles dentro del mismo (=2-3 meses cada una) y descartar
otras posibles causas de ineficacia (formulacion, pauta, interacciones, cosméticos, incumplimiento, intolerancia, medidas generales inadecuadas, etc.).




PAPULOPUSTULOSO/INFLAMATORIO (moderado).

TRATAMIENTO TOPICO+ TRATAMIENTO SISTEMICO CON ANTIBIOTICO ORAL®).

12 Eleccion. POB®.C) + Gel 25-50-100 mg/g 1-2 aplicaciones/dia; 3 meses y revision.
doxiciclina® + doxiciclina oral, 100 mg/dia, toma Unica.
12 Eleccion en pacien- | poB(b.c) + Gel 25-50-100 mg/g 1-2 aplicaciones/dia + | 3 meses y revision.

tes con alergia o con-
traindicaciéon a doxici-
clina.

azitromicina9

azitromicina oral, 500 mg 3 veces a la se-
mana.

22 Eleccion.

Adapaleno@+
doxiciclina®

Gel/crema 1 mg/g 1-2 aplicaciones/dia +
Doxiciclina oral,100 mg/dia, toma Unica.

3 meses y revision.

22 Eleccion en pacien-
tes con alergia o con-
traindicacion a doxici-
clina.

Adapaleno@+
azitromicina (.9

Gel/crema 1 mg/g 1-2 aplicaciones/dia + azi-
tromicina oral, 500 mg 3 veces a la semana.

3 meses y revision.

32 Eleccion.

Tretinoina@+
doxiciclina®

Crema 0,25-0,5-1-4 mg/g 1-2 aplicacio-
nes/dia + doxiciclina oral, 100 mg/dia, toma
unica

Tretinoina: Iniciar el tratamiento con la con-
centracion mas baja (0,1 mg/g) y posterior-
mente, de acuerdo con la respuesta particular
del paciente, incrementar paulatinamente a
concentraciones superiores, 0,25 y 0,5 mg/g,
para finalmente terminar con la concentracion
de 4 mg/g, en funcién del tipo de piel y de la
gravedad del acné.

3 meses y revision.

3?2 Eleccion en pacien-
tes con alergia o con-
traindicacion a doxici-
clina.

Tretinoina@+
azitromicina .9

Crema 0,25-0,5-1-4 mg/g 1-2 aplicacio-
nes/dia + azitromicina oral, 500 mg 3 veces a
la semana

Tretinoina: iniciar el tratamiento con la con-
centracion mas baja (0,1 mg/g) y posterior-
mente, de acuerdo con la respuesta particular
del paciente, incrementar paulatinamente a

3 meses y revision.

No utilizar nunca en monoterapia
los antibidticos; no asociar antibio-
ticos toépicos y orales; al finalizar el
tratamiento antibiético oral (dura-
cion maxima 3-4 meses), mante-
ner tratamiento tépico.

Doxiciclina(® oral, tomar con la co-
mida principal del

dia y evitando los lacteos en dicha
comida.

En caso de alergia o contraindica-
cion a doxiciclina (no se

puede usar en nifilos <9 afos, em-
barazo ni lactancia):
azitromicina(®9) oral.

o}

Tratamiento hormonal (s6lo en
mujeres>15 afios; evitar su uso
hasta un ano después de inicio de
menstruacion por alteraciones de
crecimiento y densidad ésea): an-
ticonceptivos orales combina-
dos®.

Derivacion a dermatologia para
tratamiento con:

isotretinoina® (medicamento de
diagndstico hospitalario, requiere
visado) se puede usar en casos
moderados resistente a otros tra-




concentraciones superiores, 0,25y 0,5 mg/g,
para finalmente terminar con la concentracion
de 4 mg/g, en funcién del tipo de piel y de la
gravedad del acné.

42 Eleccion. POB(®.©) + Gel 25-50-100 mg/g 1-2 aplicaciones/dia + 3 meses y revision.
adapaleno(@+ Gel/crema 1 mg/g 1-2 aplicaciones/dia +
doxiciclina® doxiciclina oral, 100 mg/dia, toma Unica.

42 Eleccion en pacien- | pop®.) + Gel 25-50-100 mg/g 1-2 aplicaciones/dia + 3 meses y revision.

tes con alergia o con-
traindicacion a doxici-
clina.

adapaleno(@+
azitromicina(9

Gel/crema 1 mg/g 1-2 aplicaciones/dia +
azitromicina oral, 500 mg 3 veces a la se-
mana.

tamientos, recurrente, con cicatri-
ces, o con afectacion psicolo-
gica/psicosocial importante.

Respuesta adecuada: valorar bajar un escaldn en el tratamiento.

Respuesta inadecuada: antes de subir un escalén en el tratamiento, probar todas las opciones posibles dentro del mismo (=2-3 meses cada una) y descartar
otras posibles causas de ineficacia (formulacién, pauta, interacciones, cosméticos, incumplimiento, intolerancia, medidas generales inadecuadas, etc.).

Respuesta inadecuada: derivar a dermatologia.

NODULOQUISTICO/PAPULOPUSTULOSO/ INFLAMATORIO (grave).

TRATAMIENTO SISTEMICO. DERMATOLOGIA.

12 Eleccion.

Isotretinoina®

oral, 0,5-1 mg/Kg/dia, 1-2 tomas/dia.

16-24 semanas y revi-
sion.

12 Eleccion en pacien-
tes con contraindica-
cion de isotretinoina .

Anticonceptivos orales®:;
ciproterona/
etinilestradiol o
dienogest/ etinilestradiol
+

tratamiento tépico (no
antibidtico)

+

antibiético oral®9

Ciproterona/

etinilestradiol oral, 2 mg/0,035

mg ,1comp/dia (ciclos) o dienogest/ etiniles-
tradiol oral, 2 mg/0,03 mg,1comp/dia (ciclos).
+

tratamiento tépico (no antibidtico)

ver en tablas anteriores especificas de este
tratamiento.

+

antibiético oral .9

ver en tabla anterior especifica de este trata-
miento.

3-6 meses y revision.

Isotretinoina®;

*Prescripcion y seguimiento: der-
matdlogo.

*Dosis individualizada: comenzar
con dosis bajas y aumentar pro-
gresivamente segun respuesta, to-
lerabilidad y aceptacion.

*Tomar preferiblemente con ali-
mentos.

*No utilizar en embarazadas ni en
mujeres con capacidad de gesta-
cién que no cumplan el “Plan de
prevencion de embarazos” para
retinoides.




Posible uso en pacien-
tes con contraindica-
cion de isotretinoina®.

Espironolactonat)

+

anticonceptivos orales®:
ciproterona/
etinilestradiol o
dienogest/ etinilestradiol

Dosis inicio: 25-50mg/dia, dosis manteni-
miento: 50 -100 mg/ dia, en 1 0 2 tomas.

+

Ciproterona/ etinilestradiol oral, 2 mg/0,035
mg ,1comp/dia (ciclos) o dienogest/ etiniles-
tradiol oral, 2 mg/0,03 mg,1comp/dia (ciclos).

3-6 meses y revision.

* Informar a pacientes y cuidado-
res del riesgo neuropsiquiatrico,
vigilar signos/sintomas de

alerta.

* Evitar productos irritantes, quera-
toliticos y fotosensibilizantes (jabo-
nes, tonicos, etc.)

* No administrar con tetraciclinas.

* Utilizar crema hidratante y bal-
samo labial.

Anticonceptivos orales®:

* 1comprimido/dia (ciclos).

* Suspender 3-4 ciclos menstrua-
les después de resolverse el acnée,
no mantener con fines anticoncep-
tivos.

*No utilizar en mujeres con ante-
cedentes o riesgo de tromboem-
bolismo venoso, cardiopatia isqué-
mica o ictus.

* Valorar riesgo cardiovascular an-
tes de su utilizacion.

Espironolactona 0

De producirse recaida derivar a dermatologia. Tratamiento sistémico por dermatologia.

(a) La adecuada seleccion del tratamiento incluye la evaluacion del tipo de lesiones, su severidad, la presencia de complicaciones (hiperpigmentacion
posinflamatoria, eritema posinflamatorio, cicatrizacion, malestar psicoldgico), la presencia de otros factores contribuyentes como farmacos o enferme-
dades asociadas y las preferencias del paciente3.
Los niflos, mujeres embarazadas y pacientes con cicatrices de acné, pacientes con piel de color, variantes graves de acné (acné fulminante o acné
conglobata) o pacientes con enfermedades asociadas requieren un enfoque de tratamiento adaptado por la existencia de contraindicaciones y compli-
caciones con mayor frecuencias.
Se recomienda un tratamiento escalonado y progresivo en funcion de la gravedad y los resultados obtenidos.

(b) Peroxido de benzoilo (POB): agente bactericida frente a P. acnes que presenta también propiedades anticomedonianas, antiinflamatorias, queratoliticas
y cicatrizantes. A diferencia de los antibiéticos topicos, no se ha asociado al desarrollo de resistencias 4. Comenzar con concentraciones bajas o 1




(c)

(d)

(i)

)

aplicacién/dia y si se tolera, aumentar progresivamente. Su eficacia y sus efectos adversos locales (eritema, sequedad y descamacion) se relacionan,
de forma directamente proporcional, a la concentracion®. Las presentaciones comercializadas en Espaia no requieren Receta para su dispensacion?.
Acido azelaico alternativa a POB en pacientes con pieles muy sensibles o irritables; o con hiperpigmentacién postinflamatoria. Es agente bacteriostatico
frente a C. acnes, que presenta propiedades anticomedonianas y antiinflamatorias mas moderadas que peréxido de benzoilo. Las evidencias de su
eficacia son mas limitadas y sus resultados variables®.

Retinoides tépicos: derivados de la vitamina A que actdan normalizando la hiperqueratinizacién y reduciendo la formacién de comedones. Presentan
propiedades antiinflamatorias y pueden reducir la hiperpigmentacién postinflamatoria’. Los retinoides topicos disponibles en Espafa para el tratamiento
del acné son tretinoina y adapaleno, como monoterapia o en asociaciones a dosis fijas. Requieren receta para su dispensacion, se encuentran excluidos
de la financiacion del SNS?.

Clindamicina (lincosamida): actividad antibacteriana frente a P. acnes y también propiedades antiinflamatorias. Se recomiendan en el acné leve-mo-
derado inflamatorio que no responde a otros tratamientos tépicos; pero nunca como tratamiento de primera linea, ni en monoterapia, debido al riesgo
de resistencias’.

Los antibiéticos orales tienen actividad antibacteriana frente a P. acnes y también propiedades antiinflamatorias; y han mostrado su eficacia para reducir
el numero y la gravedad de las lesiones inflamatorias. La respuesta al tratamiento suele aparecer a las 4-8 semanas. La doxiciclina asociada a foto-
sensibilidad!. La azitromicina se ha mostrado eficaz en el tratamiento del acné en algunos estudios, pero debe reservarse como opcion alternativa por
la relacién riesgo/ beneficio.

La azitromicina puede ocasionar irregularidades en el ritmo cardiaco potencialmente fatales. Uso como alternativa por la relacién riesgo/ beneficio®.
Anticonceptivos orales: son eficaces en mujeres con y sin signos de hiperandrogenismo. Aquellos anticonceptivos que combinan etinilestradiol con
acetato de ciproterona, clormadinona o drospirenona son mas eficaces en el acné que los que contienen levonorgesterol y desogestrel. No pautar
anticonceptivos hormonales a nifias con patrones irregulares de menstruacion. Si hay buen resultado y hay buena tolerancia al tercer ciclo de anticon-
ceptivos, se continua hasta 6 ciclos. Después del 6° ciclo, si siguen apareciendo algunas lesiones de acné, se puede consensuar con la paciente la
continuacion del tratamiento hasta el afo?.

Medicamento de diagnéstico hospitalario (DH), requiere visado. Inicio de tratamiento por dermatélogo. Debido a su teratogenicidad, esta contraindicada
en embarazadas y en mujeres con capacidad de gestacion que no cumplan todas las condiciones del “Plan de prevencion de embarazos” para reti-
noides. Es importante advertir a los pacientes que al iniciar el tratamiento con isotretinoina puede haber una exacerbacion de los sintomas. Comenzar
con dosis bajas y aumentar progresivamente, de forma individualizada, segun la respuesta clinica y tolerabilidad (hasta dosis acumuladas de 120-
150mg/kg). Dosis < 0,5 mg/kg/dia (o acumuladas <120 mg/kg) se han asociado a mayor porcentaje de recaidas. Su efecto es visible a las 6 semanas
y la duracién del tratamiento para conseguir la remisidn sintomatica total es de 15-24 semanas.

Espironolactona’: es un diurético ahorrador de potasio con efecto antiandrogeno oral que bloquea los receptores de andrégenos e inhibe la biosintesis
de andrégenos. El farmaco reduce la 17-beta-hidroxiesteroide deshidrogenasa, por lo que detiene la conversidon de androstenediona en testoste- rona.
La espironolactona también puede inhibir la 5-alfa-reductasa, evitando asi la conversion de testosterona en dihidrotestosterona. Ademas, la
espironolactona puede aumentar la globulina transportadora de hormonas esteroides. Juntos, estos mecanismos de acciéon dan como resultado una
reduccion del 30 al 50 por ciento en la excrecidn de sebo. Varios estudios han informado beneficios del tratamiento para mujeres con acné. En Espafia
no esta autorizado para el tratamiento del acné®. Hay evidencias cientificas de su utilidad fuera de ficha técnica, como es el caso en el acné moderado
severo en mujeres posmenarquia; no en hombres por riesgo de ginecomastia y disminucion de libido. No autorizada en Espafia para el tratamiento del
acné. Uso off-label, se debe registrar en la historia clinica que el paciente ha sido informado de ello:



*En mujeres entre 12-40 afios con uso asociado de anticoncepcion estricta (por ser categoria C de la FDA en embarazo y para controlar las
irregularidades menstruales que puede producir) (alternativa a isotretinoina en acné de predominio hormonal) sin necesidad de realizar pruebas
complementarias con muy buena tolerancia y sin efectos adversos significativos. En mujeres mayores de 45 afios se debe determinar el nivel
de K ya que en este subgrupo aparece hasta un16% de hiperpotasemia.

*La hiperpotasemia e hiponatremia pueden aparecer si se usa en dosis elevadas en pacientes con insuficiencia renal o cardiaca grave.

*Se tiende a seleccionar espironolactona para pacientes que tienen otros métodos confiables para prevenir el embarazo y que prefieren evitar
la terapia anticonceptiva oral o tienen contraindicaciones para la terapia anticonceptiva oral. También se pueden administrar espironolactona y
anticonceptivos orales simultaneamente. En el contexto clinico, esto se hace a menudo en un intento de aumentar la respuesta al tratamiento.
La terapia combinada también previene la irregularidad menstrual inducida por la espironolactona que ocurre en un subconjunto de pacientes.

4. TRATAMIENTOS A NO INICIAR Y MEDICAMENTOS A DEPRESCRIBIR

En el uso de los antibiéticos tépicos y sistémicos en el tratamiento del acné para reducir el riesgo de resistencias es recomendable’:

No utilizar como tratamiento de primera linea en ninguin caso.

No utilizar nunca como monoterapia.

Administrar siempre asociados con peréxido de benzoilo y/o retinoides tépicos.

No utilizar como tratamiento de mantenimiento.

No asociar antibiéticos tdpicos y orales en ningun caso.

Limitar la duracion del tratamiento (<3-4 meses), salvo casos excepcionales.

Evaluar la respuesta al tratamiento (4-8 semanas) y valorar su continuacion.

Cuando finalice el tratamiento antibiético, mantener el tratamiento tdpico con peréxido de benzoilo y/o retinoides.
Si fuese necesario reiniciar el tratamiento antibiético (recaidas), utilizar el mismo.
Considerar su utilizacion de forma individualizada, valorando riesgo/beneficio en cada caso.
Tener en cuenta los patrones de resistencia locales.

No use antibiéticos orales para el acné vulgar durante mas de 3 meses sin evaluar la eficacia®.
No utilizar retinoides tépicos (adapaleno y tretinoina) en embarazadas ni en mujeres que estén planificando un embarazo’.
En el uso de tretionina’:

No administrar conjuntamente perdxido de benzoilo y tretinoina al inactivarse esta ultima en presencia de peréxido de benzoilo, por lo que no
deben administrarse ambos de forma concomitante: separar su administracion o sustituir tretinoina por adapaleno

No utilizar en embarazadas ni en mujeres que estén planificando un embarazo.

En el uso de Isotretinoina’:

No utilizar en embarazadas ni en mujeres con capacidad de gestacién que no cumplan el “Plan de prevencion de embarazos” para retinoides.
Informar a pacientes y cuidadores del riesgo neuropsiquiatrico, vigilar signos/sintomas de alerta
No administrar con tetraciclinas
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No existe suficiente evidencia para recomendar el tratamiento con acido salicilico topico, zinc tépico y jabones o cremas con azufre*.

No dejar de evaluar el tratamiento cada 2-3 meses para valorar la necesidad de continuarlo o bien cambiarlo a otro en caso de falta de respuesta®.
Isotretinoina, medicamento DH que requiere visado, prescripcién y seguimiento por dermatologia.

Espironolactona no autorizada en Espafa para el tratamiento del acné® y no aprobada por la FDA. Es usado fuera de ficha técnica por dermatélogos en
mujeres posmenarquicas con formas de acné resistente como alternativa al uso de retinoides’.

5. CONSIDERACIONES RELEVANTES A LA FARMACOTERAPIA

Retinoides topicos: adapaleno y tretinoina:
No utilizar en embarazadas ni en mujeres que estén planificando un embarazo.
Macrolidos*:

La Agencia Americana del Medicamento (FDA) (Comunicado de Seguridad, 12 de marzo de 2013) advierte que la azitromicina puede ocasionar
irregularidades en el ritmo cardiaco potencialmente fatales. Los macrélidos deben ser usados con precaucion en los siguientes pacientes: aquellos con
factores de riesgo conocidos como prolongacion del intervalo QT, niveles sanguineos bajos de potasio o0 magnesio, un ritmo cardiaco mas lento de lo
normal o el uso concomitante de ciertos medicamentos utilizados para tratar las alteraciones del ritmo cardiaco o arritmias.

Isotretinoina®:

Medicamento de Diagndstico Hospitalario, sometido a visado. Medicamento sujeto a seguimiento conjunto con atencion primaria, lo que agilizara la
deteccion de nueva informacién sobre su seguridad con la determinacién de analiticas seriadas de perfil hepatico y hemograma.

Solo puede prescribirse por o bajo la supervisiéon de un médico con experiencia en el uso de los retinoides por via general para tratar el acné grave y
un conocimiento integro de los riesgos del tratamiento con isotretinoina y de la necesidad de vigilancia terapéutica.

Los pacientes con insuficiencia renal grave deben iniciarse con la dosis més baja. Luego, se incrementara la dosis hasta 1 mg/kg/dia o hasta que el
paciente reciba la dosis maxima tolerada.

Efectos teratogénicos. Contraindicado en mujeres embarazadas y mujeres en edad fértil a menos que cumplan todas las condiciones del “Plan de
Prevencién de Embarazos™ para retinoides: asegurar medidas anticonceptivas eficaces y suficientes durante el tratamiento y -al menos- desde un mes
antes y durante un mes después; comprobar mensualmente la ausencia de embarazo; e informar/asesorar a pacientes y/o cuidadores del riesgo de
teratogenia y de las medidas preventivas.

Anticonceptivos orales’:

Los anticonceptivos orales autorizados en Espafia para el tratamiento del acné son ciproterona/etinilestradiol y dienogest/etinilestradiol. Debido al riesgo
cardiovascular, el uso de ciproteronal/etinilestradiol esta sujeto a “seguimiento adicional” para detectar nueva informacion de seguridad; y solo esta
autorizada para el tratamiento del acné, pero no como anticonceptivo.

Pacientes con sindrome de ovario poliquistico?

a) Para personas con sindrome de ovario poliquistico y acné:

e Tratar su acné con una opcion de tratamiento de primera linea.
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e Si el tratamiento de primera linea elegido no es efectivo, considere agregar ciproteronal/etinilestradiol o una pildora anticonceptiva oral
combinada alternativa a su tratamiento.

e Para aquellos que usan ciproterona/etinilestradiol, revisar a los 6 meses y discutir la continuacion o las opciones de tratamiento alter-
nativas.

b) Considere derivar a las personas con acné y sindrome de ovario poliquistico con caracteristicas adicionales de hiperandrogenismo a endocrinologia.

6. BIBLIOGRAFIA

1. Tratamiento del acné: actualizacion. Bol Ter Andal. 2019; 34(4). https://cadime.es/bta/bta/599-tratamiento-del-acne-actualizacion.html

2. NICE. Acné vulgar: manejo. NICE guideline (NG198). 2021.
https://www.nice.org.uk/quidance/ng198

3. Emmy Graber, MD, MBA. Acné vulgar: descripcion general del tratamiento. UpToDate. 2021.
https://www.uptodate.com/contents/acne-vulgaris-overview-of-
management?search=manejo%20acne%20vulgar&source=search result&selectedTitle=1~150&usage type=default&display rank=1

4. Corbi Llopis R et al. Tratamiento del acné. Guia de Terapéutica Antimicrobiana del Area Aljarafe. 2019 (noviembre). http://www.sspa.juntadeandalu-
cia.es/servicioandaluzdesalud/quiaterapeuticaaljarafe/quiaTerapeuticaAljarafe/quia/quia.asp

5. CGCOF. BOT Plus 2.0. 2021.

6. Fichas Técnicas. Ministerio de Sanidad y Politica Social. CIMA: Centro de Informacion Online de Medicamentos de la AEMPS [en linea]. [Internet,
fecha de consulta 8/09/2021]. Disponible en: https://cima.aemps.es/cima/publico/home.html

7. Emmy Graber, MD, MBA. Acné vulgar: manejo del acné moderado a severo. UpToDate. 2021.
https://www.uptodate.com/contents/acne-vulgaris-management-of-moderate-to-severe-acne?sectionName=Administration%20and%20efficacy &to-
picRef=8357&anchor=H2337026738&source=see_link#H1935092510

8. Dermatologia. Cinco cosas que los médicos y los pacientes deben cuestionar. Asociacién Canadiense de Dermatologia. 2020
https://choosingwiselycanada.org/dermatology/

9. AEMPS. Retinoides (Acitretina, Alitretinoina, Isotertinoina): Actualizacion de las medidas para evitar la exposicion durante el embarazo y de las adver-

tencias sobre efectos neuropsiquiatricos. Disponible en: https://www.aemps.gob.es/informa/notasinformativas/medicamentosusohumano-3/seguridad-
1/2018/ni-muh_fv_06-retinoides/

12


https://cadime.es/bta/bta/599-tratamiento-del-acne-actualizacion.html
https://www.nice.org.uk/guidance/ng198
https://www.uptodate.com/contents/acne-vulgaris-management-of-moderate-to-severe-acne/contributors
https://www.uptodate.com/contents/acne-vulgaris-overview-of-management?search=manejo%20acne%20vulgar&source=search_result&selectedTitle=1%7E150&usage_type=default&display_rank=1
https://www.uptodate.com/contents/acne-vulgaris-overview-of-management?search=manejo%20acne%20vulgar&source=search_result&selectedTitle=1%7E150&usage_type=default&display_rank=1
http://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/guiaterapeuticaaljarafe/guiaTerapeuticaAljarafe/guia/guia.asp
http://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/guiaterapeuticaaljarafe/guiaTerapeuticaAljarafe/guia/guia.asp
https://cima.aemps.es/cima/publico/home.html
https://www.uptodate.com/contents/acne-vulgaris-management-of-moderate-to-severe-acne?sectionName=Administration%20and%20efficacy&topicRef=8357&anchor=H2337026738&source=see_link&H1935092510
https://www.uptodate.com/contents/acne-vulgaris-management-of-moderate-to-severe-acne?sectionName=Administration%20and%20efficacy&topicRef=8357&anchor=H2337026738&source=see_link&H1935092510
https://choosingwiselycanada.org/dermatology/
https://www.aemps.gob.es/informa/notasinformativas/medicamentosusohumano-3/seguridad-1/2018/ni-muh_fv_06-retinoides/
https://www.aemps.gob.es/informa/notasinformativas/medicamentosusohumano-3/seguridad-1/2018/ni-muh_fv_06-retinoides/

7. AUTORIA

COORDINACION: Pérez Pacheco, M.2 Dolores. Farmacéutica de Atencion Primaria. Servicio Farmacia AP. AGS Jerez, Costa Noroeste y Sierra de Cadiz.
(SAFAP)

Cabrerizo Carvajal, Ana. Médico de Familia. Dispositivo de Apoyo de la Unidad de Gestién Clinica Valle de Lecrin. Distrito Metropolitano Granada.
(SEMERGEN).

Méndez Esteban, M.2 Isabel. Farmacéutica Atencién Primaria. Servicio Farmacia AP. AGS Campo de Gibraltar Oeste. (SAFAP)

Navarro Gaston, M.2 Teresa. Médico de Familia. Servicio de Urgencias. Hospital Universitario Virgen Macarena (Sevilla). (SAMFYC)

Nifio Camacho, Manuel. Médico de Familia. Centro de Salud Rota. AGS Jerez, Costa Noroeste y Sierra de Cadiz. (SEMG).

Los autores han realizado su declaracion de conflictos de interés.

"En el capitulo puede que se recomienden algunos medicamentos sometidos a visado. En estos casos, la prescripcion debe ajustarse completamente a las
condiciones expresadas en el visado para que sea financiado con cargo al Sistema Nacional de Salud, de acuerdo a la normativa legal vigente: Real Decreto
Legislativo 1/2015, de 24 de julio, por el que se aprueba el texto refundido de la Ley de garantias y uso racional de los medicamentos y productos sanitarios;
Real Decreto 618/2007, de 11 de mayo, por el que se regula el procedimiento para el establecimiento, mediante visado, de reservas singulares a las condiciones
de prescripcién y dispensacion de los medicamentos; Resolucion, de 30 de noviembre de 2021, de la Direccion Gerencia del Servicio Andaluz de Salud, sobre
gestion y control del visado de recetas".

13



ANEXO 1: Algoritmo terapéutico Acné.

Respuests adecusda

COMEDONIANO/  |=pi

NO INFLAMATORIO POB/ dcido azelaica’
(leve) ]
Tretinoina / adapalenc.
[ I s sdowaih
PAPULOPUSTULOSON | ™| TRATAMIENTO TOPICO (asociaciones)
NFLAMATORIO _ POB/ acido azelaica? + adapalens.
(leve)

]
(POB / 4cido azelaico®) + clindamicina’

°
Tretinoina/ adapaleng + clindamicina®

I
Respuests padacusde’. I
Respuests sdequndn’.

PAPULOPUSTULOSON [ TRATAMIER + I ]
NFLAMATORIO POB /dcido azelgico®
(moderado) o e
Tretinoina / adapaleno, o
2 + aziisomicing?
(POB / acido azelaico”) + adapalen.
o
orales” o isofretingina oral o
[ I———
NODULOQUISTICOPA
PULOPUSTULOSOANF [y, Shl
LAMATORIO 'W‘Wmn
b + 16pico (no anfibidtico) +
antibiético gral.
o
Espirenalagiona’ + anticonceplivos grales”

@ -6 meses)

TRATAMIENTO DE MANTENIMIENTO
Retinoide tépico (adapaleno,o tretinoina) + POB®.

| NUEVO TRATAMIENTO DE CHOQUE |

Recaida

Negrita: farmacos de eleccién; POB: peréoxido de benzoilo; (a) A. azelaico: posible alternativa a POB en pacientes con pieles muy sensibles o irritables; o con hiperpigmentacion postinflamatoria; (b) Antes de 1
un escalon en el tratamiento, probar todas las opciones posibles dentro del mismo (=2-3 meses cada una) y descartar otras posibles causas de ineficacia (formulacidn, pauta, interacciones, cosméticos,
incumplimiento, intolerancia, medidas generales inadecuadas, etc); (c) Valorar {, un escalén en el tratamiento; (d) No utilizar nunca en monoterapia; no asociar antibiéticos tdpicos y orales; al finalizar el
tratamiento antibidtico (duracion maxima 3-4 meses), mantener tratamiento topico; (e) No asociar POB con tretinoina (sélo con adapaleno); (f) Excepcionalmente, casos muy resistentes; (g) Doxiciclina
(eleccién)-> azitromicina (alternativa)-> eritromicina (sélo casos excepcionales de intolerancia/contraindicacion); (h) S6lo en mujeres (>15 afios) con hiperandrogenismo y acné grave o recidivante, o en brotes en
el periodo premenstrual.(i) No se usa en hombres por riesgo de ginecomastia y de disminucién de la libido

Algoritmo de tratamiento. Modificado del algoritmo tratamiento del Boletin Terapéutico Andaluz 2019; 34(4).

14




Tratamiento tépico (*)

ANEXO 2: Farmacos disponibles en Espafa de eleccién en el algoritmo de tratamiento del acné

Farmacos

| Nombres comerciales |

Presentaciones

VARIOS

Benzac ® (&) Gel 50 mg/g
Peréxido de benzoilo Benzac wash® (&) Gel 50 mg/g

Peroxacné® (&) Gel 50; 100 mg/g

Gel 25; 50;
Peroxiben® (&) 100 mg/g
RETINOIDES

Adapaleno Differine® (#) Crema 1 mg/g Gel 1 mg/g

Retirides® (#) Crema 0,25; 0,5; 1 mg/g
Tretinoina

Neocare® (#) Crema 4 mg/g

ANTIBIOTICOS

Clindamicina (lincosamida) Clinwas® Gel 10 mg/g Solucion 10 mg/ml

Dalacin® Emulsién 10 mg/ml

Zindaclin® (#)

Gel 10 mg/g

ASOCIACIONES

Peroxido de benzoilo /adapaleno Epiduo® (#) Gel 25/1 mg/g
Epiduo forte® (#) Gel 25/3 mg/g
Peréxido de benzoilo / clindamicina | Duac® (#) Gel 30/10 mg/g; 50/10 mg/g

Tretinoina/clindamicina

Treclinac® (#)

Gel 0,25/10 mg/g

(*) Seleccionar la formulacién en funcion del tipo de piel, localizacion y extension de las lesiones, preferencias
del paciente y condiciones ambientales/climaticas. Los geles serian preferibles para pieles grasas y en cli-
mas humedos, las cremas y lociones para pieles secas y sensibles y en climas secos y las soluciones para
pieles secas y zonas extensas. Aplicar sobre la piel lavada y seca, en toda la zona afectada (no sélo en la
lesion), evitar aplicar sobre los ojos, boca y mucosas y lavar las manos después de la administracion.

(#) Con receta, excluido prestacion SNS; (&) Sin receta.

Revisada/actualizada la fuente’ a 8 noviembre 2021 por el grupo de trabajo (GT).
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Tratamiento sistémico

Farmacos

Nombres comerciales

Presentaciones

ANTIBIOTICOS

Dosil®

Cépsulas 100 mg

Doxiciclina Normon®

Grageas 100 mg

Doxiclat®

Comprimidos 100 mg

Doxipil® Capsulas 100 mg
Doxiten Bio® Capsulas 100 mg
Oracea® (#) Capsulas 40 mg

Doxiciclina (tetraciclina) [ Proderma® Capsulas 50; 100; 200 mg
Rexilen® Capsulas 100 mg
Vibracina® Capsulas 100 mg Suspensién 50 mg/5 ml

RETINOIDES
Acnemin® Capsulas 10; 20 mg
Dercutane® Capsulas 5; 10; 20; 30; 40 mg
Flexresan® Capsulas 10; 20 mg
Isotretinoina V¥ (§) (¥) Isdiben® Capsulas 10; 20; 40 mg

Isoacné® Capsulas 5; 10; 20; 40 mg

Isotretionoina Sun EFG®

Cépsulas 10; 20 mg

Mayesta®

Cépsulas 10; 20 mg

V¥ Seguimiento adicional para detectar nueva informacién de seguridad; (§) Visado, precaucion extrema de uso.
(¥) Asegurar medidas anticonceptivas eficaces y suficientes durante el tratamiento y —al menos- desde un mes
antes y durante un mes después; seguimiento periédico para descartar embarazo; informacién a pacientes y/o

cuidadores del riesgo teratogénico y de las medidas preventiva.

Revisada/actualizada la fuente’ a 8 noviembre 2021 por el grupo de trabajo (GT).
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CAPITULO: ANTIAGREGACION: PREVENCION PRIMARIA Y SECUNDARIA
(Fecha de ultima actualizacién: 13/03/2023)

INTRODUCCION

Los farmacos antiagregantes actian disminuyendo la agregacion plaquetaria, inhibiendo asi la formacion de trombos en la circulacion arterial y con ello
ejerciendo prevencion frente a posibles eventos aterotrombéticos (infartos de miocardio, ictus o enfermedad arterial periférica (EAP)). El balance favorable de
estos farmacos se alcanza en aquellos pacientes en los que el riesgo trombotico supera los riesgos de complicaciones hemorragicas.

Estan indicados en prevencion primaria (sélo en personas de alto riesgo de eventos cardiovasculares) o en prevencion secundaria (en sindromes coronarios
agudos, anginas, enfermedad arterial periférica, fibrilacion auricular, intervenciones coronarias percutaneas, tras infartos de miocardio, implantacion de stent,
accidentes cerebrovasculares no hemorragicos o accidentes isquémicos transitorios).

Actian mediante la inhibicién de la sintesis de tromboxano (acido acetilsalicilico (AAS), triflusal), inhibiendo el receptor de ADP P2Y12 (clopidogrel, ticagrelor,
prasugrel, cangrelor, ticlopidina), inhibiendo las glucoproteinas llb/llla (tirofiban, eptifibatida) o interfiriendo en la modulacién de cascadas celulares (iloprost,

dipiridamol).

MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS

Actividad fisica

Al menos 150 minutos/semana de actividad fisica moderada (30 minutos durante 5 dias) o 75 minutos/semana de actividad
fisica intensa (15 minutos durante 5 dias) o combinacion de ejercicios aerobicos e isométricos.

Alcohol Abandono del alcohol. Limitar a maximo 2 bebidas alcohdlicas diarias (20 g/24h) en hombres y 1 bebida alcohdlica (10
g/24h) en mujeres.

Dieta Dieta mediterranea.
Limitar el consumo de alimentos ricos en azUcares libres, grasas saturadas y carnes rojas.
Limitar ingesta de sal (méximo 2.5 g/24h).

Dislipemia Objetivo control: c-LDL <55 mg/dl y reduccion >50% c-LDL basal si alto riesgo cardiovascular (AIT o ictus isquémico).

Diabetes mellitus

Objetivo de HbAlc <7% (flexibilizar ante graves comorbilidades o esperanza de vida reducida).

Hipertension arterial

Objetivo control: <130 mmHg de sistdlica y <80 mmHg de diastdlica. En pacientes fragiles <140/80 mmHg.

Obesidad

Perimetro de cintura <94 en hombres y <80 en mujeres.
IMC 20-25 kg/m?.

Tabaco

Abandono del tabaco y evitar su consumo pasivo.
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MEDIDAS FARMACOLOGICAS

PREVENCION PRIMARIA (ver fichas técnicas)

CIRCUNSTANCIA CLINICA

MEDICAMENTO | POSOLOGIA DURACION

COMENTARIOS

Adultos de 40 a 59 afios con riesgo
elevado de ECV a 10 afios del 10% o méas

Revaluar
periddicamente
hasta 70-75 afos
(beneficio neto
desfavorable)

AAS 75-100 mg/24h

Priorizar medidas no farmacologicas.

Pequeno beneficio neto (el beneficio aumenta
con mayor % de riesgo de ECV a 10 afios).
Considerar factores hemorragicos (edad,
AINES, anticoagulantes, hipertension,
antecedentes de Ulceras pépticas, hemorragias
recientes...)

Adultos de edad >60 afios

Tratamiento no farmacolégico

Iniciar prevencion primaria de eventos de ECV
con AAS en adultos >60 afios NO presenta
beneficio neto (recomendacion D)
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PREVENCION SECUNDARIA EN ICTUS (ver fichas técnicas)

CIRCUNSTANCIA CLINICA MEDICAMENTO POSOLOGIA DURACION COMENTARIOS
Dosis de carga: 300 mg
12 eleccion AAS Dosis de mantenimiento: | Indefinida
100 mg/24h
, Clopidogrel 75 mg/24h Indefinida
Intolerancia al AAS - —
Triflusal 600 mg/24h Indefinida
Ictus B Stent carotideo AAS + clopidogrel 100 mg/24h + 75 1 mes degde 3y
aterotromboético mg/24h revascularizacion
Estenosis intracraneal
. - AAS + clopidogrel 100 mg/24h + 75 3 meses desde evento
sintomatica mg/24h
Tras suspender AAS,
Fibrilacién auricular . AAS + 10Q mg/24 h.T 12 meses mantener la anticoagulacion
anticoagulacion oral | anticoagulacién oral oral
12 eleccion Anticoagulacion
Ictus Contrandicacia
. . ontraindicacion a
cardioembdlico . - AAS 100 mg/24h Indefinida
anticoagulacion
Dosis de carga: 300 mg
12 eleccion AAS Dosis de mantenimiento: | Indefinida
Ictus lacunar 100 mg/24h
Intolerancia al AAS Clopidogrel 75 mg/24h Indefinida
Triflusal 600 mg/24h Indefinida
Ictus por
disecciones 3 Tras suspender clopidogrel,
De eleccion AAS + Clopidogrel 100 mg/24h + 75 3-6 meses continuar AAS 100 mg/24h
extracraneales mg/24h ) I
o indefinidamente
(carétida/vertebral)
Dosis de carga: 300 mg
lotus d 12 eleccion AAS Dosis de mantenimiento: | Indefinida
Cd“S © Ca“ja 100 mg/24h
indeterminada : —
Intolerancia al AAS Clopidogrel 75 mg/24h Indefinida
Triflusal 600 mg/24h Indefinida
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Estenosis <50% AAS 100 mg/24h Indefinida
AIT por estenosis
intracraneal de ;
: . 100 mg/24h + 75 Tras suspender clopidogrel,
Est -709
gran vaso stenosis 50-70% AAS + Clopidogrel mg/24h 3 meses continuar AAS 100 mg/24h
indefinidamente
AlT por estenosis , ., .
p, Estenosis >50% AAS + Clopidogrel 100 mg/24h + 75 14 dias Vanraglon t.r,as tr’at.amlento
carotidea mg/24h de la situacion clinica
Continuar
AIT monoantiagregacion
no , : e
Alto riesgo AAS + Clopidogrel 100 mg/24h + 75 21 dias indefinidamente.

cardioembadlico

mg/24h

Si no antiagregacion previa:
dosis de carga de AAS 300
mg Yy/o clopidogrel 300 mg

PREVENCION SECUNDARIA EN CARDIOPATIA ISQUEMICA (ver fichas técnicas)

CIRCUNSTANCIA CLINICA MEDICAMENTO POSOLOGIA DURACION COMENTARIOS
Cardiopatia isquémica | 12 eleccion AAS 75-325 mg/24h Indefinida
estable o crénica Alérgicos a AAS Clopidogrel 75 mg/24h Indefinida
Antiagregantes como el
Dosis de carga: 150-325 mg triflusal o el dipiridamol han
12 eleccion AAS Dosis de mantenimiento: 75-160 | Indefinida mostrado .b’enef|C|o|s enb
mg/24h comparacion con placebo,
pero no si se comparan con el
Infarto agudo de AAS
miocardio con Dosis de carga: 60 mg
elevacion del Ticagrelor Dosis de mantenimiento: 10
segmento ST mg/24h Cuando el paciente esté
Alérgicos a AAS Dosis de carga: 150-325 mg Indefinida estable, evaluar
Dosis de mantenimiento: 75-160 desensibilizacion al AAS
Prasugrel mg/24h (Ajuste dosis en
pacientes >75 afios o <60 kg de
peso a 5 mg/24h)
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Clopidogrel:
<75 afos: Dosis de carga: 300

212 meses y
reevaluar, salvo

. mg . hemorragia
CIopldogreI’ >75 afnos: Nold03|s de carga relevante (valorar 6 Tras suspender clopidogrel
Fibrinolisis (Consultgir guias | (Consultar guias especificas) meses). continuar con AAS ’
especificas) ) indefinidamente
*AAS AAS para la prevencion
Dosis de carga: 162-325 mg secundaria
Dosis de mantenimiento: 75-160
mg/24h
Prasugrel:
Dosis de carga. 60 mg e En pacientes con AI/IMSEST,
(Consultar guias especificas) a los que se les realiza una
= Dosis de mantenimiento: 10 ) . .
rasugrel mg/24h angiografia coronaria en las
+ Hasta 12 meses 48 horas siguientes a su
AAS AAS: ingreso, la dosis de carga
D N ) solo se debe administrar en el
osis de carga: 162-325 mg momento de la ICP
Dosis de mantenimiento: 75-325
mg/24h
Ticagrelor: Si fuera necesario un cambio
Dosis de carga:180 mg (dos de tratamiento, la primera
ICP orimari comprimidos de 90 mg) dosis de ticagrelor se debe
primaria rl:T)loﬂszge mantenimiento: 90 administrar 24 horas después
9 Hasta 12 meses de la ultima dosis del otro
AAS: medicamento antiagregante
_ Dosis de carga: 162-325mg plaquetario
Tlcﬁ?pr\eslor Dosis de mantenimiento: 75-150

mg/24h

Tratamiento ampliado para
pacientes con antecedentes de
IM de hace al menos un afo y
alto riesgo de un acontecimiento
aterotrombético:

Escasos datos de
eficacia y seguridad
de ticagrelor mas
alla de 3 afios de
tratamiento
ampliado

Se puede iniciar sin
interrupcion como terapia de
continuacion después del
tratamiento inicial de un afio
con ticagrelor 90 mg u otro
inhibidor del receptor de
adenosin difosfato. El
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Ticagrelor: 60 mg/12h.
AAS: 75-150mg/24h

tratamiento se puede iniciar
también hasta 2 afios desde
el IM, o en el plazo de un afo
después de suspender el
tratamiento previo con un
inhibidor del receptor de ADP

Angina inestable y
sindrome coronario
agudo sin elevacion
del segmento ST
SCASEST

0 angina inestable
(Sometidos a ICP o
no)

Pacientes de alto
riesgo

Dosis de carga: 150-300 mg

En pacientes con ticagrelor

12 eleccion AAS Dosis de mantenimiento: 75-100 | Indefinida no superar 100 mg/24h de
mg/24h AAS
Dosis de carga: 180 mg
Ticagrelor Dosis de mantenimiento: 90
mg/12h
Dosis de carga: 60 mg Aj~uste dosis en pacientes >75
Alérgicos a AAS Prasugrel Dosis de mantenimiento: 10 Indefinida 3”0.3 0 <60 kg d.e pesoa
mg/24h osis mantenimiento 5
mg/24h
Dosis de carga: 300-600 mg.
Clopidogrel Dosis de mantenimiento: 75
mg/24h
Pacientes con SCASEST
Prasugrel: para los que se prevé una
Dosis de carga: 60 mg evaluacion invasiva se
Dosis de mantenimiento: 10 recomienda ticagrelor o
mg/24h prasugrel en lugar de
clopidogrel.
Prasugrel o AAS Si la angiografia y la posible
Estrategia ficagrelor Dosis de carga: 162-325 mg ICP se realizan antes de 24
invasiva + Dosis de mantenimiento: 75-325 | Hasta 12 meses horas, se propone esperar
AAS mg/24h para iniciar un inhibidor de

Ticagrelor:

Dosis de carga: 180 mg
Dosis de mantenimiento: 90
mg/12h

P2Y12 hasta después de la
angiografia diagndstica en
lugar de pretratar al paciente.
Pacientes en los que la
angiografia se retrasa mas de
24 horas, considerar
administrar un inhibidor
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AAS:

Dosis de carga: 325 mg
Dosis de mantenimiento: 75-
150mg/24h

potente de P2Y12 tan pronto
como se dé el diagnéstico o
retenerlo hasta después de la
angiografia (ambas opciones
razonables). La decision de
pretratar se favorece en
pacientes con alto riesgo
isquémico y bajo riesgo
hemorragico.

Si el inhibidor de P2Y12 se
administra antes de la
angiografia, valorar ticagrelor
en lugar de prasugrel.

Ticagrelor:
Dosis de carga: 180 mg
Dosis de mantenimiento: 90

Se propone ticagrelor en

Estrategia Ticagrelor mg/12h lugar de clopidogrel
conser\?adora * Hasta 12 meses clgpidogrel gn Iu%ar ge
AAS AAS: rasugrel
Dosis de carga: 162-325 mg P 9
Dosis de mantenimiento: 75-325
mg/24h
Bolo i.v. de 180 ug/kg, seguido Durante un maximo
de infusion de 2 pg/kg/min Junto con la heparina y AAS.
e s L de 72 h (pauta )
Eptifibatida durante un maximo de 72 h o . Independientemente que se
. . . modificada si se :
(pauta modificada si se realiza . . . realicen una ICP o no
! ) realiza angioplastia)
angioplastia).
Pacientes de alto
riesgo Su dosis habitual es de 0,4 Durante 30 min
pg/kg/min en infusion i.v. Junto con la heparina y AAS.
Tirofiban Pacientes que no se tengan
Después en dosis de 0,1 Durante al menos que realizar una ICP
pg/kg/min. 48 hora
AAS Ver guias especificas 12 meses y luego Algunos autores indican que
Tratamiento intervencionista con bypass +- clopidogrel 9 P continuar con AAS el clopidogrel asociado a AAS

indefinidamente

aumenta las complicaciones
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Dosis de mantenimiento 75-
160mg/24h
(Con o sin dosis de carga)

de revascularizacion
coronaria

Protesis valvulares
cardiacas

Si existe alto
riesgo de
tromboembolismo

AAS +
anticoagulacion

AAS: 75-150 mg/24h +
anticoagulacion

Indefinidamente

No es necesario AAS
sistematicamente a dosis
bajas salvo en algunas
valvulas (consultar guias
especificas). En el caso de
los pacientes con valvulas
mecanicas con indicacion
simultanea de tratamiento
antiagregante plaquetario, la
decision de afiadirlo al
tratamiento anticoagulante se
basa en la evaluacion de los
beneficios estimados (p. €.,
reduccion del riesgo de
trombosis del stent coronario)
y los riesgos (p. €j.,
hemorragias) de dicho
tratamiento

Dipiridamol +
anticoagulacion

100 mg/8h + anticoagulacion

Indefinidamente

Pacientes con
bioprétesis y sin
ningun otro factor
de riesgo
cardiovascular

75-100 mg/24h

Indefinidamente

AAS a largo plazo para todos
los pacientes

En los pacientes que reciben
anticoagulacion a medio
plazo (3-6 meses) o a largo
plazo, iniciar 75-100 mg de
AAS/24h una vez finalizado el
periodo de anticoagulacion.
En los pacientes que no
reciben anticoagulacion a
medio o a largo plazo, iniciar
el AAS en las 24 horas
siguientes a la intervencién
quirurgica
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Fibrilacion auricular no valvular

AAS
+

clopidogrel

AAS:
75-100 mg/24h

Clopidogrel:
75 mg/24h

Indefinidamente

Unicamente en pacientes en
los que los anticoagulantes
(antivitaminicos Ky ACOD)
estan contraindicados y
tienen un indice de
hemorragia bajo (la doble
antiagregacion ofrece menos
proteccion frente al
tromboembolismo)

Insuficiencia cardiaca en ritmo sinusal

Si no existe otro factor de
riesgo cardiovascular, no se
aconseja tratamiento
antiagregante

ICP: intervencién coronaria percutanea

Nota: En urgencias, en caso de recurrirse a comprimidos no recubiertos de AAS, se recomienda triturar o bien masticar y tragar con el fin de acelerar la

absorcion del acido acetilsalicilico.
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PREVENCION SECUNDARIA EN ENFERMEDAD ARTERIAL PERIFERICA (ver fichas técnicas)

CIRCUNSTANCIA CLINICA

MEDICAMENTO

POSOLOGIA

‘ DURACION

| COMENTARIOS

EAP asintomatica

No recomendada la antiagregacion

EAP extremidades
inferiores sintomatica

12 eleccion

100 mg/24h

Indefinida

Criterio START: Uso de
antiagregantes con
antecedentes bien
documentados de EAP.

Intolerancia,
alergia o
resistencia al
tratamiento con
AAS

Clopidogrel

75 mg/24h

Indefinida

Estudio CAPRIE (Clopidogrel
vs AAS: Mayor reduccion
significativa de eventos
cardiovasculares mayores)

Ensayo CHARISMA
(Clopidogrel + AAS vs AAS:
Reduccién del riesgo no
significativa pero con aumento
de sangrado)

Ticagrelor

90 mg/24h

Indefinida

Indicacién NO aprobada en
Ficha Técnica.

Estudio EUCLID (Ticagrelor
vs Clopidogrel: Ticagrelor no
demostrd diferencias
significativas comparado con
clopidogrel).

Estudio PEGASUS (Ticagrelor
vs Clopidogrel: No
superioridad de ticagrelor).

EAP
revascularizacion

Percutanea

AAS + Clopidogrel

100 mg/24h + 75 mg/24h

1 mes

Continuar AAS 100 mg/24h
indefinidamente

Cirugia

AAS o clopidogrel

100 mg/24 h o 75 mg/24h

Indefinida
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TRATAMIENTOS A NO INICIAR Y MEDICAMENTOS A DEPRESCRIBIR

En general, salvo tratamientos de AAS iniciados para prevencion primaria en adultos de 40 a 59 afios con riesgo elevado de ECV a 10 afios del 10% o mas
(hasta 70-75 afios), suspender el tratamiento si el paciente no tiene historia previa de eventos coronarios, cerebrales o periféricos.

MEDICAMENTO

CUANDO DEPRESCRIBIR

En presencia de un riesgo significativo de sangrado (hipertension grave no controlada, diatesis hemorragicas, sangrados

Antiagregantes . , SN
recientes espontaneos significativos, etc.)
En prevencion primaria en adultos menores de 40 afios sin riesgo o con riesgo leve/moderado de ECV a 10 afios
AAS En tratamiento crénico a dosis superiores a 150 mg/24h (aumento del riesgo de sangrado sin evidencia de mayor eficacia)

Antecedentes de enfermedad ulcerosa péptica sin uso concomitante de IBP

AAS + clopidogrel

En la prevencion secundaria del ictus, salvo que el paciente tenga un stent coronario implantado en los 12 meses previos, un
sindrome coronario agudo o una estenosis carotidea grave y sintomatica (no hay evidencia de beneficios respecto al
clopidogrel en monoterapia a partir de los 12 meses desde su instauracion)

Antiagregante +
anticoagulante oral

En pacientes con enfermedad coronaria, cerebrovascular o arterial periférica estables (el tratamiento combinado no aporta
beneficios de forma indefinida)

AAS + anticoagulante oral

En pacientes con fibrilacién auricular crénica (el antiagregante no aporta beneficios)

En pacientes con enfermedad coronaria, cerebrovascular o arterial periférica estable (el tratamiento combinado no) aporta
beneficios

Ticlopidina

En general, en cualquier circunstancia (clopidogrel y prasugrel tienen eficacia similar, mayor evidencia y menores efectos
adversos)

Ante una alteracién del recuento plaquetario

Nota: No se requiere retirada gradual de los antiagregantes
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CONSIDERACIONES PARA PACIENTES EN CENTROS SOCIOSANITARIOS

Los antiagregantes esta catalogados como medicamentos de alto riesgo en pacientes crénicos (MARC), siendo los errores mas frecuentes debidos a

monitorizacién insuficiente, falta de profilaxis de gastropatia, omisidon de tratamiento o medicamento inapropiado. Los antiagregante pueden aumentar
potencialmente el riesgo de sufrir hemorragia digestiva alta, Sin embargo, la evidencia del beneficio de la gastroproteccion con IBP es escasa y en algunos
casos controvertida. por otra parte, los criterios STOPP recomiendan no administrar AAS en personas con antecedentes de Ulcera péptica sin uso concomitante

de IBP.

Procurar atencion especial a revisar las indicaciones y las interacciones, sobre todo la doble antiagregacion con anticoagulantes orales, ya que aunque
tienen indicaciones especificas los residentes de los centros sociosanitarios son un grupo fragil que requieren valoraciones individualizadas del riesgo.

MEDICAMENTO
(Ver fichas técnicas)

Edad Avanzada

SNG, SG o gastrostomia

Con nutriciéon enteral

Comprimidos: Si (dispersos en 10 ml
agua)

Minimiza efectos adversos
gastrointestinales

AAS No ajuste de dosis Cépsulas duras: Si (no triturar granulos, Minimiza efectos adversos
dispersar en 20 ml agua) gastrointestinales
Comprimidos recubiertos: No -
TRIFLUSAL No ajuste de dosis gg‘r’ﬁ.”éaesa%ﬂ;‘f: Si (abrir y dispersar en Sj
CLOPIDOGREL >75 afios: No dosis de carga Comprimidos recubiertos: Si (pulverizar Si
y dispensar en 10 ml de agua)
. . Comprimidos recubiertos: Si (triturar y :
TICAGRELOR No ajuste de dosis disolver en medio vaso de agua) Si
No recomendado en >75 afios 0 <60 kg Comprimidos recubiertos: Si (pulverizar
PRASUGREL Ajuste de dosis de carga a 60 mg y mp X P Si
e y dispensar en 10 ml de agua)
mantenimiento a 5 mg/24h
DIPIRIDAMOL No ajuste de dosis Comprimidos recubiertos: Si (pulverizar S|

y dispensar en 20 ml de agua)
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CONSIDERACIONES RELEVANTES A LA FARMACOTERAPIA

MEDICAMENTO

(Ver fichas IS Insuﬂqe_:nma Contraindicacién Interacciones I?O.S'S
- renal hepatica maximas
técnicas)
. . Metotrexato.
Hemorragia activa.
| > . AINEs.
IR grave: IH grave: Ulcera péptica activa o Anticoagulantes.
AAS Contraindicado Contraindicado recurrente. . ISRS. 4.g/24h
Insuficiencia cardiaca grave. LT
Digoxina.
Metotrexato >15 mg/sem. .
Valproico.
IR: Precaucién Ulcera péptica activa o ;
Hemodialisis: No . recurrentes AINEs No recoglda
TRIFLUSAL . A IH: Precaucién o " en ficha
precisa ajuste de Hemorragia activa. Warfarina. P
, técnica
dosis
No precisa Lﬂenggggi?r?az Hemorragia activa. Anticoagulantes. No recogida
CLOPIDOGREL oPp . - Ulcera péptica activa. ISRS. en ficha
ajuste de dosis IH grave: o . "
T Inhibidores de la glucoproteina lb/llla. técnica
Contraindicado
IH moderada: . Inductores del CYP3A (fenitoina, .
IR grave: Precaucion Her_nprrag|as. carbamazepina, fenobarbital) No r_ecoglda
TICAGRELOR - Inhibidores potentes CYP3A4 ’ S ' en ficha
Contraindicado ; ) . Sustratos de P-gp (digoxina y -
IH grave: (ketoconazol, claritromicina,...). ciclosporina) técnica
Contraindicado P '
ajuste de dosis | Contraindicado isquémico transitorio (AIT). Derivados cumarinicos. No recogida
PRASUGREL | =75 afios: Dosis unica de carga 600 mg y dosis de mantenimiento 5 mg/24h. en ficha
Peso: <60 kg: Dosis Unica de carga 600 mg y dosis de mantenimiento 5 mg/24h. técnica
Balance beneficio/riesgo desfavorable, especialmente en mayores de 75 afios. Alternativas AAS o clopidogrel
(criterio Priscus)
IR moderada- . No recogida
TICOPLIDINA | grave: sin IH: Precaucion Ulcera gastroduodenal, . ISRS.'. en ficha
; Antecedentes de leucopenia, Teofilina. .
estudios . S técnica
trombopenia y agranulocitosis.
DIPIRIDAMOL | O Precisa No precisa Miastenia gravis. Adenosina. 600 mg/24h

ajuste de dosis

ajuste de dosis

Antihipertensivos.
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ANEXOS

ANEXO 1. Medicamentos antiagregantes: Descripcion clinica y condiciones de financiacion.

Mecanismo . Forma . Caracteristicas L .
2. Medicamento Ao Dosis Indicaciones de visado
de accion farmacéutica (H/DH)
Comprimidos /5mg
gastrorresistentes 100 mg
300 mg
Inhibiendo la AAS 100 mg
sintesis de Comprimidos 125 mg
tromboxano 250 mg
. 150 mg
Capsulas duras 300 mg
. , 300 mg
Triflusal Capsulas duras 600 mg
Prevencion de eventos aterotromboticos en:
* Pacientes que han sufrido Infarto de miocardio (desde los pocos dias hasta un
maximo de 35 dias), infarto cerebral (desde los 7 dias hasta un maximo de 6 meses)
75 mg o arteriopatia periférica establecida.
* Pacientes que presentan sindrome coronario agudo:
- Sindrome coronario agudo sin elevacion del segmento ST ( angina inestable o
infarto de miocardio sin onda Q), incluyendo pacientes que se han sometido a la
c o colocacién de un stent después de una intervencidn coronaria percutanea, en
. omprimidos A .
Clopidogrel recubiertos combinacién con acido AAS.
- Infarto de miocardio agudo con elevacion del segmento ST, subsidiarios de terapia
trombolitica, en combinacién con AAS.
- Prevencién de acontecimientos aterotrombéticos y tromboembodlicos en fibrilacion
300 mg auricular INDICACIONES AUTORIZADAS POR RESOLUCION DE LA DIRECCION
Inhibiendo el DE _LAS DIRECCI_ON GERENCIA DEL SAS. Resolgcié_n O:_L’58/2(_)11. Trata_miento de
receptor de pacientes con angina establg que presenten contramdlcguon o mto!er_anua al AAS.
ADP P2Y Resolucién 0272/11. Tratamiento de pacientes con accidente isquémico transitorio
12 gue presenten contraindicacion o intolerancia al AAS.
- Administrado conjuntamente con AAS, esta indicado para la prevencién de
60 mg acontecimientos aterotromboticos en pacientes adultos con sindromes coronarios
agudos (angina inestable, infarto de miocardio sin elevacion del segmento ST
Comprimidos [IMSEST] o infarto de miocardio con elevacion del segmento S T [IMCEST]), incluidos
recubiertos los pacientes controlados con tratamiento médico y los sometidos a una intervencién
90 mg coronaria percutanea (ICP) o a un injerto de derivacion de arteria coronaria (IDAC).
Ticagrelor Administrado conjuntamente con acido AAS, para la prevencién de acontecimientos
aterotrombéticos en pacientes adultos con antecedentes de infarto de miocardio (IM)
como terapia de continuacion del ticagrelor 90 mg y con alto riesgo de desarrollar un
. acontecimiento aterotrombodtico, es decir, con al menos uno de los siguientes factores
Comprimido 90 mg de riesgo de aterotrombosis: edad mayor o igual a 65 afios, diabetes mellitus que
bucodispersable precisa medicacién, un segundo IM anterior, evidencia de ECA (enfermedad arterial
coronaria) en multiples vasos, o disfuncion renal crénica en fase no terminal.
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- En administracion conjunta con AAS, esté indicado para la prevencion de eventos

5mg o . . . . L
Comprimidos gterotrombotlpos en pacientes cor'l’smdrome coronario agudo (p.ej. anglna'lnestable,
Prasugrel . infarto de miocardio sin elevacion del segmento ST [AI/IMSEST] o infarto de
recubiertos . - o ; i -
10 mg miocardio con elevacion del segmento ST [IMEST]) sometidos a intervencion
coronaria percutanea (ICP) primaria o aplazada.
Solucién
Cangrelor inyectable y para 50 mg Uso hospitalario
perfusion
- Profilaxis secundaria en accidente cerebrovascular recurrente como accidente
isquémico transitorio, déficit neurolégico Isquémico reversible, ictus menor o infarto
cerebral completo, cuando haya intolerancia 'y / o el AAS no sea adecuado.
- Prevencion de los accidentes tromboembélicos, especialmente coronarios, en
pacientes portadores de una arteriopatia crénica obliterante de los miembros
inferiores en estadio de claudicacion intermitente.
- Prevencion y correccion de los trastornos plaquetarios inducidos por circuitos
) - Comprimidos Diagnostico extracorporeos:
Ticlopidina . 250 mg . ; e ; L .
recubiertos hospitalario * Cirugia con circulacién extracorpdrea
* Hemodidlisis cronica.
- Prevencion de la progresion del nimero de microaneurismas en diabéticos
insulinodependientes con retinopatia inicial.
- Prevencion de oclusiones tras procedimientos quirdrgicos coronarios:
* En cirugia de derivacién aortocoronaria.
* En angioplastia coronaria transluminal percutanea con colocacion de protesis
endovascular (STENT).
Tirofiban Solucion — para 0,05 mg/ml Uso hospitalario
- perfusion 0,25 mg/ml
Inhibiendo las -
glucoproteinas Solucién  para 0,75 mg/ml
To/llla Eptifibatida perfusion Uso hospitalario
Solucién 2 mg/ml
inyectable
Inteﬁlrlenfio la lloprost Soluu‘o’n para | g mcg/0.5ml | Uso hospitalario
modulacioén de perfusion
cascadas L Comprimidos
celulares Dipiridamol recubiertos 100 mg
- Prevencién de acontecimientos tromboéticos en pacientes adultos que ya estan
tomando clopidogrel y AAS. Combinacion de medicamentos a dosis fijas para el
o tratamiento de continuacion en:
Comprimidos *Sindrome coronario agudo sin elevacion del segmento ST (angina inestable o infarto

Combinaciones

AAS + Clopidogrel

recubiertos

100 mg/75 mg

de miocardio sin onda Q), incluyendo pacientes a los que se le ha colocado un stent
después de una intervencion coronaria percutanea.

*Pacientes con infarto agudo de miocardio con elevacién del segmento ST, que son
candidatos a terapia trombolitica.
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CAPITULO: ANTICOAGULACION EN LA FIBRILACION AURICULAR Y ENFERMEDAD TROMBOEMBOLICA VENOSA.
(Fecha de ultima actualizacion 25/03/2023)

INTRODUCCION.

La coagulacién es un mecanismo complejo que tiene como finalidad prevenir el sangrado tras sufrir un dafio. Sin embargo, en ocasiones la formacion de
coagulos puede desencadenar un infarto de miocardio, infarto cerebral, o formacion de coagulos en las venas o dentro de las auriculas del corazén, y en estos
casos, la administracién de farmacos anticoagulantes es fundamental.

La terapia anticoagulante oral (TAO), tanto con los antagonistas de la vitamina K (AVK: acenocumarol y warfarina) como con los anticoagulantes orales directos
(ACOD: apixaban, dabigatran, edoxaban, rivaroxaban), es cada vez mas utilizada en nuestro medio en pacientes con FA no valvular (FANV) y en la prevencion
y tratamiento de la enfermedad tromboembdlica venosa (ETEV). Los anticoagulantes son medicamentos de manejo complejo y estrecho margen terapéutico,
y estan frecuentemente implicados en eventos adversos relacionados con la medicacién. Por todo ello, son considerados medicamentos de alto riesgo, en los
que interesa priorizar la implantacion de practicas seguras. Por esto, se debe promover la educacion al paciente y al cuidador en estos tratamientos. Se puede
aumentar informacién en las Recomendaciones del Proyecto MARC.

Las caracteristicas y recomendaciones de los criterios diagnésticos de la fibrilacién auricular (FA) y ETEV, se definen en el Anexo 1.

MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS.

En el caso de la FA, se recomienda identificar y tratar los factores de riesgo como parte integral del tratamiento de los pacientes con FA. Como medidas no
farmacolégicas se recomienda:
- Intervenciones en el estilo de vida (reduccion sobrepeso/obesidad, ejercicio fisico regular, reducciéon del consumo de alcohol y tabaco), asi como el
tratamiento de las enfermedades concomitantes para reducir la carga de la FA y la gravedad de los sintomas.
- Mantener una dieta saludable, evitando ingesta de sal excesiva, y una adecuada prevencion de la desnutricion.
- Realizar vacunacion frente a la gripe, neumococo y Covid-19.
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En lo referente a la ETEV resulta importante considerar los siguientes aspectos:

- Actividad fisica: La inmovilidad aumenta 10 veces el riesgo de trombosis venosa profunda (TVP). Para prevenir la creacion del trombo debe estimularse
la movilidad de la musculatura de la extremidad inferior. Los ejercicios de piernas reducen la venostasis y deben ser recomendados, especialmente en
situaciones de riesgo (procesos médicos, viajes prolongados)

- Hidratacién: La hemoconcentracion aumenta la viscosidad de la sangre y reduce el flujo, especialmente en las venas profundas de las piernas de
pacientes inmoviles, debiendo asegurarse una buena hidratacién. Esta condicion es particularmente importante en caso de temperaturas calurosas y
humedad excesiva.

- Los métodos mecanicos que provocan movilizacién pasiva de los miembros inferiores imitan las contracciones musculares y aumentan el volumen y la
velocidad del flujo venoso. Incluyen: medias de compresion elastica, compresion neumatica intermitente (pre y postcirugia) y bombas mecanicas para
pies (pre y postcirugia). Estan especialmente indicados en los enfermos con riesgo aumentado de sangrado que haga peligrosa la profilaxis
farmacoldgica.

- Evitar/prevenir el habito tabaquico.
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MEDIDAS FARMACOLOGICAS.

Acenocumarol P

Equivalente
terapéutico:
Warfarina

Paciente con riesgo tromboembdlico
alto: CHA2DS2VASC @ = 2 (varones) o
= 3 (mujeres).

Comenzar
anticoagulacion.

Acenocumarol P
Equivalente

terapéutico:
Warfarina

determinarse
diariamente hasta
conseguir la
estabilizacion.

Aumentar la
intensidad de
anticoagulacién
(INR: 2,5-3,5) en
caso de
tromboembolismo
recurrente.

CIRCUNSTANCIA CLINICA MEDICAMENTO POSOLOGIA DURACION COMENTARIOS
Situaciones en FANV
Pacientes con riesgo tromboembdlico | No se
bajo: CHA2DS2.VASC 2= 0 (varones) recomienda la
o =1 (mujeres). anticoagulacién.
Paciente con riesgo tromboembdlico Se debe Dosis: deben El tratamiento | Olvidos: En caso de olvido de la toma, se hace en
moderado: CHA2DS2.VASC 2 =1 considerar la ajustarse segun los | debe el mismo dia, aunque sea horas después.
(varones) o = 2 (mujeres). anticoagulacion. INR obtenidos, continuar a

deben largo plazo. DTS: Dosis total definida, es la cantidad de

acenocumarol que toma un paciente a lo largo de
la semana, distribuida lo mas equitativamente
posible.

Excipientes con efecto conocido: Lactosa
monohidrato.

Los ACOD ¢ (NF) podrian estar indicados si existen
factores o marcadores de riesgo tromboembdlico
adicionales. ¢
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FANV con CHA;DS,.VASC @ 2 2 y con alguna de las siguientes circunstancias clinicas, en las que los ACOD estan financiados:

Pacientes con hipersensibilidad ACOD ¢ Dosis © El tratamiento

conocida o con contraindicacion debe

especifica e interacciones ¢al uso continuar a

acenocumarol (o warfarina). largo plazo.

Pacientes con antecedentes de HIC ACOD ¢ Dosis ¢ El tratamiento

(excepto durante la fase aguda) en los debe

que se valore que los beneficios de la continuar a

anticoagulacién superan al riesgo largo plazo.

hemorréagico *9.

Pacientes con ictus isquémico que ACOD ¢ Dosis ¢ El tratamiento | Los ACOD presentan un menor potencial que los

presenten criterios clinicos y de debe AVK para inducir HIC.

neuroimagen de alto riesgo de HIC: continuar a

largo plazo.

HAS-BLED fz 3.

Y al menos uno de los siguientes:

Leucoaraiosis grado IlI-1V y/o

microsangrados corticales multiples.

Pacientes en tratamiento con AVK que | De eleccion: Dosis © El tratamiento | El resto de moléculas de este grupo son

sufren episodios tromboembdlicos Dabigatran " debe consideradas alternativas terapéuticas

arteriales graves a pesar de un buen continuar a equivalentes.

control del INR. Alternativas: resto largo plazo.

de ACOD ¢ En el caso de ictus recurrentes, considerar

farmacos con beneficio demostrable en la
reduccion de accidentes cerebrovasculares tanto
isquémicos como hemorragicos.

Pacientes que han iniciado ACOD ¢ Dosis © El tratamiento

tratamiento con aVK en los que no es debe

posible mantener un control de INR continuar a

dentro de rango (2- 3) a pesar de un largo plazo.

buen cumplimiento terapéutico

Imposibilidad de acceso al control de ACOD ¢ Dosis © El tratamiento | Segun circunstancia.

INR convencional |

debe
continuar a
largo plazo.

37



FANV con CHA;DS,.VASC @ 2 2 y con alguna de las siguientes circunstancias clinicas, en los que los ACOD NO estan financiados:

El tratamiento

Sopesar el riesgo de hemorragia cuidadosamente,

Alto riesgo hemorragico * (HAS-BLED | ppixaban k Dosis bajas de
= 3). Edoxaban ACOD ¢ debe asi como el riesgo de accidente cerebrovascular y
continuar a las preferencias personales de los pacientes.
Dabigatran " largo plazo.
Alternativa
financiada: Dosificacion segun
Acenocumarol INR.
Pacientes ancianos (= 75 afos) y Apixaban k Dosis ¢ El tratamiento | La evidencia respalda la anticoagulacion en este
fragiles. ! Edoxaban debe grupo de edad, dado que los pacientes ancianos
continuar a anticoagulados tienen un riesgo hemorragico
Alternativa largo plazo. absoluto bajo.
financiada: Dosificacion segun

Acenocumarol P

INR.

Los ACOD parecen tener un mejor perfil de riesgo-
beneficio en comparacion con los AVK.

Considerar las comorbilidades y el empleo de
farmacos con riesgo de hemorragia extracraneal.
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Sindrome coronario agudo (SCA) y/o
implante de stent coronario con
indicacion de antiagregantes afadidos
a la anticoagulacién oral (triple terapia
o terapia dual).

ACOD ¢

Alternativa
financiada:
Acenocumarol P

Dosis ©

Dosificacion segun
INR.

El tratamiento
debe
continuar a
largo plazo.

El empleo de ACOD, si el paciente es candidato,
es preferible a los AVK, en combinacién con
antiagregante plaquetario.

Para pacientes con FA y SCA sometidos a una ICP
sin complicaciones se recomienda suspender AAS
en un tiempo inferior o igual a 1 semana y
continuar tratamiento doble con ACO y clopidogrel
hasta 12 meses si el riesgo de trombosis del stent
es bajo o prevalece el riesgo hemorragico sobre el
riesgo de trombosis del stent, independientemente
del tipo de stent implantado.

Para pacientes con FA y sindrome coronario
cronico (SCC) tras una ICP sin complicaciones se
recomienda suspender AAS en un tiempo igual o
inferior a 1 semana y continuar tratamiento doble
con ACO y clopidogrel hasta 6 meses si el riesgo
de trombosis del stent es bajo o prevalece el riesgo
hemorragico sobre el riesgo de trombosis del stent
independientemente del tipo de stent implantado.

En pacientes con riesgo hemorragico alto (HAS-
BLED = 3) se debe considerar el empleo de una
dosis de rivaroxaban de 15 mg/24h en lugar de 20
mg/ 24 h mientras dure el tratamiento
antiplaquetario con 1 o 2 farmacos. En el caso de
dabigatran se debe considerar el empleo de una
dosis de 110 mg/12 h en lugar de 150 mg/12h
mientras dure el tratamiento con antiagregante
plaquetario con 1 o 2 farmacos para mitigar el
riesgo hemorréagico.

Antes, durante y después de la
cardioversion eléctrica en paciente
nuevo o con mal control de INR. ™

Acenocumarol P

ACOD ¢

Dosificacion segun
INR.

Dosis ©

El tratamiento
debe
continuar a
largo plazo.

Los ACOD estan indicados si el perfil de eficacia y
seguridad es al menos similar a AVK.
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FANV con CHA:DS>.VASC 2 2 2 y con alguna de las siguientes circunstancias clinicas, en los que los ACOD NO estan financiados:

Ablacioén transcateter de venas

Acenocumarol P

Dosificacion segun

El tratamiento

Se recomienda ACO antes de la ablacion

pulmonares. " INR. debe (periprocedimiento, preferiblemente ACO
_ continuar a terapéuticos al menos 3 semanas antes de la
ACOD © Dosis largo plazo. ablacion). No interrumpir durante el procedimiento.
Pacientes con previsibles malos ACOD ¢ Dosis ¢ El tratamiento | Considerar ACOD en lugar de someterlos a una

controles de INR (Ejemplo: SAMe-
TT2R2° = 2, consumo excesivo de
alcohol, polifarmacia con interacciones
previsibles con aVK).

debe
continuar a
largo plazo.

prueba de warfarina o una "prueba de estrés con
warfarina".

Insuficiencia cardiaca (= clase Il en la
escala NYHA).

Acenocumarol P

Apixaban k
Dabigatran "

Dosificacion segun
INR.

Dosis ©

El tratamiento
debe
continuar a
largo plazo.

Los ACOD son preferibles a los AVK para
pacientes con IC, excepto para aquellos con
estenosis mitral moderada o grave o protesis
valvular mecanica.

Otras enfermedades valvulares de
leves a moderadas (excepto estenosis
mitral y prétesis valvulares mecanicas)
(p.ej. estenosis degenerativa adrtica,
insuficiencia mitral, etc).

Prétesis valvular biolégica / reparacion
valvular.

Acenocumarol P

ACOD ¢

Dosificacion segun
INR.

Dosis ¢©

El tratamiento
debe
continuar a
largo plazo.

Tras la cirugia de proétesis valvular biolégica /
reparacion valvular se recomienda antiagregacion
de 3 a 6 meses tras la misma.

En caso de diagndstico de FA anadido, en estos
pacientes la terapia con ACOD es aceptable para
la prevencion de accidentes cerebrovasculares.

Pacientes asiaticos. P

Acenocumarol ®
(Si CHA2DS2.
VASC > 1)
Apixaban k

Dabigatran "

Edoxaban

Dosificacion segun
INR.

Dosis ©

El tratamiento
debe
continuar a
largo plazo.

Considerar agentes con riesgo reducido de HIC y
hemorragia importante en poblaciones asigticas.
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FANV con CHA;DS,.VASC @ 2 2 y con alguna de las siguientes circunstancias clinicas, en los que los ACOD NO estan financiados:

Paciente mayor con IR leve (ACr >50 De eleccién Dosis © El tratamiento
ml/min). ¢ Apixaban k debe
continuar a
Alternativas: resto largo plazo.
de ACOD. ¢
Paciente mayor con IR moderada De eleccién Dosis ¢ El tratamiento
(ACr 30-49 ml/min). @ Apixaban k debe
continuar a
22 opcidn largo plazo.
Rivaroxaban
Edoxaban
32 opcidén

Dabigatran "

Considerar farmacos con menos complicaciones
hemorragicas en insuficiencia renal moderada-
grave.

Es preferible apixaban por su excrecion biliar y su
bajo perfil hemorragico en pacientes con ACr < 50
ml/min.

Paciente mayor con IR moderada-
severa (ACr 15-29 ml/min). ¢

Acenocumarol P

Apixaban k
Rivaroxaban
Edoxaban

Dosificacion segun
INR.

Dosis ©

El tratamiento
debe
continuar a
largo plazo.

Considerar farmacos con menos complicaciones
hemorragicas en insuficiencia renal moderada-
grave.

Es preferible apixaban por su excrecion biliar y su
bajo perfil hemorragico en pacientes con ACr < 50
ml/min.

Paciente mayor con IR grave (ACr
<15 mil/min). @

Acenocumarol P

Considerar no
anticoagulacion.

Dosificacion segun
INR.

El tratamiento
debe
continuar a
largo plazo.

Considerar farmacos con menos complicaciones
hemorragicas en insuficiencia renal moderada-
grave.

Es preferible apixaban por su excrecion biliar y su
bajo perfil hemorragico en pacientes con ACr < 50
ml/min.

Paciente mayor con IH moderada-
severa (Child Pugh B-C). "

Contraindicados
AVKy ACOD. ¢

Obesidad. s

Apixaban k

Alternativas: resto
de ACOD ¢

Dosis ©

El tratamiento
debe
continuar a
largo plazo.

41



FAV con presencia de estenosis mitral reumatica o prétesis valvulares mecanicas

Estenosis mitral grave a moderada.

Comenzar

INR recomendado:

El tratamiento

Anticoagular a todos los pacientes,

anticoagulacién. 2,0- 3,0 debe independientemente del CHA2DS2.VASC.
continuar a
Acenocumarol ® largo plazo.
Equivalente
terapéutico:
Warfarina
Prétesis mecanica mitral. Comenzar INR recomendado: | El tratamiento | Anticoagular a todos los pacientes,

anticoagulacion. 2,5-3,5 debe independientemente del CHA2DS2-VASC.
continuar a
Acenocumarol ® largo plazo.
Equivalente
terapéutico:
Warfarina
Protesis mecanica aortica. Comenzar INR recomendado: | El tratamiento | Anticoagular a todos los pacientes,

anticoagulacion.

Acenocumarol P

Equivalente
terapéutico:
Warfarina.

* 3 primeros
meses: 2,5-3,5

* Posteriormente:
2,0-3,0

debe
continuar a
largo plazo.

independientemente del CHA2DS2.-VASC.
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Profilaxis de ETEV

En cirugia de cadera o rodilla,
(implante de protesis o cirugia de
fractura de cadera).

De eleccion
HBPM.

Cuando
intolerancia o

contraindicacion:

ACOD cu

Fondaparinux v

Dosis profilacticas
tw

Apixaban: 2,5 mg/
12h
Rivaroxaban:10
mg/24h

Dabigatran:110 mg

(dia de la cirugia).
Luego 220 mg/ 24h

2,5 mg/ 24h

10-35 dias

Podria plantearse la retirada de la tromboprofilaxis
en aquellos pacientes que deambulan con
normalidad a las 2 semanas.

La indicacion financiada de los ACOD es la cirugia
de reemplazo total (prétesis) de cadera o rodilla,
programadas en ambos casos, pero no en otros
tipos de tratamiento quirdrgico en estas
localizaciones.

Rivaroxaban, apixaban y dabigatran han
demostrado no inferioridad frente a HBPM, si bien
presentaron un aumento significativo de las
hemorragias.

Rivaroxaban durante 5 dias, seguido por AAS (100
mg/24 h) puede ser una alternativa a las HBPM
para pacientes seleccionados de bajo riesgo que
se intervengan de protesis de cadera o rodilla
unilateral que estén en régimen ambulatorio a las
24 h de la cirugia y que no presenten ningun otro
factor de riesgo adicional de ETEV.

El uso de fondaparinux podria estar asociado con
mayor incidencia de hemorragia.

En pacientes médicos no quirurgicos
con:

Insuficiencia cardiaca y/o alteraciones
respiratorias aguda y/o alteraciones
inflamatorias o infecciosas agudas.

De eleccion
HBPM.

22 eleccioén
Fondaparinux v

Dosis profilacticas
tw

2,5 mg/ 24h

30 dias

45 dias

La escala de Padua * permite evaluar el riesgo de
tromboembolismo venoso.

La escala IMPROVE bleeding Y identifica a
pacientes con un riesgo hemorragico elevado.

La tromboprofilaxis esta indicada cuando el riesgo
trombatico es alto y no existe un riesgo
hemorragico elevado.

En Espanfa, los ACOD no estan aprobados en la
actualidad para la prevencion de la ETEV en el
paciente médico no quirurgico.
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Profilaxis de ETEV

En pacientes oncoldgicos en
quimioterapia, con factores
trombaticos anadidos y bajo riesgo
hemorragico.

De eleccion
HBPM.

22 eleccioén

Fondaparinux
"

(0]

ACOD ¢ (NF)

Dosis profilacticas

2,5 mg/ 24h

Apixaban: 5 mg/12h

Rivaroxaban:
15mg/24h

El
tratamiento
debe
continuar a
largo plazo.

La escala de Khorana Z sirve para estratificar el riesgo
de enfermedad tromboembdlica en pacientes con
cancer y en tratamiento con quimioterapia y, por tanto,
identificar a aquellos que podrian beneficiarse de
tromboprofilaxis.

Algunas guias recomiendan la tromboprofilaxis en
caso de cancer de pulmén o de pancreas localmente
avanzado o metastasico y con bajo riesgo de
sangrado.

En patologia quirurgica no ortopédica
(cirugia general, gastrointestinal,
bariatrica, uroldgica, vascular y
plastica/reconstructiva).

De eleccion
HBPM.

22 eleccioén:
Fondaparinux
\

Dosis profilacticas t

2,5mg/ 24h

7 dias-
4 semanas.

5-33 dias

La mayoria de las guias de practica clinica
recomiendan mantener la profilaxis hasta el alta
hospitalaria en todos los pacientes sometidos a
cirugia mayor o un minimo de 7 dias, y prolongarla
durante 4 semanas en aquellos casos de alto riesgo
(cirugia del cancer, ETEV previa), aunque recientes
estudios apoyan extender la tromboprofilaxis a 4
semanas en todos los pacientes sometidos a cirugia
abdominal o pélvica.

En la cirugia mayor ambulatoria (CMA), la duracion
minima que se debe recomendar es de 7 dias tras la
intervencion, valorando su prolongacion en funcion
de las circunstancias de cada paciente (presencia de
factores de riesgo).

Embarazo:
Indicacion absoluta si riesgo alto y
considerarla si riesgo intermedio. 32

HBPM.

Dosis profilacticas t en
riesgo intermedio.

Dosis intermediasten
riesgo alto.

Hasta el final
del
embarazo.

La administracion de HBPM debe suspenderse al
iniciarse el parto espontaneo o 24 horas antes si es
programado (parto inducido o cesarea electiva).

44



Profilaxis de ETEV

Puerperio: HBPM. Dosis profilacticasten | 7-10 dias en | En el puerperio, la profilaxis debe ser iniciada de 6 a
Indicacion en riesgo alto e intermedio. riesgo intermedio. riesgo 12 horas después del parto vaginal, y de 12 a 24
aa intermedio. horas tras un parto por cesarea.
Dosis intermediasten
riesgo alto. 6 semanas
en riesgo
alto.
En pacientes con COVID-19 a nivel HBPM. Dosis profilacticas Variable (al La profilaxis se mantendra en los pacientes que
ambulatorio °° con: menos 1 deban permanecer encamados o con restriccion de
Riesgo trombdtico elevado. semana tras | la deambulacién o en los que persista mayor riesgo
Embarazo/puerperio. un alta de trombosis.
hospitalaria).
En traumatismos de miembro inferior HBPM. Dosis profilacticas t Variable Considerar especialmente la tromboprofilaxis en
con inmovilizacién superior a 7 dias (mientras se | aquellos pacientes con factores de riesgo
(fractura por debajo de la rodilla, mantenga la | adicionales como TVP previa, inmovilizacion rigida,
rotura tendinosa, traumatismos de inmovilizacié | lesiones importantes de la extremidad inferior
rodilla y tobillo, cirugia de pie y tobillo). n). (luxaciones, fracturas, rotura de ligamentos), o

cuando el apoyo no es posible y se produce la
combinacion de 2 o mas factores de riesgo de
ETEV.
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En viajes en avion de larga duracion
(> 6 horas): considerarla en personas
de alto riesgo.

HBPM.

Dosis profilacticas

30-60
minutos
antes del
vuelo
(pudiendo
repetirse 24
horas

Considerar como viajeros de alto riesgo:

- Cirugia reciente (ultimas 4 semanas) bajo
anestesia general y duracién > 30 minutos.

- Antecedente de TVP anterior con factor conocido
de riesgo adicional que incluya cancer.

En todos los pacientes con riesgo trombético

después si el | (incluyendo edad avanzada, obesidad severa,
viaje dura embarazo o influencia estrogénica) se recomienda el
varios dias). | ejercicio incentivado de la musculatura de la
pantorrilla, la deambulacién activa y usar el asiento
de pasillo si es posible. En estos casos se
recomienda ademas el uso de calcetines o media de
compresion ligera-moderada (15-30 mmHg).
Tratamiento en TVP
Tratamiento agudo. De eleccion: | Dosis tgrapéuticast Prim’eros 5- Los pacientes con TVP proximal (venas femorales,
HBPM. (5-10 dias) 21 dias. popliteas e iliacas) deben ser anticoagulados
) durante al menos 3 meses.
Apixaban: 10 mg/12h
(7 dias) Después
5mg/12h Los pacientes con TVP distal aislada (venas
profundas infrapopliteas) con alto riesgo de
ACOD" (NF) Rivaroxaban: 15 recurrencia (ETEV previa, varon, edad >50 afios,
mg/12h. cancer activo, trombosis no provocada, movilizacion
dificultada persistente, trombosis bilateral, presencia
Edoxaban: 60 mg/24 de enfermedad predisponente, trombofilia genética
h, tras 5-10 dias con conocida) deben ser anticoagulados, como en el
HBPM caso de la TVP proximal. Para aquellos con una TVP
o distal aislada con bajo riesgo de recurrencia (yeso,

Dabigatran:
150mg/12h tras 5-10
dias con HBPM

<50 kg: 5 mg/d
50-100 kg: 7,5 mg/d
>100 kg: 10 mg/d

inmovilizacion, traumatismo, viaje largo, etc.,
siempre que se consiga una movilizacién completa)
se puede considerar un tratamiento de HBPM mas
corto (4 a 6 semanas), incluso con dosis mas bajas
de anticoagulantes o vigilancia con ecografia.
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Fondaparinux

\

Acenocumarol
b

Dosis segun INR
(recomendado entre
2-3), tras 5-10 dias
con HBPM

En pacientes sin cancer se debe preferir los ACOD
como tratamiento anticoagulante de primera linea en
ausencia de contraindicaciones.

En pacientes oncoldgicos, el tratamiento de eleccion
en la fase aguda son las HBPM.

Edoxaban y el rivaroxaban se deben considerar
como alternativas a la HBPM para el tratamiento
inicial y a largo plazo en pacientes sin cancer
gastrointestinal o urotelial.

Apixaban debe considerarse como una alternativa a

la HBPM para el tratamiento inicial y a largo plazo en
pacientes sin cancer cerebral primario o metastasico
o leucemia aguda.

En general se debe tener precaucién ante cualquier
interaccién farmacoldgica de los anticoagulantes con
la terapia antitumoral.

En el embarazo, al no estar indicados los AVK 'y
ACOD, se recomienda usar HBPM ajustada al peso.
Se aconseja suspender la HBPM al inicio del parto
espontaneo o al menos 24 horas antes de la
induccion del parto o cesarea electiva. El tratamiento
con HBPM se debe reiniciar de 6 a 12 horas
después del parto vaginal y 12 a 24 horas después
de un parto por cesarea. Si tras el parte se decide
cambiar a AVK, éste puede iniciarse al segundo dia
tras el parto. La anticoagulacion debe mantenerse
durante al menos 3 meses, durante 6 meses si la
TVP ocurrié al final del embarazo.

Fondaparinux es una opcion razonable en
embarazadas que no pueden utilizar heparinas.
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Tratamiento en TVP

Tratamiento a largo plazo.

HBPM.

Acenocumarol P

ACOD ¢ (NF)

Fondaparinux v

Dosis terapéuticas. t

Dosis segun INR
(recomendado entre
2-3).

Edoxaban: 60
mg/24h

Rivaroxaban: 20
mg/24h

Dabigatran:
150mg/12h

Apixaban: 5 mg/12h

<50 kg: 5 mg/d
50-100 kg: 7,5 mg/d
>100 kg: 10 mg/d

De 21 diasa 3
meses.

Durante el embarazo, se debe proponer la HBPM
para el tratamiento inicial y a largo plazo de la TVP.
El tratamiento anticoagulante debe continuar hasta 6
semanas después del parto y al menos durante 3
meses.

En pacientes sin cancer, los ACOD deben preferirse
como terapia anticoagulante prolongada de primera
linea, excepto en pacientes con sindrome
antifosfolipido o enfermedad renal crénica o hepatica
avanzada.

En pacientes con cancer, se recomiendan las HBPM
sobre los AVK para el tratamiento a largo plazo. Las
HBPM se consideran especialmente de eleccion en
situaciones clinicas inestables (recuento bajo de
plaquetas, nauseas o vomitos) o si existen lesiones
digestivas (o cirugia del tracto gastrointestinal
superior) o genitourinarias, dado el riesgo aumentado
de sangrado asociado al uso de AVK o ACOD en
estos pacientes.

Se pueden preferir AVK en el contexto de
enfermedad renal crénica avanzada, sindrome
antifosfolipido, falta de adherencia (vida media mas
larga), anatomia gastrointestinal alterada o
enfermedad hepatica avanzada.

En pacientes con episodios trombdéticos previos
(realizando anticoagulacién) y tratados con AVK, el
INR recomendado es 2,5-3,5.

En pacientes con cancer se prefiere utilizar ACOD
(apixaban o rivaroxaban) cuando el paciente cumple
con las siguientes condiciones: buena tolerancia oral,
buena funcién del tubo digestivo, adecuada funcién
renal, baja probabilidad de interacciones
farmacoldgicas y ausencia de lesiones del tubo
digestivo o genitourinario.
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Tratamiento extendido.

Acenocumarol P

ACOD ¢t (NF)

HBPM.

Dosis segun INR
(recomendado entre
2y 3)

Edoxaban: 60 mg
124h

Rivaroxaban: 20
mg/24h (10 mg/dia a
partir de 6 meses).

Apixaban: 5 mg/12h.

Dosis terapéuticast

Mas de 3
meses.

Antes de instaurar una anticoagulacion prolongada,
se debe realizar una evaluacion de riesgo trombético
individual, teniendo también en cuenta las
preferencias del paciente, el cumplimiento y el
impacto de las complicaciones de la TVP a largo
plazo (como el sindrome postrombético). Los
pacientes deben ser evaluados regularmente (al
menos una vez al afo) para valorar estos aspectos.

Los pacientes con factores de riesgo transitorios para
el desarrollo de trombosis venosa profunda (caso de
una inmovilizacion o una cirugia) o bajo riesgo de
recurrencia, en general pueden dejar de recibir
anticoagulantes después de 3 6 6 meses.

En pacientes con riesgo alto de recurrencia, se debe
continuar la anticoagulacion, siempre que el riesgo
de sangrado sea bajo.

Los pacientes con TVP asociada a cancer deben
recibir al menos 3 meses de anticoagulacion. El
tratamiento puede ser mas prolongado si los
pacientes estan recibiendo tratamiento oncoldgico o
en pacientes con enfermedad metastasica avanzada.

Los pacientes con TVP idiopatica (o no provocada)
sin factores de riesgo reconocidos deben recibir
tratamiento anticoagulante durante al menos 6
meses Yy, en pacientes seleccionados, tal vez durante
toda la vida, salvo que presenten un riesgo elevado
de complicaciones hemorragicas. Si la enfermedad
tromboembodlica venosa es recidivante la indicacion
de anticoagulacién es permanente.

Los pacientes con estados de hipercoagulabilidad
seleccionados (como sindrome de anticuerpo
antifosfolipido o deficiencia de proteina C, proteina S
o antitrombina Ill), también deben considerarse
candidatos para la anticoagulacién prolongada.

En el tratamiento anticoagulante extendido,
rivaroxaban y edoxaban se consideran como los .
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ACOD de eleccion para mejorar la adherencia por su
Unica dosis diaria.

Actualmente, apixaban y rivaroxaban a dosis
reducidas han demostrado su beneficio en pacientes
con riesgo intermedio de recurrencia.

El uso de medias elasticas de compresion debe ser
individualizado.

Situaciones en TVS

Situada a menos de 3 cm de los HBPM. Dosis terapéuticas t 3 meses El tratamiento farmacolégico debe ser
cayados safeno-popliteo o safeno- complementado con terapia compresiva de
femoral. prescripcion individualizada. Si la TVS se asocia a
enfermedad venosa cronica, el tratamiento
Situada a mas de 3 cm de los cayados | De eleccion: 2,5 mg/dia 45 dias compresivo ha de ser indefinido.
y trombo > 5 cm. Fondaparinux. ¥
22 eleccion: Dosis profilacticas o | 30-45 dias
HBPM intermedias t
o}
10 mg/dia 45 dias
Rivaroxaban (NF)
Situada a mas de 3 cm de los cayados | Naproxeno. 500 mg/12h 7-10 dias
y trombo < 5 cm. o
Ibuprofeno. 400 mg/8h

ACO: Anticoagulantes Orales. FAV: Fibrilacion auricular valvular. HIC: Accidente de hemorragia intracraneal. NF: no financiado en esta indicacion.
HBPM: Heparinas de bajo peso molecular. IH: Insuficiencia hepatica. AlT: Accidente isquémico transitorio. ICP: Intervencién Coronaria Percutanea.
ETE: Ecografia transesofagica. INR: indice internacional normalizado. TVP: Trombosis venosa profunda. TVS: Trombosis venosa superficial.
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El abordaje del riesgo tromboembdlico y sus condiciones se define en el Anexo 2
La dosis diaria de acenocumarol se tomara siempre en una Unica toma a la misma hora del dia y separada lo maximo posible de las comidas. Cuando

se inicia un tratamiento anticoagulante oral con AVK, debe administrarse simultaneamente HBPM (dosis terapéutica) durante al menos 4-5 dias o
hasta obtener dos controles de INR dentro del rango terapéutico deseado y separados al menos por 24 horas.
Las contraindicaciones e interacciones en pacientes con acenocumarol (warfarina) y ACOD, se detallan en los Anexos 3y 4.

Factores o marcadores de riesgo tromboembdlico adicionales: > 65 afios, DM tipo 2, FA -no flutter-, FA persistente o permanente, IMC > 30 Kg/m2,
proteinuria > 150 mg/24 h o equivalente, ACr < 45 ml/min, Nt-proBNP > 1400 ng/l, Troponina T e | positivas, aumento del volumen de Al (> 73 ml) o
del diametro (> 47 mm) o velocidad de vaciado de la orejuela izquierda <20 cm/s, empleo de la escala ABC-stroke.

Los anticoagulantes difieren en eficacia y seguridad segun el entorno clinico; también hay diferencias en la dosificacion, el seguimiento, el costo y los

riesgos. Por lo tanto, las ventajas y desventajas de cada agente deben individualizarse para el paciente y el entorno clinico. Sus diferentes
caracteristicas y dosis recomendadas segun la funcién renal se pueden ver en el Anexo 5.

El abordaje del riesgo hemorragico y sus condiciones se define en el Anexo 6.
En los pacientes anticoagulados que presentan ictus, el tratamiento en fase aguda con farmacos tromboliticos esta contraindicado en los siguientes

casos:

AVK: no realizar trombolisis si INR >1,7; no se recomienda revertir el efecto del farmaco para realizar después la trombolisis.

ACOD: No realizar trombolisis si la ultima toma fue en las 48 horas antes de la valoracioén del paciente.

La terapia anticoagulante no contraindica la realizacion de trombectomia mecanica, salvo en aquellos casos en los que el INR esté por encima de 3,
en los que se puede considerar la reversion del farmaco, individualizando cada caso. El protocolo de tratamiento revascularizador agudo en
pacientes con ictus isquémico previamente anticoagulados se resumen en el Anexo 7.

Las recomendaciones y el manejo de farmacos antitromboticos en ictus hemorragicos se recogen en el Anexo 8.

Dabigatran capsulas se puede usar en adultos y pacientes pediatricos de 8 afios de edad o mayores que sean capaces de tragar las capsulas enteras.

Dabigatran granulado recubierto se puede utilizar en nifios menores de 12 afios en cuanto sean capaces de tragar alimentos blandos. Dabigatran polvo
y disolvente para solucién oral solo se debe usar en nifios menores de 1 ano.

Se considerara que el control de INR es suboptimo cuando el porcentaje de tiempo en rango terapéutico (TRT) sea inferior al 65%, calculado por el
método de Rosendaal Calculadora. En los casos en los que este método no esté disponible, se considerara que el control de INR es subdptimo cuando
el porcentaje de valores de INR dentro del rango terapéutico (TRT directo) sea inferior al 60%. En cualquiera de los supuestos, el periodo de valoracion
es de al menos los ultimos 6 meses, excluyendo los INR del primer mes (en caso de ajuste inicial de dosis) o periodos de cambio debidos a
intervenciones quirurgicas o dentales u otros procedimientos invasivos, etc. que conlleven la modificacion de la pauta de AVK

Imposibilidad de acceder al control de INR. Imposibilidad de un seguimiento convencional de INR en los centros sanitarios.
Un bajo peso corporal (< 60 kg) puede aumentar el riesgo de sangrado con apixaban.
En pacientes ancianos (= 75 afios) y fragiles para conseguir una adherencia adecuada se recomienda formulaciones de un comprimido cada 24. horas,

como edoxaban y rivaroxaban. El algoritmo de decisién de tratamiento anticoagulante en paciente mayor se detalla en el Anexo 9.

(m) Se recomienda realizar una anticoagulacién efectiva al menos las 3 semanas previas a la cardioversién. En pacientes con riesgo de ictus, se

(n)

recomienda mantener el tratamiento anticoagulante a largo plazo después de la cardioversion por tiempo indefinido, independientemente del método
de cardioversion, mantenimiento de ritmo sinusal o caracterizacién de FA como episodio diagnosticado por primera vez.

Se recomienda mantener anticoagulacion al menos 2 meses tras la ablacion. A largo plazo, se recomienda mantener segun el perfil de riesgo de
ictus del paciente, sin tener en cuenta el éxito de la ablacion.
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Las condiciones de la escala SAMe-TT2Rz2 se detallan en el Anexo 1.

Para decidir entre AVK o ACOD hay que destacar que la puntuacion SAMe TT2Rz asigna automaticamente a los pacientes asiaticos una puntuacion
de 2 debido a la dificultad de controlar la anticoagulacién en esta poblacién. Por lo tanto, los AVK solo serian recomendables en ausencia de otros
factores de riesgo que puedan poner en peligro el control satisfactorio de la anticoagulacion.

Las recomendaciones de administracién de uno u otro ACOD segun la funcion renal se detallan en el ANEXO 10.

Las recomendaciones de la FDA y la EMA para la dosificacion de anticoagulantes para FA o ETEV en personas con enfermedad hepatica se
especifican en el Anexo 11.

En caso de obesidad madrbida (IMC > 40 kg/m2), deberian ser controlados en Unidades de Trombosis con posibilidades de realizar niveles de las
concentraciones plasmaticas de estos farmacos para optimizar su dosificacion.

Dosis profilacticas, intermedias y terapéuticas recomendadas segun la funcion renal y peso de las heparinas de bajo peso molecular (HBPM) se

presentan en el Anexo 12.
Las dosis estandar de anticoagulantes orales directos en la ETEV se detallan en el Anexo 13.

) Elfondaparinux, al igual que las HBPM, es de administracion subcutanea. Hay que tener en cuenta:

- En situaciones de profilaxis de ETEV, la dosis de fondaparinux con aclaramiento de creatinina entre 20 y 50 ml/min debe ser de 1,5 mg, y no se
debe utilizar si es menor de 20 ml/min.

-En caso de tratamiento de TVP, fondaparinux se debe emplear con precaucion si el aclaramiento de creatinina es de 30 a 50 ml/min, y no se debe
utilizar si es menor de 30 ml/min.

No se debe prescribir fondaparinux a mujeres embarazadas salvo que sea claramente necesario. No se recomienda la lactancia durante el

tratamiento con fondaparinux. Fondaparinux debe usarse con precaucion en pacientes con antecedentes de trombocitopenia inducida por heparinas.

(w) Enla profilaxis de ETEV en cirugia y pacientes médicos no quirurgicos algunas guias recomiendan dosis diferentes de HBPM segun el riesgo trombético

(x)
(v)
(2)

sea moderado o alto. Ver Anexo 14.

La escala de Padua, se expone en el Anexo 15.

La escala IMPROVE bleeding se muestra en el Anexo 16.
La escala de Khorana se expone en el Anexo 17.

(aa) La actitud segun riesgo de ETEV en el embarazo y puerperio se detalla en los Anexos 18 y 19.
(bb) La profilaxis de ETEV en embarazo/ puerperio y Covid-19 se muestra en el Anexo 20.
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TRATAMIENTOS A NO INICIAR'Y MEDICAMENTOS A DESPRESCRIBIR.

No iniciar o modificar nunca una terapia con anticoagulantes orales sin haber evaluado de forma integral al paciente: riesgo de sangrado del paciente,
insuficiencia renal o hepatica, situaciones clinicas que puedan influir y realizar una conciliacién de la medicacién del paciente.

El AAS, sus derivados, y los medicamentos que lo contienen, (preparados antigripales), aumentan el efecto de los anticoagulantes, y el riesgo de sangrado.
Por el mismo motivo (aumento del riesgo de sangrado), no debe prescribir antiinflamatorios en general, ya que interfieren con el tratamiento de forma importante.
Si se puede prescribir para el dolor o fiebre: paracetamol.

CONSIDERACIONES PARA PACIENTES EN CENTROS SOCIOSANITARIOS.

Los anticoagulantes orales son medicamentos de utilizacién amplia y creciente en nuestro pais, motivada por la longevidad de la poblacién y su aplicacién en
la prevencion de complicaciones tromboembdlicas en pacientes con FA y en otras indicaciones. Considerados de alto riesgo, estan frecuentemente implicados
en los eventos adversos en todos los ambitos asistenciales.

Los pacientes de edad avanzada pueden necesitar dosis mas bajas de acenocumarol tanto al inicio del tratamiento como durante el mantenimiento. Se
recomienda precaucion y controles mas frecuentes de TP (tiempo de protrombina) e INR.

Los comprimidos de Apixaban se pueden ftriturar y disolver en agua, zumo o puré de manzana y administrar inmediatamente. En caso de llevar sonda
nasogastrica: disolver en mas cantidad de agua y administrar. Se pueden tomar con o sin alimentos.

Los comprimidos de Rivaroxaban pueden tomarse enteros o triturados y disueltos con agua, zumo de naranja o puré de manzana. Los comprimidos de 10 mg
pueden tomarse con o sin alimentos, pero los de 15 y 20 mg deben tomarse siempre con alimentos, para asegurar la absorcion.

El Etexilato de dabigatran, profarmaco administrado por via oral, se convierte en el higado en dabigatran, un inhibidor directo activo de la trombina que inhibe
la trombina circulante y unida al coagulo. La vida media es de aproximadamente 12 a 17 horas en personas con funcién renal normal. Las capsulas deben
tragarse enteras con un vaso de agua. Debe indicarse a los pacientes que no abran la capsula debido a que el riesgo de hemorragia puede aumentar. Las
capsulas no deben ser almacenadas fuera del envase original, para preservarlas de la humedad, y que no afecte a la actividad del farmaco. Los pacientes no
deben almacenar ni colocar este agente en ningun otro recipiente, como pastilleros u organizadores de pastillas. Una vez que se abre el frasco, las pildoras
que contiene deben usarse dentro de los cuatro meses.

El comprimido de Edoxaban se debe tragar con agua. Puede tomarse con o sin alimentos. No hay datos sobre la posibilidad de triturar comprimidos.
Asegurar una adecuada conciliacién de los tratamientos con ACOD en las transiciones asistenciales, y proporcionar informacion completa del tratamiento

anticoagulante a los siguientes profesionales que atienden al paciente, asi como a los propios pacientes, es primordial, sobre todo, cuando una de estas
transiciones son los centros sociosanitarios.

53



La arritmia es muy frecuente en el envejecimiento, entre un 15-20% en mayores de 75-80 afos. Es responsable de una quinta parte de los ictus, mayor
mortalidad asociada y riesgo de recurrencia. Salvo contraindicacién, todo paciente anciano con FA, debe estar anticoagulado de forma crénica, debido al
elevado riesgo de ictus.

Los AVK son dificiles de manejar adecuadamente en esta poblacion. Los ACOD suponen una alternativa a la anticoagulacion y menor riesgo de hemorragia
intracraneal y, por tanto, serian de eleccion a dosis adecuada. Hay que evitar la infradosificacién y controlar los factores de riesgos modificables. Es fundamental
un papel activo en la optimizacién del papel anticoagulante para garantizar proteccién frente al ictus y evitar ictus hemorragicos.

Estan contraindicadas las inyecciones profundas, por ejemplo, intramuscular o intraarticular.

Se recomienda un control anual del tratamiento con ACOD mediante una funcién renal, funcién hepatica, hemograma y peso actualizado. Cuando el paciente
tiene una funcién renal ajustada de 50 a 60 ml/min, se recomienda un seguimiento semestral con las mismas determinaciones.

CONSIDERACIONES RELEVANTES A LA FARMACOTERAPIA.

Se debe valorar la capacidad del paciente para entender el riesgo y beneficio de la anticoagulacion y/o con atencion familiar/social y buen cumplimiento
terapéutico, instruyendo al paciente en caso de que haya olvido de dosis segun el ACOD prescrito.

El tiempo de la uUltima dosis de anticoagulantes orales directos en intervenciones electivas (Infiltracién o cirugia menor) se expone en el Anexo 21.

El objetivo de la transicion entre anticoagulantes es mantener una anticoagulacién estable. Cuando se hace la transicion entre un ACOD y un AVK, hay que
tener en cuenta que el efecto completo del AVK no se produce durante los primeros dias. Al pasar de un AVK a un ACOD, la resolucién del efecto AVK puede
tardar varios dias. El procedimiento a seguir para el cambio de tratamiento anticoagulante con un AVK o HBPM a tratamiento con un ACOD vy viceversa se
expone en el Anexo 22 y 23.

Es necesario revisar posible descenso del hierro y de la ferritina al mes del tratamiento con ACOD por riesgo de padecer lesiéon premaligna o maligna de

colon.
Los pacientes con un IMC superior a 40 kg/m2, aumentan el riesgo de enfermedades cardiovasculares y metabdlicas. La obesidad puede potenciar los cambios

farmacocinéticos y farmacodinamicos de multiples farmacos como los ACOD. Ademas, la absorcidn, distribucion, metabolismo y excrecién de los farmacos en
los pacientes con obesidad mérbida difiere drasticamente. En pacientes con FA que son sometidos a cardioversion directa, la tasa de éxito es menor en
obesidad mérbida ya que existe una disminucién de suministro de energia al miocardio por adiposidad. La ablaciéon también suele verse afectada en caso de
obesidad mérbida. Por lo tanto, la obesidad esta relacionada con la FA, y ejerce una elevada carga tanto en la morbilidad/ mortalidad como en el gasto sanitario.
La Vitamina K1 (fitomenadiona) puede antagonizar el efecto inhibidor de acenocumarol sobre la gamma-carboxilacion hepatica de los factores de coagulacién
dependientes de la Vitamina K en 3-5 horas. Los pacientes con CHA2DS2.VASc = 0 en hombres, = 1 en mujeres no se benefician del antidoto.
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Importante establecer una serie de recomendaciones que se le deben dar al paciente:

Es posible que existan riesgos y efectos adversos de los anticoagulantes orales, incluyendo los signos y sintomas de hemorragia, asi como el riesgo de
complicaciones tromboembdlicas debido a una inadecuada anticoagulacién cuando se deja de tomar alguna dosis 0 medicamento.

La conducta a seguir ante procedimientos de riesgo como, por ejemplo, extracciones dentarias, operaciones, etc. y ante situaciones de emergencia, heridas o
accidentes se detalla en el Anexo 24.

Es necesario que en el momento de la dispensacion o recogida de una nueva hoja de tratamiento en la farmacia comprueben que el medicamento coincide
con el prescrito (nombre genérico y comercial del medicamento, dosis/presentacion).

En pacientes en tratamiento con anticoagulantes AVK, es necesario realizar controles periédicos y monitorizar estrechamente el tratamiento para ajustar la
dosis, y mantener una dieta equilibrada.

En pacientes anticoaguladas en edad fértil, no es aconsejable el dispositivo intrauterino (DIU) ya que provoca pequeinas erosiones en la mucosa del Utero o
un estado de inflamacion crénica uterina que da lugar al sangrado.

Aplicaciones
Taonet:

Taonet Mobile: Aplicacion movil para el paciente con anticoagulantes. Registra dosis y envia alerta a los pacientes en tratamiento con anticoagulantes orales.
Ademas, les permite controlar sus niveles de anticoagulacion y la dosis de medicamentos que requieren en funcion de su INR.

La app esté disponible para los pacientes en Autocontrol. Un programa que permite que sean ellos quien calculen la dosis gracias a un coaguldmetro. app
Taonet.

Taonet: Aplicacion informatica para regular la dosis del farmaco mediante enfermeria en coordinacion con el especialista. Control acenocumarol y warfarina.

Cartera de servicios de atencion primaria TAO:

Servicio que, de manera coordinada y protocolizada con el nivel asistencial hospitalario, se oferta para el seguimiento de personas con tratamiento
anticoagulante oral TAO, tanto en el centro como en el domicilio.
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ANEXOS.

ANEXO 1: CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE LAFAY ETEV.

a) FIBRILACION AURICULAR

Es una taquiarritmia supraventricular con activacién eléctrica auricular descoordinada y consecuentemente contraccion auricular ineficiente.

Caracteristicas electrocardiograficas de la FA:

Intervalos R-R completamente irregulares (cuando la conduccién auriculoventricular no esta afectada)

Ausencia de ondas P identificables y repetidas, y
Activacion auricular irregular.

Tabla 1. Clasificaciéon de la FA se basa en 5 patrones: presentacion, duracion y resolucién espontanea de los episodios de FA:

FA diagnosticada por primera vez

La FA no ha sido diagnosticada antes, independientemente de la duracion de la arritmia o la
presencia y la gravedad de los sintomas relacionados con ella

FA paroxistica

La FA se revierte espontdneamente o con una intervencion en los primeros 7 dias

FA persistente

La FA se mantiene durante mas de 7 dias, incluidos los episodios que se terminan por
cardioversion farmacoldgica o eléctrica tras mas de 7 dias.

FA persistente de larga duracion

FA continua mas de 1 afo tras adoptar una estrategia para el control del ritmo cardiaco

FA permanente

El paciente y el médico asumen la FA y no se adoptan nuevas medidas para restaurar o
mantener el ritmo sinusal. La FA permanente representa mas una actitud terapéutica del
paciente y el médico que un atributo fisiopatolégico inherente a la FA. Este término no debe
emplearse en el contexto de una estrategia para el control del ritmo con farmacos
antiarritmicos o ablacién con catéter. En caso de aplicarse medidas para el control del ritmo,
la arritmia se reclasificaria como «FA persistente de larga duracién».

Fuente: Guia ESC 2020 sobre el diagndstico y tratamiento de la FA, desarrollada en colaboracién de la European Association of Cardio-Thoracic Surgery

(EACTS) (revespcardiol.org)
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Investigacion: Estudio de Short-Term prediction of atrial fibrillation from ambulatoring ECG using a deep neural network(Prediccién de FA mediante red neuronal
profunda), identifica a pacientes con riesgo de FA, revista EuropeAN Heart Journal. En dos semanas siguientes a un ECG ambulatorio sin FA documentada.

Para la identificacion de individuos con mayor riesgo de desarrollar FA se recomienda la implementacion de intervenciones preventivas y programas de cribado
para la deteccion temprana de la FA; ejemplos:

-Subgrupos con riesgo alto como los pacientes con antecedentes de ictus.

-Pacientes hipertensos.

Disponer de sistemas de apoyo para la toma de decisiones clinicas: sistemas inteligentes que digitalizan y proporcionan recomendaciones basadas en la
evidencia, vias de actuacion clinica y algoritmos para facilitar la administraciéon de tratamientos individualizados, a tiempo y basados en la evidencia.

Las mujeres con FA sintomatica paroxistica o persistente deben tener acceso sin demora a tratamientos para el control del ritmo cardiaco, incluida la ablacién
con catéter de la FA, siempre que haya razones médicas.

La FA produce palpitaciones, mareos, disnea, astenia, dolor toracico, pero lo mas grave es que un pequefio trombo se desprenda y pueda dar lugar a un ictus.
El diagndstico de FA aumenta en 5 veces el riesgo de ictus cardioembdlicos, éstos son mas graves y tiene alta tasa de recurrencia y discapacidad permanente,
en comparacién con otros tipos de ictus.

La reduccion de riesgo de ictus mediante una adecuada anticoagulacién es uno de los principales objetivos de FA.

La complejidad de la FA exige un abordaje multifacético, holistico y multidisciplinario de la atencién de los pacientes, con un tratamiento personalizado, para
ello, la evaluacién adecuada del proceso fisiopatoldgico, con las caracteristicas clinicas, biomarcadores sanguineos y la determinacién no invasiva del sustrato
(ETT/RMN/TC) %, permite mejorar e individualizar el tratamiento. Esto no sustituye el criterio clinico del médico en la consideracion individualizada de cada
paciente. Se debe optimizar en la practica clinica los cuidados de los pacientes con FA siendo un requisito dificil pero esencial para lograr un tratamiento
efectivo.

Para ello, se debe identificar a los individuos con mayor riesgo de FA, y asi, facilitar intervenciones preventivas y programas de cribado, para la deteccién
temprana de la FA.

Ante un paciente con FA o sospecha, su manejo debe incluir:

1°. Confirmar la FA: ECG® de 12 derivaciones o tira de ritmo 2 30 seg. Ver video explicativo. https://www.thrombosisadviser.com/es/video/diagnosing-af-ecg

2°. Caracterizar la FA mediante el esquema 4S-AF (Stroke, Symptoms, Severity of AF burden and Substrate severity):

- Riesgo de Ictus: por ejemplo, con la escala CHA2DS2-VASc. Ver Anexo 2

- Gravedad de los sintomas: por ejemplo, con la escala de sintomas de la Asociacidon Europea de Ritmo Cardiaco (EHRA). Ver (Tabla 2).
- Gravedad de la carga de FA: mediante la duracion o la reversion espontanea.

- Gravedad del sustrato: considerando la edad, las comorbilidades o el engrosamiento / fibrosis auricular.
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3°. Tratamiento integral de la FA segun la estrategia Atrial Fibrillation Better Care, (ABC). Tiene como objetivo avanzar en la atencién médica estructurada de
los pacientes con FA, promover los valores de los pacientes y, lograr la mejoria de su estado de salud. Ver Figura 1.
A. Anticoagulacion / prevencion del ictus.

Identificar a los pacientes de riesgo bajo [CHA2DS2-VASc 0 (varones), 1 (mujeres)].

Ofrecer prevencion del ictus si CHA2DS2-VASc = 1 (varones), = 2 (mujeres).

Evaluar el riesgo hemorragico, (Anexo 6) y tratar los factores de riesgo modificables.

Elegir un anticoagulante: anticoagulantes orales directos o antagonistas de la vitamina K con tiempo en rango terapéutico (TRT bien controlado).

B. Buen control de los sintomas.
Evaluar los sintomas, la calidad de vida y las preferencias del paciente.
Optimizar el control de la frecuencia cardiaca.
Considerar la estrategia de control del ritmo cardiaco (cardioversién, farmacos antiarritmicos, ablacion).

C. Control de los factores de riesgo cardiovasculares y comorbilidad.
Comorbilidades y factores de riesgo cardiovascular

Intervenciones en el estilo de vida (reduccion obesidad, ejercicio regular, reduccion del consumo de alcohol).

Tabla 2. Escala funcional de sintomas de la EHRA* relacionada con la FA

Escala | Sintomas Descripcién

1 Asintomatica FA sin limitacion

2a Leves La actividad diaria normal esta afectada por sintomas de FA

2b Moderados La actividad diaria normal esta afectada por los sintomas suponen un

problema para el paciente

3 Graves Sintomas graves actividad diaria afectada.

4 Discapacitantes Se interrumpe la actividad diaria normal

*EHRA: European Heart Rhytm Association Fuente: Guia ESC 2020 sobre el diagnéstico y tratamiento de la FA https://www.revespcardiol.org/es-quia-esc-
2020-sobre-el-articulo-S0300893220306953

$ ETT: ecocardiografia transtoracica; RMN: resonancia magnética nuclear; TC: tomografia computarizada; ECG: Ecocardiograma.
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Figura 1: Estrategia en 3 pasos para la estratificacion del riesgo de ictus y la toma de decisiones para la atencién de pacientes con FA.

[ Paciente con fibrilacion auricular; apto para anticoagulacion oral
2
[ ¢ Pacientes con FA y valvula cardiaca mecanica o estenosis mitral de moderada a grave?
T T
No Si
¥ +
Paso 1 Identifique a los pacientes con riesgo bajo AVK con tiempo alto
en rango terapéutico
l (el abjetivo de INR depende
de la lesién
¢Riesgo bajo de ictus? o0 prétesis valvular)
(CHA2DS2-VASc: 0 puntos los varones, 1 punto las mujeres)
1 T
No Si
¥ : v _
Paso 2 No instaure tratamiento

Considere la prevencion del ictus (con ACO) para todos
los pacientes con FA y una puntuacion CHA,DS,-VASC =
1 (varones) o = 2 (mujeres)

Controle los factores modificables de riesgo de sangrado de
todos los pacientes con FA. Calcule la puntuacién HAS-BLED.
En caso de puntuacién HAS-BLED = 3, controle los
factores modificables de riesgo de sangrado y planifique
revisiones y seguimiento regular. Una puntuacion alta en
una escala de riesgo de sangrado no justifica la retirada de la ACO

v
[ CHA,DS,-VASe )

antitrombatico

T T
=1 [varones) 0 = 2 (mujeres =2 (varones) 0 = 3 (mujeres)

L 4 ¥

Se deben considerar los ACO . = 2 (varones) o = 3 (mujeres)
(Clase lla)
2

Paso 3 Comience con NACO (o AVK con TRT alto)*
Los NACO se recomiendan generalmente como primera
linea de tratamiento para la anticoagulacion oral

©ESC 2020

Rev Esp Cardiol. 2021;74:437.e1-437.e116
Fuente: Guia ESC 2020 sobre el diagndstico y tratamiento de la FA https://www.revespcardiol.org/es-quia-esc-2020-sobre-el-articulo-S0300893220306953

Iniciar anti-
coagulacion
(ACOD)

*Cuando se considere la administracion de AVK, calcule la puntuacion SAMe-TT2R2. Ver (tabla 3): si la puntuacion es de 0-2, se puede considerar el tratamiento
con AVK o ACOD; si la puntuacién es > 2, deben planificarse revisiones periddicas, controles frecuentes de la INR y asesoramiento de los tratados con AVK
con el objetivo de lograr un buen control de la anticoagulacién o reconsiderar el uso de ACOD en su lugar; el TRT ideal es > 70%.
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Tabla 3. Acrénimos y definiciones del score SAMe-TT2 Rz

Acronimo | Definicion Puntuacion
(maximo:8)

S Sexo femenino 1

A Edad (<60 afios) 1

Me Historia médica * 1

T Tratamiento (Interacciones: 1

ejemplo, amiodarona)

T Tabaco (durante los dos 2
ultimos afios)

R Raza (no caucasico) 2

*2 0 mas de las siguientes: HTA, diabetes, enfermedad
coronaria/infarto de miocardio, enfermedad arterial
periférica, IC congestiva, ACV previo, enfermedad
pulmonar, hepatica o renal.

Fuente: Guia ESC 2020 sobre el diagndstico y tratamiento de la FA https://www.revespcardiol.org/es-guia-esc-2020-sobre-el-articulo-S0300893220306953
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b) ENFERMEDAD TROMBOEMBOLICA VENOSA
La ETEV, cuya presentacion clinica es la trombosis venosa profunda (TVP) o el tromboembolismo pulmonar (TEP) es el tercer sindrome cardiovascular agudo
mas frecuente después del infarto de miocardio y el ictus. La ETEV constituye un importante problema de salud publica debido a su elevada incidencia,
morbimortalidad y consumo de recursos sanitarios. Actualmente, constituye la causa de muerte evitable mas frecuente en los hospitales y, sélo el TEP supone
mas de 1.200 ingresos anuales en los hospitales del Sistema Sanitario Publico de Andalucia.

Los datos de estudios transversales muestran que la incidencia de la ETEV es 8 veces mayor en individuos de edad superior a los 80 afios que en la quinta
década de la vida. Paralelamente, estudios longitudinales revelan una tendencia en aumento de las tasas de incidencia anual de esta enfermedad a lo largo
del tiempo.

La ETEV es una enfermedad multifactorial y compleja en la que la interaccion de factores genéticos y ambientales, determinan en cada individuo el riesgo de
trombosis. Entre los factores genéticos destacan las deficiencias de la antitrombina Ill, la proteina C y la proteina S (anticoagulantes naturales de la cascada
de la coagulacién sanguinea), la mutacion Factor V Leiden y la mutacion G20210A en el gen de la protrombina. Entre los factores ambientales mas importantes
(riesgo relativo superior a 2) destacan: inmovilizacién con yeso, cirugia mayor ortopédica, cirugia general, traumatismo grave, inmovilizaciéon en cama, brote
de enfermedad autoinmune, embarazo y puerperio, viaje largo de mas de 5 h, ingesta de AINE, obesidad, cancer e infecciones.

La patogenia, o desarrollo, de la TVP involucra 3 factores que se conocen como triada de Virchow: dafio de la pared venosa, estasis venosa e
hipercoagulabilidad. El dafio del endotelio provoca que este pierda la capacidad de inhibir la coagulacion e iniciar el proceso fibrinolitico. La estasis debida a
inmovilizacién u obstruccién venosa inhibe el aclaramiento y dilucidn de los factores activados de la coagulacion.

La clasificacion de TVP en miembros inferiores se divide en dos zonas:
- TVP proximal (siendo la de mayor importancia clinica) involucra las venas femorales, popliteas e iliacas.
- TVP distal la cual afecta los terrenos vasculares distales a las venas popliteas

La mayoria de las ETEV cursan de forma asintomatica y son, fundamentalmente las TVP de venas por encima de la rodilla las que evolucionan a TEP.
Los pacientes con trombosis venosa en miembros inferiores, se caracterizan por presentar edema, dolor localizado e inflamacion en una o ambas extremidades,
con cambios en la percepcion del dolor y del color.

Tras la identificacion de sintomas y signos clinicos, compatibles con un cuadro sospechoso de trombosis venosa profunda de miembros inferiores, la estrategia
diagnostica incluye:

a) Escala de Wells, que evalua los siguientes parametros:
 Cancer activo que ha sido tratado en los ultimos seis meses o se encuentra en control paliativo (1).
+ Pardlisis o inmovilizacién reciente en miembro inferior (1)
* Reposo en cama mayor de tres dias o cirugia mayor en el ultimo mes (1)
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* Dolor localizado en el trayecto de la vena (1).

» Tumefaccién de la extremidad (1).

» Asimetria de perimetros mayor de 3 cm en tobillo (1)
« Edema con févea en la pierna afecta (1).

* Venas superficiales dilatadas (1).

+ Diagnéstico alternativo probable (-2).

La escala de Wells es un método de diagndstico con baja especificidad, sin embargo, permite un abordaje rapido y apropiado en pacientes con clinica
sospechosa. Se utiliza para estratificar a los pacientes con sospecha de TVP, asignandoles una puntuacién en base a sintomas y factores de riesgo. Esta
escala divide al paciente en tres situaciones o riesgos:

* Bajo riesgo (< 1 punto): pacientes que presentan un riesgo de padecer TVP del 5%.

* Moderado riesgo (1-2 puntos): con un riesgo de 33% de padecer eventos trombaticos.

* Alto riesgo (> 2 puntos): con un riesgo de hasta 85% de presentar esta condicion.

b) Dimero D: Es un producto de la degradacioén de la fibrina, generado a partir de la degradaciéon de un coagulo sanguineo secundario al proceso de
fibrinolisis. Este examen de laboratorio, presenta una sensibilidad del 94 - 96%; sin embargo, es importante tener en cuenta otras condiciones o
enfermedades pueden elevar el dimero D como por ejemplo las quemaduras, el embarazo, cancer e insuficiencia renal. Por tanto, un resultado positivo
no es util para confirmar el diagndstico, pero un resultado negativo excluye la posibilidad de ETEV. Lo verdaderamente importante de esta prueba es el
valor predictivo negativo.

c) Ultrasonido venoso: es el primer método de imagen que permite el diagndstico de esta patologia, siendo un procedimiento simple, rapido, seguro y no
invasivo. Se recomienda ecografia venosa como método de imagen de primera linea para el diagndstico de TVP. También se puede considerar la ecografia

venosa para una mejor estratificacion de la gravedad en pacientes seleccionados con sospecha de TEP concomitante.

En resumen, se debe de sospechar de esta entidad clinica en cualquier persona que presenta sintomas como edema, dolor localizado e inflamacién en una o
ambas extremidades, con cambios en la percepcién del dolor y del color. La presencia asociada de factores de riesgo para el desarrollo de eventos trombaéticos

debe elevar la sospecha diagnéstica.
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ANEXO 2: CRITERIOS CHA(2)DS(2)-VASc.

Condicién Puntos
C Insuficiencia cardiaca congestiva (o disfuncion sistolica ventricular izquierda) 1
H Hipertension: presion arterial constantemente por encima de 140/90 mmHg (o 1

hipertension tratada en la medicacion)

A2 Edad 275 afios 2

D Diabetes Mellitus 1

S2 ACV o AIT previo o tromb 2
oembolismo

\% Enfermedad vascular (por ej, enfermedad arterial periférica, infarto de 1

miocardio, placa aodrtica)

A Edad 65-74 afios 1

Sc Categoria de sexo (sexo femenino) 1

Abordaje del riesgo tromboembdlico

CHA(2)DS(2)-VASc =0 No tratar o AAS, preferible no tratar
CHA(2)DS(2)-VASc = 1 TAO o AAS, preferible TAO
CHA(2)DS(2)-VASc = 2 TAO

Fuente: Guia ESC 2020 sobre el diagndstico y tratamiento de la FA, desarrollada en colaboracion de la European Association of Cardio-

Thoracic Surgery (EACTS).
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ANEXO 3: CONTRAINDICACIONES EN LA ADMINISTRACION DE ANTICOAGULANTES ORALES DIRECTOS Y AVK.

Dabigatran Rivaroxaban | Apixaban Edoxaban

AVK

“ o B o "o 0 TTap e S 0N

Estenosis mitral moderada o severa.

Hipersensibilidad al acenocumarol y derivados cumarinicos o a alguno de los
excipientes incluidos en FT.

Embarazo y lactancia

Prétesis valvular metélica (todos). Primeros tres meses tras implante
quirargico de protesis valvular biologica (dabigatran contraindicado vy,
apixaban y rivaroxaban no recomendados).

Situaciones clinicas en las que el riesgo de hemorragia sea mayor que el beneficio
clinico, por ejemplo:

Intervenciones quirdrgicas recientes o previstas en el SNC, operaciones
oftalmoldgicas e intervenciones traumatizantes que pongan al descubierto grandes
superficies de tejidos.

Alteracion de la hemostasia (coagulacién, fibrinolisis, funcidn plaquetaria) hereditaria o adquirida con riesgo clinicamente relevante de hemorragia: hepatopatia
asociada a coagulopatia; diatesis hemorragica o discrasia sanguinea hemorragica; trombocitopenias con recuentos plaquetarios inferiores a 50.000/ mm3;
aumento de la actividad fibrinolitica (ej.: tras operaciones de pulmén, préstata, utero, etc.); tratamiento concomitante con fibrinoliticos.

Aclaramiento de creatinina < 15 ml/min (< 30 ml/min para dabigatran)

Enfermedades hepéaticas o renales graves (por el riesgo de sangrado).

Hemorragia aguda (al menos durante las 2 primeras semanas tras el episodio), incluyendo hemorragia gastrointestinal, intracraneal, urogenital o del sistema
respiratorio, pericarditis aguda, derrames pericardicos y endocarditis infecciosa

Hipertension grave y/o no controlada

Paciente poco colaborador y que no esté bajo supervision

Tratamiento sustitutivo renal.

Insuficiencia o enfermedad hepatica que pueda afectar a la supervivencia
(dabigatran).

Hepatopatia asociada a coagulopatia y con riesgo clinicamente relevante
de hemorragia (apixaban, edoxaban y rivaroxaban), incluidos los
pacientes cirréticos con Child Pugh B y C (rivaroxaban).

Interacciones clinicamente relevantes con la glucoproteina de
permeabilidad (P-gp) y el citocromo P450 3A4, segun ficha técnica.

Trombofilia que precise tratamiento per se con anticoagulantes y en la que
la experiencia con ACODs sea limitada o desfavorable (Ejemplo:
antecedentes tromboembodlicos, especialmente con triple positividad).

Tratamiento concomitante con cualquier otro anticoagulante, p. €j.,
heparina no fraccionada (HNF), heparinas de bajo peso molecular
(enoxaparina, dalteparina, etc.), derivados de la heparina (fondaparinux,
etc.), anticoagulantes orales, excepto bajo circunstancias especificas.

Sindrome antifosfolipido.
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Peso extremo (< 35 kg y > 150 kg)

Pacientes sometidos a reemplazo valvular aortico transcatéter
(Rivaroxaban).

Fuente:

Adaptado de Society guideline links: Atrial fibrillation - UpToDate
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ANEXO 4: TABLA 1. INTERACCIONES EN LA ADMINISTRACION DE AVK.

Interacciones de los AVK

Aumentan el efecto de AVK

Disminuyen el efecto de AVK

— Agentes antiarritmicos: amiodarona, quinidina, propafenona

Rifampicina

Antibidticos:

» Amoxicilina

+ Cefalosporinas de 2a y 3a generacion

« Eritromicina, claritromicina

* Fluoroquinolonas

» Tetraciclinas

+ Cotrimoxazol

» Metronidazol

» Antifingicos: fluconazol, miconazol, voriconazol

Carbamazepina

Fenobarbital

Inhibidores de la proteasa

Anticonceptivos orales

Colestiramina

Inmunomoduladores (azatioprina, 6-mercaptopurina)

Alimentos ricos en vitamina K

— Estatinas (simvastatina, fluvastatina) y fibratos

— Otros: alopurinol, hormonas tiroideas, andrégenos, disulfiram,
tamoxifeno, capecitabina

Fuente: Elaboracion propia
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ANEXO 4: TABLA 2. INTERACCIONES EN LA ADMINISTRACION DE ANTICOAGULANTES ORALES DIRECTOS.

Interacciones de los ACOD.
Evitar Precaucion
Aumentan Cp de dabigatran: ketoconazol sistémico, Aumentan Cp de dabigatran: verapamilo (| dosis dabigatran),
ciclosporina, itraconazol. dronedarona, tacrolimus, amiodarona, posaconazol, quinidina, claritromicina (precaucion en IR),
inhibidores de la proteasa. simvastatina
Dabigatran
Disminuyen Cp de dabigatran: rifampicina,hierba San
Juan, carbamazepina, fenitoina
Aumentan Cp de rivaroxaban: ketoconazol, itraconazol, Aumentan Cp de rivaroxaban: claritromicina (precaucion en IR)
voriconazol, posaconazol, inhibidores de la proteasa,
dronedarona
Rivaroxaban
Disminuyen Cp de rivaroxabdn: rifampicina, hierba San
Juan, carbamazepina, fenitoina,
fenobarbital
) L , Disminuyen Cp de apixaban: rifampicina, carbamazepina, fenitoina,
Aumentan Cpde aplxabanl. kgtqconazol, itraconazol, fenobarbital (precaucién en FA: no usar en ETEV)
: , voriconazol, posaconazol, inhibidores de la proteasa.
Apixaban
Disminuyen Cp de apixaban: hierba San Juan
Aumentan Cp de edoxaban (utilizar dosis de 30 mg): ketoconazol,
ciclosporina, dronedarona, eritromicina
Edoxaban
Disminuyen Cp de edoxaban: rifampicina, hierba San Juan,
carbamazepina, fenitoina, fenobarbital

Fuente: https://academic.oup.com/view-large/304929679 Cp:Concentracion plasmatica.
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ANEXO 5: PRINCIPIOS ACTIVOS Y PAUTAS SEGUN CRITERIOS DE ANTICOAGULACION FANV.

Criterio Dabigatran Rivaroxaban Apixaban Edoxaban
Dosis habitual 150 mg /12 h 20mg/24h 5mg/12h 60 mg/24h
Ajuste dosis 110 mg/12 h 15 mg/24 h 2,5mg/12 h 30 mg/24 h o 15 mg/24 h

Criterios para ajuste dosis

Edad = 80 afios ; Toma
concomitante de verapamilo;
Riesgo Hemorragico
aumentado

AclCr 15-49 ml/min

AclCr 15-29 ml/min o al
menos 2 de los siguientes
criterios: Peso <60 kg;
Edad = 80 afios;
Creatinina sérica 21,5
mg/dl

En presencia de alguno de los siguientes:
AclICr 30-50 ml/min; Peso corporal < 60 kg;
Toma concomitante de verapamilo, quinidina

Insuficiencia renal (Figura 2)

Contraindicado en AclICr
<30ml/min

No recomendado en AclCr
<15 ml/min

No recomendado en AclCr
<15 ml/min

No recomendado en AclCr <15 ml/min

Embarazo Evitar* Contraindicado Evitar* Contraindicado
Lactancia Evitar* Contraindicado Evitar* Contraindicado
Antidotos Idarucizumab Andexanet alfa NF** Andexanet alfa NF** Andexanet alfa NF**

Dosis olvidada

Se puede tomar una dosis
olvidada de etexilato de
dabigatran hasta 6 horas
antes de la proxima dosis
programada. A partir de 6
horas antes de la proxima
dosis programada, se debe
omitir la dosis olvidada. No se
debe tomar una dosis doble
para compensar dosis
individuales olvidadas.

Si se olvida una dosis
de rivaroxaban, se debe
tomar la dosis
inmediatamente y
continuar al dia
siguiente con la toma
una vez al dia de la
forma recomendada. El
paciente no debe tomar
una dosis doble de la
dosis prescrita en el
mismo dia para
compensar la dosis
olvidada.

Si se omite una dosis, el
paciente debe tomar
apixaban inmediatamente
y continuar con la toma
dos veces al dia como
antes.

Si se olvida una dosis de edoxaban, se
debe tomar la dosis inmediatamente y
continuar al dia siguiente con la toma una
vez al dia de la forma recomendada. El
paciente no debe tomar una dosis doble de
la dosis prescrita en el mismo dia para
compensar la dosis olvidada.

Fuente: adaptado de Junta-andalucia.es s/f.
https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile _sasdocumento/2022/ACOD Definitivo 11-07-2022.pdf

*Evaluar beneficio riesgo para el paciente. **No Financiado en Espafia por resolucion de IPT.
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RECOMENDACIONES IMPORTANTES sobre la deteccion y diagnéstico de FA:
Realizar palpacién manual de pulso para evaluar la presencia de pulso irregular en pacientes que se presentan con disnea, palpitaciones, sincope o mareos,
molestias toracicas, accidente cerebrovascular o accidente isquémico transitorio.
Realizar electrocardiograma (ECG) de 12 derivaciones para diagnosticar FA si se detecta pulso irregular en pacientes con o sin sintomas.
En pacientes en los que se sospecha FA paroxistica y no fue detectada por ECG de 12 derivaciones, usar un monitor electrocardiografico ambulatorio de 24
horas u otras tecnologias de ECG, dependiendo de la presencia de sintomas e intervalo entre la presentacion de estos.
Para evaluar el riesgo de accidente cerebrovascular, usar la escala CHA2DS2-VasC, Anexo 3 (tabla 2), en personas con cualquiera de las siguientes
condiciones:
FA paroxistica, persistente o permanente sintomatica o asintomatica.

Flutter auricular.
Riesgo continuo de recurrencia de arritmias después de cardiovertir a ritmo sinusal o realizar ablacién por catéter.
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ANEXO 6: ESCALA DEL RIESGO HEMORRAGICO. Calculadora.

HAS-BLED*
H Hipertension 1
A Funcién renal o hepatica [ 102
anormal

S Ictus 1

B Sangrado previo 1

L Labilidad INR 1

E Edad > 65 afios 1

D Farmacos/alcohol 102

Puntuacion maxima 9

Alto riesgo de sangrado con = 3 puntos

Fuente: https://www.revespcardiol.org/es-guia-esc-2020-sobre-el-articulo-S0300893220306953
*La escala de HAS-BLED es el mejor predictor de riesgo de sangrado, considerando a un paciente con puntuaciéon =23 como de alto riesgo. No es
una contraindicacién absoluta para el uso de anticoagulantes, pero es necesario realizar un seguimiento estrecho de los pacientes con factores de
riesgo no modificables de sangrado.
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ANEXO 7: MANEJO DEL PACIENTE ANTICOAGULADO CON ICTUS ISQUEMICO O AIT.

INR > 3:
ESPERAR/CPPA Y
REPETIR INR
ACENOCUMAROL -
| OCLUSION DE GRAN INR <1,7 Trombolisis
VASO

INR 1,8-3

(APTT <50)

Trombectomia mecénica

Ictus isquémicoy
anticoagulacion

/ \ Trombolisis
) NO OCLUSION GRAN VASO m

\ ACODS }'
Trombalisis si ultima toma / Control en
> 48 horas y funcion renal Unidad de ictus
normal; DABIGATRAN:

valorar idarucizumab

Fuente:adaptado de https://www.elsevier.es/es-revista-neurologia-295-articulo-guia-el-tratamiento-preventivo-del-S0213485311002623; CPP4: Complejo
protrombinico 4.
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ANEXO 8: A. PRINCIPALES RECOMENDACIONES EN EL TRATAMIENTO ANTITROMBOTICO EN PACIENTES CON ICTUS ISQUEMICO O AIT
CARDIOEMBOLICOS.

Evitar antitrombético en
o FIBRINOLISIS " las primeras 24 horas
A
o)
2 AAS 300 mg
7] ] - Suspender AAS 300mg
i SI ————— . Introducir HBPM A DOSIS
'E NO . TERAPEUTICAS (Individualizar)*
8 FIBRINOLISIS VALORAR RIESGO DE
c oy RECURRENCIA PRECOZ:
<—( tras ella : )
éCardiopatia de alto : introducir
i Cardi ia de al AIT: introd
o riesgo emboligeno? “ AC;)dp':Lnr:ras
2 —Trombo intracavitarios .
= —FA asociada a valvulopatia y Pequefio:
\m = & 4
-- Vidlvula protésica metdlica ) /" ACO el 32 dia
8— - |AM en ultimas 4 semanas | VALORAR /-
7] - Miocardiopatia dilatada | NO —— TAMANODEL p—
7 \ : INFARTO Mediano:
g ACO el 62 dia
Extenso:
ACO dia 14

Fuente:adaptado de https://www.elsevier.es/es-revista-neurologia-295-articulo-guia-el-tratamiento-preventivo-del-S021348531 1002623
* Valorar el momento 6ptimo del inicio de anticoagulacién en funcién del riesgo trombdético y hemorragico del paciente.
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ANEXO 8: B. MANEJO DE FARMACOS ANTITROMBOTICOS EN ICTUS HEMORRAGICO.

REVISION INMEDIATA DE LA MEDICACION
HEPARINA AVK ACOD
! 1 1 !
Dabigatran Inhibidores del factor xa
Objetivo INR < 3
Sulfato de Vitamina k (1° mg V)
1 rrr)IEJOtr?eletrr]:l:iza complejo protromLinico 4 Idarucizumab Complejo protrombinico 4
100Ul INR 2-3.9 = 35 Ul/ kg 2x2.5mg Adexanet Alfa
de heparina INR 4-6 = 35 Ul/ kg Carbon Carbon activado
INR > 6 =50 Ul/kg activado si toma ACO
i <
Monitorizar INR, repetir dosis si S! LOTacﬁaCso de 4 horas.
fuera necesario

Fuente: Adaptado de https://www.aemps.gob.es/medicamentosUsoHumano/informesPublicos/docs/criterios-anticoagulantes-orales.pdf
Tratamiento con ACOD: Se recomienda vigilancia de la funcién renal. En caso de ingesta en las ultimas 4 horas desde la valoracion del paciente, se
recomienda administrar carbon activado para evitar la absorciéon digestiva del farmaco. Por el momento, Unicamente dabigatran cuenta con un antidoto
especifico: idarucizumab, 2 dosis de 2,5 mg (hasta un total de 5 mg a administrar en menos de 15 minutos). En caso de anti-factor Xa (rivaroxaban, apixaban,
edoxaban), por el momento no esta disponible en Espafia* el andexanet alfa, agente especifico que revierte el efecto de estos farmacos. No obstante, su
uso ha sido aprobado por la FDA y la EMA y se espera disponer del mismo proximamente. Por el momento, se recomienda administracion de complejo
protrombinico 50 u/Kg (dosis adicional de 25 Ul si precisa clinicamente), si bien el nivel evidencia es bajo.
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ANEXO 9: ALGORITMO DE DECISION DE TRATAMIENTO ANTICOAGULANTE EN PACIENTE MAYOR.

FANV en mayores de 70 afios
. Criterios terminalidad
No terminalidad k 4 Expectativa vida < 6 meses
Barthel < 20
Barthel y GDS Reisber;
y ! GDs 7 Valorar
No ACO
Barthel =90 Barthel 20-85
yGDS<5 GDS 6 l
Valoracién Geridtrica integral
SPPB clinica
. | funcional
‘ ‘ mental
10-12 0-9
No fragil Fragil
i Intervencidn:
* HAS-BLED *Preferencias del paciente
+ Complicaciones .‘—l *Revision farmacaos (prescripcidn inadecuada)
hemorragicas recientes *Nutricién
*Factores riesgo caidas
l *Ejercicio fisico
‘ *Rehabilitacién
GDS: Global Deterioration Scale de Reisberg; ACO: anticoagulacién oral; SPPB: Short Physical Performance Battery.
Modificado de Petidier R, Abizanda P, Noguerdn A, et al. Anticoagulacion en poblacidn anciana con FANV. Articulo de revisian. Rev Esp Geriatr Gerontol 2018;53(6):344-55.

Fuente:Anticoagulacién en poblacion anciana con fibrilacién auricular no valvular
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ANEXO 10: RECOMENDACIONES DE ADMINISTRACION UNO U OTRO ACOD SEGUN LA FUNCION RENAL.

CrCl Dabigatran Rivaroxaban Edoxaban Apixaban

60 mg

95 MI/MIN — === = 28 = e e e e e e e BB e e e e e e

2x 150 mg 20 mg

60 mg *

0 d ] Py B T e e e

. 2x150 mg or
40 ml/min 2%110 mg * 15 mg 30 mg
30 MI/MIn = =====n==m = e e e e e e e e e et e e e e e

ey @ O O O

Fuente: Eur Heart J, Volume 39, Issue 16, 21 April 2018, Pages 1330-1393, _https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehy136
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ANEXO 11: RECOMENDACIONES DE LA FDA'Y LA EMA PARA LA DOSIFICACION DE ANTICOAGULANTES PARA FA O ETEV EN PERSONAS CON
ENFERMEDAD HEPATICA.

Agente Clase Child- Administracion de Medicamentos y Agencia Europea de Medicamentos (EMA)*
anticoagulante oral Pugh Alimentos de los Estados Unidos (FDA)* 9 P
Warfarina A INR terapéutico INR terapéutico
B INR terapéutico INR terapéutico
C No recomendado No recomendado
Apixaban A Sin ajuste de dosis Utilizar con precaucion; sin ajuste de dosis
B Utilizar con precaucion; sin ajuste de dosis | Utilizar con precaucion; sin ajuste de dosis
C No recomendado No recomendado
) I I I |
Dabigatran A Sin ajuste de dosis No se recomienda™*
B Utilizar con precaucién; sin ajuste de dosis | No se recomienda*™*
C No recomendado No se recomienda **
) I I I |
Edoxaban A Sin ajuste de dosis Usar con precaucion™**
B No recomendado Usar con precaucion™**
C No recomendado No recomendado
Rivaroxaban A Sin ajuste de dosis Sin ajuste de dosis
B No recomendado No recomendado
C No recomendado No recomendado
Fuente: Modificado de https://www.uptodate.com/contents/direct-oral-anticoagulants-doacs-and-parenteral-direct-acting-anticoagulants-dosing-and-adverse-effects
*Los datos generalmente se aplican a pacientes con un estado clinico relativamente estable. INR: razén internacional normalizada; AST: aspartato aminotransferasa; ALT:
alanina; LSN: limite superior de la normalidad.**si AST/ALT >2 x ULN o se espera que la enfermedad hepatica afecte la supervivencia; *** particularmente si AST/ALT >2
x ULN o bilirrubina total >1,5 x ULN; sin ajuste de dosis
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ANEXO 12: DOSIS PROFILACTICAS, INTERMEDIAS Y TERAPEUTICAS DE HBPM SEGUN LA FUNCION RENAL Y PESO.

Dosis Intermedias (profilacticas en

Dosis Dosis profilacticas . . Dosis terapéuticas
pacientes de mayor riesgo)
. . . . . . Aclaramiento de
Tipo de Aclaramiento de Aclaramiento de Aclaramiento de Aclaramiento de Aclaramiento de creatininla <30
Heparina creatinina >30 ml/min creatinina <30 ml/min creatinina >30 ml/min  |creatinina <30 ml/min |creatinina >30 ml/min

ml/min

Enoxaparina

< 80kg: 40mg/ 24h s.c.
80-100 kg: 60mg/ 24h s.c
>100 kg: 40mg/ 12h s.c.

< 80kg: 20mg/ 24h s.c
> 80kg: 40mg/ 24h s.c

1mg/kg/24 hs.c.

0,5mg/kg/24 hs.c

1mg/kg/12hs.c.(enla
fase aguda)
1,5mg/Kg/24hs.c.

1mg/kg/24h
s.C.

Tinzaparina

< 60kg: 3500 Ul/ 24h s.c
> 60kg: 4500 Ul/ 24h s.c

< 60kg: 3500 Ul/ 24hs.c
> 60kg: 4500 Ul/ 24h s.c

75Ul /kg/ 24 hs.c.

75Ul /kg/ 24 hs.c.

175Ul /kg/ 24 hs.c

175Ul / kg /24 h
S.C

Bemiparina

3500 Ul / 24h s.c

2500 Ul/24h s.c

5000 Ul / 24h s.c

3500 Ul / 24h s.c

115Ul /kg/24 hs.c

85Ul /kg /24 h
S.C

Nadroparina

0,3 ml/ 24h s.c.

<70kg: 0,4 ml /24h s.c.
> 70 kg: 0,6ml /24h s.c.

86 Ul anti Xa/kg/12h s.c.
Si CICr=>30y <50
mL/min reducir del 25% al
33%

Contraindicada

Dalteparina

5000 Ul/ 24h s.c

5000 Ul / 24h s.c.

100Ul /Kg/12h s.c
200 Ul /kg/24hs.c

Ajustar segun nivel
de anti-Xa

Fuente: Sociedad Espafiola de Trombosis y Hemostasia (SETH). https://www.covid-19.seth.es/recomendaciones-de-tromboprofilaxis-y-tratamiento-antitrombotico-en-
pacientes-con-covid-19/
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ANEXO 13: DOSIS ESTANDAR DE ANTICOAGULANTES ORALES DIRECTOS EN ENFERMEDAD TROMBOEMBOLICA VENOSA..*

ACOD Profilaxis ETEV Tratamiento ETEV Profilaxis ETEV primaria**
. . Anticoagulacion parenteral previa (5-10 dias) 110 mg (primer dia)
Dabigatran 150 mg/12h Después dabigatran 150mg/12h Después 220 mg/24 h
Rivaroxaban 20mg/24h 15 mg/12h (3 semanas) Después 20mg/24h 10mg/24h
Apixaban 5mg/12h 10mg/12h (1 semana) Después 5mg/ 2h 2,5 mg/12h
, Anticoagulacion parenteral previa (5-10 dias) Después
Edoxaban 60mg/24h Edoxaban 60 mg/24h
ETEV: Enfermedad tromboembdlica venosa;*Dosis en pacientes con funcion renal y peso normales y sin riesgo de interacciones. ** P.gj. tras cirugia de rodilla
o cadera

Fuente: ANTICOAGULANTES ORALES DIRECTOS
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ANEXO 14: POSOLOGIAS RECOMENDADAS DE LAS HBPM EN LA PROFILAXIS DE CIRUGIA Y EN PACIENTES MEDICOS NO QUIRURGICOS SEGUN

GRADO DE RIESGO DE ETEV.
INDICACIONES GRADO DE RIESGO |BEMIPARINA |DALTEPARINA |ENOXAPARINA  |NADROPARINA | TINZAPARINA
Cirugia general con
riesgo moderado de | 2500 Ul/idia | 2500 Ul/dia 2000 Ul/dia 2850 Ul/dia 3500 Ul/dia
ETEV
Profilaxis ETEV en cirugia 2580-3800 Ul/ dia
Cirugia ortopédica con . 2500 Ul /12ho , hasta el 3er.dia 'y ,
alto riesgo ETEV 3500 Ulidia 15400 Uiydia 4000 Ul/dia luego 3800-5700 | 4000 Ul/dia
Ul/dia.
Riesgo moderadode | 004 4 | 2500 Ul/dia 2000 Ul/dia 2850 Ul/dia 3500 Ul/dia
Profilaxis ETEV en pacientes ETEV
medicos no quirdrgicos Riesgo elevado de 3500 Ul/dia | 5000 Ul/dia 4000 Ul/dia 3800-5700 Ul/dia | 4500 Ul/dia

ETEV

Modificado de Streiff, M.B., Agnelli, G., Connors, J.M. et al. Guidance for the treatment of deep vein thrombosis and pulmonary embolism. J Thromb Thrombolysis
41, 32-67 (2016). https://doi.org/10.1007/s11239-015-1317-0
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ANEXO 15: ESCALA DE PADUA.

Cancer activo 3
Tromboembolismo venoso previo (excepto 3
superficial)
Movilidad disminuida durante al menos 3 dias 3
Condicion trombofilica conocida 3
Trauma o cirugia reciente (< 1 mes) 2
Edad mayor de 70 afios 1
Fallo respiratorio o cardiaco 1
Infarto agudo de miocardio o ACV 1
Infeccidon aguda y/o enfermedad reumatolégica 1
Obesidad (IMC>30) 1
Tratamiento hormonal 1
Puntuacion maxima

20
Alto riesgo trombatico 24

ACV: accidente cerebrovascular. IMC: indice de masa corporal

Fuente: Barbar S, Noventa F, Rossetto V, Ferrari A, Brandolin B, Perlati M, et al. A risk assessment model for the identification of hospitalized medical
patients at risk for venous thromboembolism: the Padua Prediction Score. J Thromb Haemost. 2010;8(11):2450-7 https://doi.org/10.1111/j.1538-
7836.2010.04044.x
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ANEXO 16: ESCALA IMPROVE BLEEDING.

Fallo renal (TFG: 30-59) 1
Fallo renal (TFG<30) 2,5
Sexo masculino 1
Edad mayor a 85 afos 3,5
Edad entre 40-84 aios 1
Presencia de cancer activo 2
Presencia de enfermedad reumética 2
Catéter venoso central 2,5
Permanecer en unidad de cuidados intensivos 2,5
Fallo hepatico (INR>1,5) 2,5
Valor de plaquetas<50.000/mm? 4
Episodio de sangrado tres meses antes del ingreso 4
Ulcera gastroduodenal activa 4,5
Puntuacion maxima 51
Elevado riesgo de sangrado
= 7 puntos
TFG: tasa de filtracion glomerular

Fuente: Hostler DC, Marx ES, Moores LK, Petteys SK, Hostler JM, Mitchell JD, et al. Validation of the International Medical Prevention Registry on Venous
Thromboembolism Bleeding Risk Score. Chest. 2016;149(2):372-9. https://doi.org/10.1378/chest.14-2842
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ANEXO 17: ESCALA DE KHORANA.

Cancer de muy alto riesgo: pancreatico, gastrico 2

Cancer de alto riesgo: pulmonar, linfoma, renal, vesical, 1
ginecoldgico, testicular

Recuento de plaquetas previo a quimioterapia = 350.000 1
Recuento de leucocitos previo a quimioterapia = 11.000 1
Hemoglobina previa a quimioterapia < 10 g/dl o uso de 1

estimulantes de la eritropoyesis

indice de masa corporal = 35 1

Puntuacién maxima 7

Riesgo elevado de ETEV

= 2 puntos

Fuente: Khorana AA, Kuderer NM, Culakova E, Lyman GH, Francis CW. Development and validation of a predictive model for chemotherapy associated
thrombosis. Blood. 2008;111:4902-7. https://doi.org/10.1182/blood-2007-10-116327
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ANEXO 18: ACTITUD SEGUN RIESGO DE ETEV EN EL EMBARAZO.

- Episodio unico previo de ETEV + trombofilia o historia
familiar

- ETEV en relacién con el uso de estrogenos
- Antecedentes de ETEV recurrente (>1)

= ALTO RIESGO

Indicacion de tromboprofilaxis
con HBPM: Referir a la mujer a grupo experto en
trombosis en el embarazo.

- ETEV sin historia familiar o trombofilia

- Trombofilia sin ETEV

- Patologia médica asociada (cardiaca, pulmonar,
cancer, sindrome nefrético, diabetes tipo 1, nefropatia,
lupus, procesos inflamatorios, uso de drogas V)

- Cirugias (ejemplo: apendicectomia)

= RIESGO INTERMEDIO
Considerar tromboprofilaxis con HBPM

f

- Edad > 35 afios

- Obesidad (IMC > 30)

- Paridad > 3

- Tabaquismo

- Venas varicosas importantes

- Infeccién sistémica aguda

- Inmovilidad: paraplejia, viaje largo (> 4 horas)
- Preeclampsia

- Deshidratacién, hiperémesis

- Sindrome de hiperestimulacién ovarica
- Embarazo multiple

- Técnicas de reproduccion asistida.

= 3 o mas factores de riesgo

= Menos de 3 factores de riesgo

/)
BAJO RIESGO
= - Movilizacion
- Evitar la deshidratacion

Fuente : Royal College of Obstetricians and Gynaecologists (RCOG. Reducing the Risk of Venous Thromboembolism during Pregnancy and the
Puerperium Green Top Guideline No. 37a. April 2015 [Internet]. Available from: https://www.rcog.org.uk/globalassets/documents/quidelines/atg-

37a.pdf
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ANEXO 19: TRATAMIENTO EN RIESGO DE ETEV EN EL PUERPERIO.

- Episodio de ETEV + cualquier requerimiento antenatal de | o, ALTO RIESGO
HBPM Profilaxis con HBPM al menos seis semanas
postparto.
)
- Cesarea en trabajo de parto = RIESGO INTERMEDIO
- Trombofilia asintomatica (heredada o adquirida)

Profilaxis con HBPM al menos 7-10 dias postparto
NOTA: si persisten 3 o mas factores considerar extender
la profilaxis.

- IMC > 40

- Hospitalizacién prolongada

- Cualquier intervencion quirdrgica en el puerperio (salvo la
reparacion inmediata del periné)

- Patologia médica asociada (cardiaca, pulmonar, cancer,
sindrome nefrotico, diabetes tipo 1 con nefropatia, anemia
drepanocitica, procesos inflamatorios, uso de drogas V).

f

- Edad > 35 afios = 2 o mas factores de riesgo
- Obesidad (IMC > 30)

- Paridad > 3

- Tabaquismo

- Cesarea electiva

- Venas varicosas importantes

- Infeccién sistémica aguda

- Inmovilidad: paraplejia, viaje largo (> 4 horas)

= Menos de 2 factores de riesgo

- Preeclampsia U

- Forceps BAJO RIESGO

- Trabajo de parto prolongado (> 24 horas) = - Movilizacién precoz

- Hemorragia postparto (> 1 litro o transfusion) - Evitar la deshidratacion

Fuente: Royal College of Obstetricians and Gynaecologists (RCOG. Reducing the Risk of Venous Thromboembolism during Pregnancy and the
Puerperium Green Top Guideline No. 37a. April 2015 [Internet]. Available from: https://www.rcog.org.uk/globalassets/documents/quidelines/gtg-37a.pdf
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ANEXO 20: PROFILAXIS DE ETEV EN EMBARAZO/ PUERPERIO Y COVID-19.

Clinica
Embarazo Puerperio
Leve en Moderada Neumonia/ Ingreso Moderada Neumonia/ Ingreso
SARS-CoV-2 Asintomatico - (encamamiento en ) . 9 Asintomatico |Leve en domicilio |[(encamamiento en . . g
domicilio - hospitalario L hospitalario
domicilio) domicilio)
- Ausencia de factores de HBPM dosis profilacticas |Si no hay otro FR: HBPM dosis :
. . . . N : HBPM dosis
riesgo: no precisa HBPM |HBPM dosis ajustada al peso. profilacticas ajustada al peso 2 rofilacticas
- Si factores de riesgo: profilacticas En domicilio tras semanas. p. .
. e . o . L , . ajustada al peso 2 |HBPM dosis
. HBPM dosis profilactica |ajustada al peso 2 |hospitalizacidon: continuar |Si aflade mas FR: considerar o .
Positivo semanas y hasta |profilacticas ajustada

ajustada al peso 2
semanas en no
vacunadas o vacunadas
si al menos 1 FR mayor*

semanas y hasta 7
dias tras resolucion
del cuadro.

profilaxis un mes. Valorar
3° trimestre prolongar
hasta parto + 6 semanas
postparto.

rolongar la profilaxis 6 semanas. ,
P 9 P 7 dias tras

resolucion del
cuadro.

al peso 6 semanas

Sospechoso por
clinica sugestiva

Si se ha realizado test, esperar al resultado y
actuar segun el mismo. Reevaluar otros FR de
ETV y situacion clinica (grado de afectacion).
Reevaluar cada 48-72h. Indicar a la paciente
que, en caso de empeoramiento, contacte con
su centro de salud, su obstetra o equipo de

guardia de obstetricia.

Actuar como si fuese
positivo.

Si se ha realizado test, esperar al resultado y actuar
segun el mismo. Reevaluar otros FR de ETV y
situacién clinica (grado de afectacién y
encamamiento).

Reevaluar cada 48-72h. Indicar a la paciente que, en
caso de empeoramiento, contacte con su centro de
salud, su obstetra o equipo de guardia de obstetricia.

Actuar como si fuese
positivo.

Sospechoso por
contacto con

Si se ha realizado test, esperar al resultado y actuar segun el mismo y FR

de ETV.

Informar sobre sintomas y dar recomendaciones de aislamiento

Si se ha realizado test, esperar al resultado y actuar segun el mismo y FR de

ETV.

Informar sobre sintomas y dar recomendaciones de aislamiento domiciliario.

positivo, sin domiciliario. En caso de aparicidén de sintomas, contactar con su centro de _— .
. L . ) o En caso de aparicién de sintomas, contactar con su centro de salud, su
clinica. salud el especialista, su obstetra o equipo de guardia de obstetricia. . . .
obstetra o equipo de guardia de obstetricia.
Hidratacién adecuada y promover la movilizacion. Evaluar FR de trombosis en el embarazo
Negativo Evaluar FR de trombosis en el embarazo http://www.anticoagulacionyembarazo.com/

http://www.anticoagulacionyembarazo.com/

Si FR<2 Hidratacién adecuada y promover la movilizacion.
Si FR => 2 HBPM dosis profilacticas ajustada al peso 2 semanas.

Fuente: National Institutes of Health. (2022). The COVID-19 Treatment Guidelines Panel’s statement on anticoagulation in hospitalized patients with COVID-19.
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Avarible from: https.//www.covid19treatmentquidelines.nih.qgov/therapies/statement-on-anticoaqulation-in-hospitalized-patients/
*FR mayor: ingreso hospitalario, cancer, enfermedad cardiaca o pulmonar, lupus eritematoso sistémico, enfermedades inflamatorias (intestinal o poliartropatia), sindrome
nefrético, diabetes mellitus tipo | con nefropatia, drepanocitosis, uso de drogas por via parenteral, procedimiento quirdrgico intercurrente, sindrome de hiperestimulacion
ovarica severo (so6lo en el primer trimestre).
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ANEXO 21: TIEMPO DE LA ULTIMA DOSIS DE ANTICOAGULANTES ORALES DIRECTOS EN INTERVENCIONES ELECTIVAS (INFILTRACION O
CIRUGIA MENOR).

DABIGATRAN RIVAROXABAN / APIXABAN / EDOXABAN

No puente con heparina de bajo peso molecular / no fraccionada

RIESGO MENOR: Realizar la intervencién con ACOD en niveles minimos (12h /24h tras la ultima dosis) Reiniciar el mismo dia o al dia siguiente

RIESGO BAJO RIESGO ALTO RIESGO BAJO RIESGO ALTO
AclCr = 80 ml/min =24 h 248 h =24 h 248 h
AclCr 50-79 ml/min A =36 h =272h
AclCr 30-49 ml/min 248 h 296 h
AclCr 15-29 ml/min No indicado No indicado 236 h
AcICr < 15 ml/min No indicacion oficial para su uso

IMPORTANTE:

- La interrupcién puede requerir adaptacién, basada en las caracteristicas individuales de los pacientes.

- Si existe riesgo de acumulacién del ACOD (insuficiencia renal, edad avanzada, medicacion concomitante), considerar suspension del tratamiento
12-24 h antes de la intervencion.

- Reiniciar ACOD 24h después en riesgo bajo y 48h (-72h) después en riesgo alto.

Fuente: https://doi.org/10.1093/europace/euab065
ACOD: anticoagulantes orales directos; AclCr: Aclaramiento de creatinina
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ANEXO 22: TRANSICIONES ENTRE AVK, ACOD Y HBPM.

TRANSICIONES ENTRE AVK, ACOD y HBPM

Transicion de AVK a ACOD Transicion de ACOD a AVK De HBPM a ACOD [de ACOD a HBPM
Si el INR es > 2, discontinuar el AVK, volver a

medirlo a los 2-3 dias, y seguir midiendo Dabigatran: Iniciar AVK 3 dias antes de suspender

diariamente. Introducir: CICr 250 ml/min |dabigatran.

- dabigatran y apixaban cuando INR < 2, CICr 30-49 Iniciar AVK 2 dias antes de suspender

- edoxaban = 2,5. ml/min dabigatran

- rivaroxaban < 3.

Administrar simultdneamente hasta que INR 2 |Interrumpir HBPM y

Al pasar de AVK a ACOD, se recomienda . .
’ Rivaroxaban i i alti comenzar ACOD
anular la prescripcién del AVK e informar al 2. Medlr INR a par‘u’r de las 24 h de la dltima z Esperar 12-24 horas
dosis del rivaroxaban cuando

paciente de que si en unos dias no puede A . - — corresponda la desde la ultima dosis
recoger el nuevo anticoagulante en la ministrar simultaneamente al menos 2 dias, | ®>: pt dosis de |d€1 ACOD.
farmacia (por haber sido denegado el visado), | Apixaban medir INR antes d? la ;?roxu'Ina do§|s . SHIEL;:AH © dosis de
debe solicitar una cita con su médico para programada de apixaban. Discontinuar éste ’
que vuelva a cuando INR = 2

prescribir el AVK. Si la solicitud de visado se Administrar la mitad de la dosis habitual de
ajusta a las indicaciones financiadas de los edoxaban junto con una dosis de AVK,

ACOD, lo habitual es que el visado sea Edoxaban interrumpir edoxaban cuando INR = 2 (hasta
aceptado. un maximo de 14 dias de tratamiento
combinado)

De ACOD a otro ACOD: al cambiar de un ACOD a otro ACOD, no se necesita superposicion. El segundo ACOD se inicia cuando hubiera correspondido la
siguiente dosis del primer ACOD.

Fuente:https://www.nice.org.uk/guidance/ng196 .
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ANEXO 23: INTERCAMBIO ENTRE AVKY ACOD Y VICEVERSA.

s S
! INR {INR

From VKA to NOAC INR }“iﬁh
Daily VKA 5 |
Therapeutic INR o ! i
i |
From NOAC to VKA

. Thromboembolic risk t

.

1]

| *

: Bleeding risk

: e —

[
"
i
i
'

Measure INR after 3-5 days [belot:e NOAC intake) .

" "
" "
¥ '
¥

¥ "

'
'
'
]
i ]
'
]
]
'

: i| if INR <2: repeat INR after 1-3 days (before NOAC intake) |
i if INR >2: repeat INR 1 day after stopping NOAC |

From unfractionated heparin to NOAC

T e

From NOAC to unfractionated heparin

o |

Start UFH 12 (BID NOAC) - 24 (QD NOAC) hours after
last NOAC intake (or earlier if indicated, e.g., in ACS)

From BID NOAC to QD NOAC
‘o0 00® ©® |
From BID NOAC to LMWH

0000 ™ N |

From QD NOAC to BID NOAC
® ©® o000
From QD NOAC to LMWH

® 1@ N N

Fuente:https://doi.org/10.1093/europace/euab065
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ANEXO 24: TABLA 1. MANEJO DE LOS ANTICOAGULANTES EN LOS PROCEDIMIENTOS ODONTOLOGICOS.

TIPO DE PROCEDIMIENTO

ACTUACION

OBSERVACIONES

BAJO RIESGO DE SANGRADO:

- Exodoncias simples (1-3 piezas)
- Incision y drenaje de abscesos

- Exploracién periodontal
(sondaje)

- Obturaciones (empastes)

- Duracién menor de 45 minutos

NO es necesario SUSPENDER ACO
Aconsejar al paciente no tomar el medicamento en
las 4 horas anteriores a la intervencion.

Ajustar el horario de tomas de modo que la dosis
siguiente del ACOD sea 6 horas después de haber
realizado el procedimiento.

De esta forma, en los ACOD que se toman cada 12
horas (dabigatran, apixabdan) la intervencién debe
realizarse 6 horas después de su ingestion y 6
horas antes de la siguiente; en el caso de
rivaroxaban o edoxaban, que se toman cada 24
horas, 18 horas después y 6 horas antes.

Si AVK: realizar INR al menos 72 horas antes (lo
ideal 24 h); debe estar entre 2 y 4.

Adoptar medidas hemostéticas locales (incluida la aplicacion

de presion con gasa, el uso de una esponja de gelatina/malla
de celulosa oxidada, la sutura y el uso de un enjuague bucal

de acido tranexamico al 5% cuatro veces al dia durante cinco
dias después de la operacioén).

Cuidar el coagulo inicial (reposo) mientras el anestésico local
desaparece y el coagulo se forma completamente (2-3 horas).
Evitar masticar en ese lado.

Evitar los liquidos calientes y alimentos duros el resto del dia.

No enjuagar durante las 24 horas siguientes (salvo colutorio
de acido tranexamico)

ALTO RIESGO DE SANGRADO:

- Exodoncias complejas o de mas
de 3 piezas

- Colocacién de un implante

- Quistes mandibulares

- Cirugia periodontal o
preprotésica

- Duracién mayor de 45 minutos

SUSPENDER ACO (ver tabla 2)
Si AVK y riesgo tromboembolico alto: valorar
terapia puente con HBPM

Reiniciar ACO a las 24 horas del procedimiento; si
riesgo hemorragico alto, reiniciar a las 48-72 horas

Valorar el riesgo tromboembdlico y el riesgo hemorragico
mediante sus escalas correspondientes

Fuente: modificado de: Vivas D, et al. Manejo perioperatorio y periprocedimiento del tratamiento antitrombaético: documento de consenso de SEC,
SEDAR, SEACV, SECTCV, AEC, SECPRE, SEPD, SEGO, SEHH, SETH, SEMERGEN, SEMFYC, SEMG, SEMICYUC, SEMI, SEMES, SEPAR,
SENEC, SEO, SEPA, SERVEI, SECOT y AEU. Rev Esp Cardiol. 2018. https://doi.org/10.1016/j.recesp.2018.01.001
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ANEXO 24: TABLA 2. MANEJO DE LOS ANTICOAGULANTES EN LOS PROCEDIMIENTOS ODONTOLOGICOS.

DIAS HASTA EL PROCEDIMIENTO. -5 -4 -3 -2 -1 0
Acenocumarol | 7 dias antes INR < 2 X Control INR Dia del
procedimiento
7 dias antes INR 2-3 X Control INR Dia del
procedimiento
7 dias antes INR > 3 X Control INR Dia del
procedimiento
Dabigatran Riesgo hemorragico bajo X X X
(CICr<50) (CICr 50-79) | (CICr=80)
Riesgo hemorragico medio/ alto X X X
(CICr<50) | (CICr 50-79) (CICr=80)
Rivaroxaban Riesgo hemorragico bajo X X
Apixaban (CICr 15-29) | (CICr=30)
Edoxaban
Riesgo hemorragico medio/ alto X X
(CICr 15-29) (CICr=30)
X: ultima dosis de ACO. En el caso de warfarina, se adelanta 2 dia mas la ultima dosis antes del procedimiento respecto al acenocumarol.
Fuente: modificado de: Vivas D, et al. Manejo perioperatorio y periprocedimiento del tratamiento antitrombdético: documento de consenso de
SEC, SEDAR, SEACV, SECTCV, AEC, SECPRE, SEPD, SEGO, SEHH, SETH, SEMERGEN, SEMFYC, SEMG, SEMICYUC, SEMI,
SEMES, SEPAR, SENEC, SEO, SEPA, SERVEI, SECOT y AEU. Rev Esp Cardiol. 2018. https://doi.org/10.1016/j.recesp.2018.01.001
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CAPITULO: ASMA
(Fecha de ultima actualizacion: 23-09-2022)

INTRODUCCION

El asma es una enfermedad caracterizada por inflamacién crénica de las vias aéreas, hiperrespuesta bronquial y obstruccion al flujo, de caracter
reversible. Para su diagndstico se debe comprobar:

- si existe obstruccion de la via aérea (cociente FEV1/FVC: volumen espiratorio forzado en el primer segundo/capacidad vital forzada <0,7)

- si hay reversibilidad (test de broncodilatacion positivo)

Se trata de una enfermedad variable, a periodos de buen control le siguen periodos con exacerbaciones, crisis de incrementos de los sintomas que
limitan la calidad de vida, requieren de asistencia urgente o incluso pueden causar la muerte.

Estas exacerbaciones pueden desencadenarse por estimulos tales como alergenos, tabaco, emociones, ejercicio fisico, aire frio, e incluso
medicamentos tales como betabloqueantes, AINEs y acido acetilsalicilico.

Los sintomas caracteristicos del asma son la disnea, la tos y la opresion toracica; suelen ser sintomas de predominio nocturno y pueden empeorar o
aparecer a causa de los desencadenantes comentados anteriormente.

El asma supone un importante problema de salud, con un gran coste econémico para el sistema sanitario. Los recursos que mas contribuyen al coste
de esta enfermedad son los medicamentos, seguido de las pruebas y exploraciones complementarias y los ingresos hospitalarios.

Se prevé que el impacto del asma ira progresivamente en aumento a consecuencia de la mayor esperanza de vida, el incremento de la prevalencia y
la aparicién de nuevos farmacos y modalidades terapéuticas.

MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS

- Evitar fumar y/o evitar la exposicién pasiva al humo del tabaco. Se debe ofrecer a los pacientes ayuda para dejar de fumar.

- Promover intervenciones dirigidas a que los pacientes con asma obesos o con sobrepeso pierdan peso (se recomendaria ejercicio fisico y dieta),
esto ayudaria a controlar el asma.

- Llevar a cabo programas de ejercicios de respiracién, impartidos o no por fisioterapeutas de forma presencial. Se deben ofertar como coadyuvante
a los tratamientos farmacoldgicos: mejoran la calidad de vida y reducen la sintomatologia.

- Reducir o eliminar la exposicion a estimulos (alérgenos) que podrian desencadenar las crisis.

- Educar al paciente en su autocuidado, asi como establecer un plan de accién por escrito con él: se reduce el riesgo de sufrir exacerbaciones,
aumenta la calidad de vida y se reducen los costes sanitarios.

El principal objetivo de la educacién consistiria en proporcionar conocimientos y habilidades para que el paciente se implique en su patologia

y mejore su autocuidado, aprendiendo a monitorizar sus sintomas y tomando las decisiones de autotratamiento que previamente consensud con
su médico en el plan por escrito.
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MEDIDAS FARMACOLOGICAS:

ASMA del ADULTO y del ADOLESCENTE (mayores de 12 aiios)

tratamiento

)

CIRCUNSTANCIA CLINICA MEDICAMENTO POSOLOGIA DURACIO COMENTARIOS
N
Paciente que es diagnosticado de asma | Corticoide inhalado (Cl) | 200-400 pg diarios de 3 meses y Los objetivos en el tratamiento del
por primera vez a dosis bajas budesonida o equivalente revisar P asma figuran en el Anexo 3.
divididos en dos dosis o0 en Los Cl han demostrado reducir la
(Escalén 2 de la GEMA) dosis Unica segun el (Esto frecuencia y la aparicién de los
Medicacion de rescate corticoide que se trate 2 habria que | sintomas, disminuir las exacerbaciones
para el alivio de los hacerlo y la mortalidad por asma.
sintomas que se usara sucesivame
a demanda: terbutalina nte con Los farmacos antagonistas de los
o salbutamol ¢ cada receptores de leucotrienos (ARLT) no
modificacié | tienen aprobada la indicacion de
n del monoterapia y no han demostrado

reducir exacerbaciones.

Podrian estar indicados (fuera de ficha)
en pacientes que no pueden o0 no
desean recibir Cl, tienen dificultades
con la técnica inhalatoria o presentan
rinitis ademas de asma.

paciente maneja la técnica inhalatoria y
es adherente ¢

(Escalén 3 de la GEMA)

-fluticasona/salmeterol
- budesonida/formoterol

beclometasona/formotero
I

250/25, 250/50 y 500/50 ug
cada 12 horas)

budesonida/formoterol
(80/4,5 160/4,5 y 320/9 ug
cada 12 horas)

Buen control de los sintomas con Reducir la dosis del CI 3 mesesy La totalidad del tratamiento

dosis bajas de CI (25-50% cada tres revisar © antiasmatico se podria suspender si el
meses de buen control, buen control (ya sélo con medicacion

(Escalén 1 de la GEMA) incluso hasta llegar a de rescate) se perpetia mas alla de 1
so6lo terapia de rescate) afo).

Mal control del asma con dosis bajas Cl / Beta-agonista de fluticasona/salmeterol 3 mesesy La combinacién de CI+LABA

de CI, asegurando primero que el accion larga (LABA) (50/25, 100/50, 125/25, revisar P disminuye los sintomas, mejora la

funcion pulmonar, reduce las
exacerbaciones y las necesidades de
medicacion de rescate en mayor
medida que aumentado la dosis de CI.
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-fluticasona/formoterol

-fluticasona
furoato/vilanterol

Medicacion de rescate
para el alivio de los
sintomas que se usara
a demanda: terbutalina
o salbutamol ¢

Alternativa medicacion
de rescate para el alivio
de los sintomas:

Las asociaciones
budesonida/ formoterol
y beclometasonalf
ormoterol se podrian
usar también como
medicacion de rescate si
ya se usan como terapia
de mantenimiento
(terapia MART).

(Estas consideraciones
de medicacion de
rescate se repetirian en
los siguientes escalones)

beclometasona/formoterol
(a dosis de 100/6 y 200/6
pg cada 12 horas
(combinacién no aprobada
para menores de 18 afos)

fluticasona/formoterol
(50/5, 125/5 y 250/10 ug)
cada 12 horas

fluticasona/ furoato
vilanterol (92/22 y 184/22
Mg cada 12 o cada 24
horas)

Es preferible administrar el Cl y el
LABA en el mismo inhalador, para
evitar que el paciente pueda usar el
LABA exclusivamente como
monoterapia sin tomar el Cl)

Afadir un ARLT (montelukast) no seria
la mejor opcién (quedaria como
alternativa): la asociacién CI+LABA es
superior a la asociacién Cl+
Montelukast en prevencion de
exacerbaciones, control de los
sintomas y mejoria de la funcién
pulmonar.

La terapia MART (mantenimiento y
también rescate con el mismo
inhalador de budesonida/formoterol o
de beclometasona/formoterol), en
pacientes con frecuentes experiencias
de exacerbaciones ha demostrado
reducir en mayor medida estas
exacerbaciones si el rescate se hace
también con este mismo inhalador.
Si bien, los pacientes no deben
aplicarse mas de 6 inhalaciones
seguidas ni mas de 12 diarias.

A los pacientes que lleguen a 8
inhalaciones diarias se les debe
recomendar acudir a su médico para
reconsiderar su tratamiento.

La terapia MART esta aprobada solo
para adultos y adolescentes a partir de
12 anos, no siendo extrapolable a
otras combinaciones de CI+LABA
(carecen de evidencia y por lo tanto no
se recoge en sus fichas técnicas).
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La asociacion
beclometasona+salbutamol como
terapia MART ofrece buenos
resultados en cuanto a reduccion de

exacerbaciones. Quedaria como otra

alternativa mas (solo cuenta con un
estudio). Tiene aprobada en ficha
técnica esta indicacion.

Buen control con dosis bajas de
CI+LABA

Suspender el LABA
empleado tras tres
meses de buen control
con la asociacion,
evaluando
estrechamente la
sintomatologia y el nuevo
grado de control obtenido

La suspension de un farmaco LABA
precisa de una reduccion progresiva
de dosis.

no

Mal control con Cl a dosis bajas +
LABA, asegurando primero que el
paciente maneja la técnica inhalatoria y
es adherente

(Escalén 4 de la GEMA)

Subir la dosis de CI
hasta lo que se
consideran dosis
medias ?

Dosis equipotentes de los
Cl en adultos y
adolescentes >12 afios a
dosis medias

Buen control con Cl a dosis media +
LABA

Reducir la dosis del CI
(25-50% cada tres
meses de buen control)

Mal control con Cl a dosis medias
+LABA, asegurando primero que el
paciente maneja la técnica inhalatoria y
es adherente

(Escalén 5 de la GEMA)

Subir la dosis de CI
hasta lo que se
consideran dosis altas?

Dosis equipotentes de los
Cl en adultos y
adolescentes >12 afos a
dosis altas

Si el Cl empleado es la budesonida,

se

aumentaria su eficacia repartiendo la

dosis diaria en 4 veces

Buen control con Cl a dosis altas +
LABA

Reducir la dosis del CI
(25-50% cada tres
meses de buen control)

97




Mal control con Cl dosis altas + LABA,
asegurando primero que el paciente
maneja la técnica inhalatoriay es
adherente

(Escalén 5 de la GEMA)

Anadir otros farmacos
e ir probando la
respuesta de cada uno
de ellos

Tiotropio:
5 ug cada 12 horas

Montelukast:

5 mg/dia adolescentes
entre 12-14 afios y 10
mg/dia = 15 afios

Teofilina:

Dosis inicio: 100 mg cada
12 h, hasta 300 mg cada
12 horas si se tolera

Tiotropio, seria la mejor opcion si el
FEV1/FVC postbroncodilador sigue <
70 o si se ha experimentado una
exacerbacion grave en el aio anterior

Teofilina seria la peor opcién por su
estrecho margen terapéutico y sus
numerosas reacciones adversas (es un
farmaco que esta en desuso)

Buen control con Cl dosis altas + LABA
y/o tiotropio y/o montelukast y/o
teofilina

Probar a retirar alguno
de estos tres ultimos
farmacos, manteniendo
la dosis altas de CI

Mantener dosis altas de Cl ha
demostrado reducir los requerimientos
de corticoides orales

Mal control con Cl dosis altas + LABA +
tiotropio y/o montelukast y/o teofilina,
asegurando primero que el paciente
maneja la técnica inhalatoriay es
adherente

(Escalén 6 de la GEMA)

Considerar un ciclo
con corticoides orales

Considerar derivar al
paciente a Atencién
Especializada por si
por su fenotipo, se
pudiese beneficiar de
algun medicamento
biolégico, cuya
dispensacion seria
hospitalaria

Prednisona a dosis de 0,5-
2 mg/Kg dia, 60 mg como
maximo al dia

3-10 dias

Si la duracion del tratamiento no
excede de 10 dias, no es necesario ir
reduciendo la dosis.

Los ciclos con corticoides orales se
deberian reservar a situaciones que
limitan la vida diaria.
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ASMA INFANTIL (menores de 12 aios)

CIRCUNSTANCIA CLINICA

MEDICAMENTO

POSOLOGIA

DURACION

COMENTARIOS

Paciente que es diagnosticado de asma
por primera vez

- Cl a dosis bajas

50-100 pg diarios de
budesonida o 50 ug

Revisar el nivel
de control de la

Montelukast en monoterapia podrian
ser una alternativa a los Cl a dosis

- Alternativa: de fluticasona enfermedad a bajas en nifios de 2-12 afos que no

Montelukast en propionato repartidos | los 3 meses?®. tengan un historial reciente de

monoterapia en dos dosis o bien exacerbaciones que llegaran a requerir

50 ug de de corticoides orales o bien en nifios

-Medicacion de beclometasona por que no son capaces de usar

rescate para el toma dos, tres o dispositivos con ClI.

alivio de los cuatro veces al dia

sintomas que se Montelukast en monoterapia ha

usara a demanda: Montelukast: demostrado mejorar el FEV1y los

terbutalina o Nifos de 2-5 afos: 4 sintomas frente a placebo, pero no

salbutamol ¢ mg diarios reduce las crisis asmaticas

Nifios de 6-14 afos: 5 (exacerbaciones definidas como

(Esta medicacion de mg diarios aquellas crisis que llegan a requerir de

rescate se corticoides orales, visita a urgencias u

mantendria en el hospitalizacion).

resto de escalones)
La terapia MART como rescate ni tiene
evidencias ni esta aprobada para
menores de 12 afos.

Buen control de los sintomas con dosis | Reducir la dosis del 3 mesesy En nifos es frecuente que la mayor
bajas de ClI Cl revisar® parte del afo sdélo se necesite

(25-50% cada tres
meses, incluso hasta
llegar a solo terapia
de rescate).

Montelukast se
suspenderia de una
sola vez (no se
precisa una
reduccién de dosis).

medicacion de rescate

Mal control del asma con dosis bajas
de Cl, asegurando primero que el

En nifios mayores
de 4 afios: Anadir
LABA al CI

budesonida/formoterol

(Unica asociacién de CI+LABA
aprobada en ficha técnica para menores
de 12 afos)
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paciente maneja la técnica inhalatoria y
es adherente ¢

En nifos menores
de 4 aifos: Anadir
montelukast al CI

(dosis de 80/4 pg
cada 12 horas).

Buen control con dosis bajas de
CI+LABA ¢

Suspender el LABA
o montelukast
(segun se trate) tras
tres meses de buen
control con la
asociacion,
evaluando
estrechamente la
sintomatologia y el
nuevo grado de
control obtenido

Mal control con Cl a dosis bajas +
LABA 6 montelukast, asegurando
primero que el paciente maneja la
técnica inhalatoria y es adherente ¢

Subir la dosis de CI
hasta lo que se
consideran dosis
medias

100 mcg-200 ug
diarios de budesonida
o bien 100 ug de
fluticasona propionato
cada 12 horas

Buen control con Cl a dosis media +
LABA ¢

Reducir la dosis del
Cl

(25-50% cada tres
meses de buen
control)

Mal control con Cl a dosis medias +
LABA o montelukast, asegurando
primero que el paciente maneja la
técnica inhalatoria y es adherente ¢

Subir la dosis de CI
hasta lo que se
consideran dosis
altas

400 ug diarios de
budesonida o bien
250 ug de fluticasona
propionato repartidos
en dos dosis

Si el Cl empleado es la budesonida, se
aumentaria su eficacia repartiendo la
dosis diaria en 4 veces.

En nifios mayores de 4 afios una
alternativa a subir los Cl hasta dosis
altas pasaria por afiadir montelukast a
la combinacion Cl a dosis medias +
LABA
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Mal control con Cl dosis altas + LABA
y/o montelukast, asegurando primero
que el paciente maneja la técnica
inhalatoria y es adherente ¢

Considerar un ciclo
con corticoides
orales

Considerar probar
el empleo de
tiotropio en nifios
mayores de 6 afos

Considerar derivar
al paciente a
Atencién
Especializada por si
por su fenotipo, se
pudiese beneficiar
de algunos de los
medicamentos
biolégicos
estudiados en
nifos, cuya
dispensacion se
haria en los
Servicios de
Farmacia de los
Hospitales

Prednisolona
(Estilsona®) a dosis
de 1-2 mg/Kg dia, 40
mg como maximo al
dia si la crisis se
considera de
moderada a grave.

Tiotropio: pautado a
dosis de 5 pg una vez
al dia (en dos
pulsaciones
consecutivas).

3-10 dias

Si la duracién del tratamiento no excede
de 10 dias, no es necesario ir
reduciendo la dosis.

Los ciclos con corticoides orales se
deberian reservar a situaciones que
limitan la vida diaria.

Paciente menor de 3 afios con
sintomas compatibles con asma (tos,
sibilancias y dificultad respiratoria)

indice predictivo de
asma positivo (IPA
+): Cl a dosis altas
en tandas cortas de
7-10 dias en casos
seleccionados

indice predictivo de
asma negativo (IPA
-): medicacién de
rescate para el

(En nifos tan
pequefios las dosis de
Cl estan menos
estudiadas, por lo que
se recomienda
realizar un ensayo
terapéutico y valorar
posteriormente la
respuesta)

En nifios menores de 3 anos lo
sintomas habituales del asma son
frecuentes y pueden venir producidos
por numerosas patologias que no son
asma.

El diagndstico del asma mediante
espirometria y test de broncodilatacion
no es factible por su falta de
colaboracioén, lo primero que se debe
hacer es descartar otras patologias.
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alivio de los Se deberia intentar hacer un

sintomas diagndstico probabilistico (aun
(salbutamol+camara debatido), usando lo que se llama
espaciadora o Indice Predictivo de Asma (IPA), ver
salbutamol Anexo 7.

nebulizado) Se consideraria que el nifio

probablemente es asmatico si se
cumple 1 criterio mayor o 2 menores.
El empleo de ClI a dosis altas en tandas
cortas ha demostrado eficacia en
reducir la gravedad y duracion de las
exacerbaciones respiratorias, aunque
se necesitan mas estudios (sobre todo
de seguridad) para generalizar estas
recomendaciones.

a) Dosis equipotentes de los corticoides inhalados en adultos y adolescentes >12 afios (Anexo 1)

b) Nivel de control del asma (Anexo 2).

c) Salbutamol y terbutalina tienen similar eficacia. Salbutamol esta disponible en cartucho presurizado. Terbutalina es un polvo seco (lo cual daria
ventaja a salbutamol en pacientes muy obstruidos o que requieran de camara espaciadora. No utilizar bromuro ipratropio como rescate salvo
intolerancia a terbutalina o salbutamol.

d) Ver tratamiento escalonado del asma en adultos y adolescentes > 12 afios (tomado de la GEMA y ajuste del tratamiento del asma en funcién de su
grado de control (tomado de la GEMA) (Anexo 4)

TRATAMIENTOS A NO INICIAR Y MEDICAMENTOS A DEPRESCRIBIR
-No utilizar LABA sin asociar a Cl. Un metaanalisis puso de manifiesto que si los LABA se emplean sin asociar aumentan el riesgo de hospitalizaciones y
exacerbaciones asmaticas con riesgo vital, tanto en nifios como en adultos

-No comenzar de inicio con la asociacion CI+LABA sin pasar por un tratamiento con Cl en monoterapia. En pacientes no tratados previamente con Cl, la
combinacion CI+LABA no mejora la reduccion de exacerbaciones que se conseguirian con el Cl en monoterapia. En 2010 la FDA publicé otra alerta sobre
nuevos requerimientos de seguridad de los LABA, que recogia explicitamente la importancia de no usar LABA en pacientes que pueden ser controlados
adecuadamente sin estos farmacos

-Utilizar los LABA el menor tiempo posible, suspendiéndolos en el momento que el asma se controle o si se comprueba que no aportan eficacia (Nota FDA
2010 sobre seguridad de los LABA)
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CONSIDERACIONES PARA PACIENTES EN CENTROS SOCIOSANITARIOS

Tedricamente todos los dispositivos de inhalacién son igual de eficaces si se aprende correctamente la técnica de empleo.

No obstante, en pacientes mayores, los dispositivos de polvo seco resultan menos recomendables: precisan de flujos inspiratorio altos para funcionar
correctamente (una dificultad para pacientes muy obstruidos), precisan a su vez de una inspiracién voluntaria (una dificultad para pacientes con deterioro
cognitivo) y producen también un elevado impacto orofaringeo (los pacientes mayores presentan mayor riesgo de efectos adversos locales: candidiasis oral,
tos o disfonia con los Cl y taquicardia con los LABA).

Los inhaladores de cartucho presurizado tienen el inconveniente de precisar de una adecuada coordinacion entre la pulsacion y la inhalacion, pero
este problema se minimiza acoplandoles una camara espaciadora. Se aumenta asi la distancia entre el cartucho presurizado y la boca del paciente,
disminuyendo la velocidad de las particulas. De esta forma se reduce el impacto orofaringeo y, como consecuencia, los efectos secundarios locales. Con su
empleo tampoco se hace necesaria una coordinacion tan precisa entre la activacion del dispositivo y la inspiracién. La camara espaciadora se deberia usar
también si se constata que el paciente no maneja la técnica inhalatoria correctamente.

En definitiva, se recomendaria evaluar siempre las capacidades manuales y cognitivas de estos pacientes, asi como sus flujos inspiratorios para la
eleccion del dispositivo mas adecuado para cada uno de ellos.

CONSIDERACIONES RELEVANTES A LA FARMACOTERAPIA
Importancia del tratamiento escalonado

El asma es una enfermedad tremendamente variable en cuanto a su sintomatologia, es por esto que los tratamientos deben estar sometidos a un
continuo ciclo de revision, evaluacion y ajuste, con escaladas y desescaladas de medicamentos y/o dosis: lo que se llama tratamiento escalonado.

Se busca el mejor control con la menor medicacion posible, para lo cual se suben o se bajan escalones (ver Anexos 4 y 6).

El Anexo 2 recoge lo que se consideraria un asma bien controlada. Se debe de tener en cuenta que un asma parcialmente controlada, requiere de
subir de escaldn (se consideraria un mal control).
Tratamiento de mantenimiento del asma y COVID-19

En los pacientes con asma es de gran importancia tratar de evitar el contagio ya que para ellos el virus supone un mayor riesgo de complicaciones.
Por otra parte, no se debe de perder de vista que es fundamental que los pacientes continden con los tratamientos de mantenimiento que tengan prescritos,
con el objetivo de tener un buen control de la enfermedad y prevenir exacerbaciones.

Se debe advertir a los pacientes que antes de interrumpir cualquiera de los farmacos deben consultar con el médico.

En cuanto a los dispositivos de inhalacién, se deben evitar en lo posible las nebulizaciones por generar aerosoles que potencialmente aumentarian el
riesgo de contagio por el SARS-CoV-2. Se recomienda el empleo de inhaladores de cartucho presurizado + camara o bien de inhaladores de polvo seco,
teniendo en cuenta las caracteristicas y preferencias del paciente.
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ANEXOS

Anexo 1: Dosis equipotentes de los corticoides inhalados en adultos y adolescentes >12 anos

Dosis baja (pa/dia)

Dosis media (pg/dia)

Dosis alta (pg/dia)

(dividido en 2 dosis)

Beclometasona dipro- 200-500 501-1000 1001-2000
pionato (dividido en 2 dosis) (dividido en 2 dosis) (dividido en 2 dosis)
Beclometasona extra- 100-200 201-400 >400 - 800
fina (dividido en 2 dosis) (dividido en 2 dosis) (dividido en 2 dosis)
Budesonida 200-400 401-800 801-1600
(dosis Unica o dividido en 2 dosis) | (dosis unica o dividido en 2 dosis) (dividido en 2 dosis)
Ciclesonida 80-160 161-320 321-640
(dosis Unica) (dosis dnica o dividido en 2 dosis) (dividido en 2 dosis)
Fluticasona furoato 82 —100 184 — 200
(dosis dnica) (dosis unica)
Fluticasona propionato 100-250 (dindido en 2 dosis) 251-500 501-1000
(dividido en 2 dosis) (dividido en 2 dosis)
Mometasona furoato 100-200 (dosis dnica) 201-400 401-800

(dividido en 2 dosis)

Tomado del Boletin Terapéutico Andaluz 2020;35(2)
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Anexo 2: Nivel de control del asma

BIEN PARCIALMENTE MAL
controlada controlada controlada
(todos los (cualguier medida
siguientes) en cualgquier
semana)
Sintomas Ninguno o <2 dias | =2 diasala
diurnos al mes semana
Limitacion de Ninguna Cualquiera
actividades _ .
- . . Si 23 caracteristi-
Sintomas Ninguno Cualquiera cas de asma par-
SIETE cialmente contro-
despertares ada
Necesidad de Mingunao<2dias | >2diasala
medicacion de al mes semana
rescate (SABA)
Funcion pulmaonar
* FEV, }B,U.% del valor f:Br[]% del walor
tedrico tedrico
* FEM >80% del mejor <B0% del mejor
valor personal valor personal
Exacerbaciones Minguna =1/afio =1 en cualguier

semana

FEV1: volumen espiratorio forzado en el primer segundo; FEM: flujo espiratorio
maximo (PEF: peak expiratory flow).

Tomado del Boletin Terapéutico Andaluz 2020;35(2)
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Anexo 3: Objetivos del tratamiento del asma

Control actual de los sintomas

Prevenir los sintomas diurnos, nocturnos y tras el ejercicio fisico.
Evitar el uso de SABA (broncodilatador de accion corta agonista
beta-2) mas de 2 veces a la semana.

Mantener una funcion pulmonar normal o casi normal.

Evitar restricciones (vida cotidiana y ejercicio fisico).

Cumplir las expectativas de los pacientes y sus familias.

Evitar riesgos futuros

Prevenir las exacerbaciones y la mortalidad.

Disminuir la pérdida progresiva de funcion pulmonar.

Evitar los efectos adversos del tratamiento

Evitar la inercia terapéutica.

Tabla 6. Tomada de (1).

Tomado del Boletin Terapéutico Andaluz 2020;35(2)
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Anexo 4: Tratamiento escalonado del asma en adultos y adolescentes > 12 ainos (tomado de la GEMA)

]
E
8
L
g
E
E
4
]
E
2
E
L]
%
| o

Do alaccibn

Otras opcionas

Ademanda

Bajar

SABA o
GCl + formoteral o
Gl + salbutamaol

Escalones terapéuticos Subir*

Tratamierto del
[ Escalén 5 ESemiiahiet
biclagica un
[ Escalon 4N NSSINNNG fenotips:
m GCl & dosis medias +LABA mm
+ LABA mepalizunma
m GCl a dosis bajas reslizumakb,
+ LABA benralizum
GCl & dosis bajas m’;&m aii;h
ARLT GCl a dosis GCl a dosis i e S eme
medias medias + ARLT ) . Terrma ia
- ARLT y/o endobronguial
- Teofiling y/o
- Azitromicina 7 persiste mal conia,
[
GCl a dosis medias - Gucocorticolde VO
+ LABA + LAMA™ - Tamckmoiiona I
SABA o
Gl formateral o SABA o SABA o SABA o SABA O
b GCl + formoteral | | GO + formoteral GCI + formotersl | | GOl + formotersi
(sin tratamiento
de mantenimierta)

+

+

+

+

+

+

Educacidn, control ambiental, tratamiento de la rinitis y otras comorbilidades
Considerar inmunotarapia con alérgenos

*Traz comfimnar la comacta adnaskin terapautica ¥ ampko dal Infaladon’as. **LAMA: tioiroplo o glicoplmonic.

ARLT: antagonista de los receptores de los leucotrienos; GOl glucocorticoide inhalado, LABA: agonista f, adremergico de accion prokongada;
SABA: agonista g, adrenérgico de acdon corta.

Tomado de la Guia Espariola para el Manejo del Asma 2022 (GEMA 5.2.)
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Anexo 5: Ajuste del tratamiento del asma en funcién de su grado de control (tomado de la GEMA)

Tratamiento escalonado

.
Grado de control g Acclon terapéutica
=]
@ Mant
Bien controlada gn Er,-IFT'r .
i Buscar dosis minima eficaz
Parcialmente controlada - Solelsal slifsle —
] alcanzar el control
c
@
Mal controlada qE,p Subir hasta lograr el control s
.
7]
£
Exacerbacion Tratar segun gravedad
Tratamiento farmacologico, medidas no farmacologicas, 4

factores de riesgo modificables

Tomado de la Guia Espariola para el Manejo del Asma 2022 (GEMA 5.2.)
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Anexo 6: Tratamiento escalonado del asma en la edad pediatrica en funcién del nivel de control (tomado de la GEMA)

Tratamiento . _—
escalonado Tratamiento de mantenimiento
r
= 4 afios < 4 anos
M
E
1 Sin medicacian de control D
|
i Evaluacion de : : . ; c
la adhesicn y 2 GCI dosis bajas GCl dosis bajas A
de la técnica m o ARLT o ARLT C
inhalatoria 5 é
T ‘g GCI dosis medias o GCI dosis medias N
= E 3 GCI dosis baja + o
E E LABA o GCl dosis bajas + o
] Control = GCI dosis baja + ARLT ARLT
W ambiental B E
°
_g § GCI dosis medias + R
h : o5is ias
@ 5 LABA o GCI dosis medi E
LY GCl dosis media + + ARLT g
g ARLT c
A
I Control en el Hospital l— T
' Evalusr GCI dosis altas + E
comorbilidades ;
5 Sino control afadi. | el @dosisaltas + | proncodilatador
ARLT, tictropia, teofilina ~ ARLT de accién corta
5i mo control a demanda
. considerar anadir:
GC dosis a:tas HLABA | | apas macrlidos,
tiotropio™*, GC oral
6 omalizumab®, R e
" mepolizumab™,
dupilumab®,
alternativa: GC oral

GCI: glucocorticoides inhalados: ARLT: antileucctrienos: LABA: agonista B, adrenargico de larga duracion;
GC: glucocorticoide. A partir de 6 afios. **Fuera de indicacion.

Tomado de la Guia Espafiola para el Manejo del Asma 2022 (GEMA 5.2.)
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Anexo 7: indice predictivo de asma (IPA) en menores de 3 afios

Condicion previa

Lactantes con 3 o més episodios al afio de sibilancias durante los primeros 3 afios de vida que
cumplen un criterio mayor o 2 criterios menores.

- Diagnidstico médico de asma en alguno de los padres.
- Diagndstico médico de eccema atfpico (a los 2-3 afios de edad).

- Presencia de rinitis alérgica diagnosticada por un médico (a los 2-3 afos de edad).
- Sibilancias no asociadas a resfriados.
- Eosinofilia en sangre periférica igual o superior al & %.

Valores predictivos para el diagnostico de asma en algin momento entre los 6-13 afos de edad

- Valor predictivo positivo del 77 %.
- Valor predictivo negativo del 68 %.

Tomado de la Guia Espariola para el Manejo del Asma 2022 (GEMA 5.2.)
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Anexo 8: Tipos de dispositivos y nombres comerciales

w3 Fundacién Alcoreén GUIA PRACTICA DE DISPOSITIVOS DE INHALACION _@ . o) g'é

TIPO de DISPOSITIVO y NOMBRE COMERCIAL (Ejemplos)

PRINCIPIO

ACTIVO ICP: INHALADOR CARTUCHO PRESURIFADD IPS: INHALADOR POLVO SECO

BERONCODILATADORES

ANTICOLINERGICOS

Yanmos|
FORMOTEROL = o Genualrg
- i = (DU
— | ==
Autor: DL Vicsor Manue] Martinez Viola; Endermero de CCEE d& M dogia; Hospleal U o Fundacion Al m; Al or, Madrid COnes

Las imagenses tienen comao Grice objetivo identificar los tipos de dispositivos disponibles. Actualizacion, Febrero de 2018
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LIRSS GUIA PRACTICA DE DISPOSITIVOS DE INHALACION [WFF “H--JEE

GRUPO PRINCIPIO TIPO de DISPOSITIVO y NOMBRE COMERCIAL (Ejemplos)

Ao
Lsulld  TERAPEUTICO ACTVO ICP: INHALADCR CARTUCHO PRESUREZADG 1PS: INHALADOR POLVO SECD
MDRODDES MU TID=DEEE

MO ESTEROIDEOS MEDOCROML ICP
(CROMONAS) s4aKco

huki:

ESTEROIDEDS
(CORTICOIDES
INHALADOS)

Gl

ANTIINFLAMATORIOS

SABA

*
CORTICOIDE
INHALADO

<
o
<
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w
-
w
-
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0
(m]

Busor: DL Vicsor Manus| Marsinez Viola; Enfermero de CCUEE. de Neumologia; Hosphal Uniersharo Fundacion Alcorcon; Alcorcon, Madrid rLEs
L3s Imagenss HENen ooma nion Dbt o8 Hpos 3% Actualizacidn, Febrero de 2018

Tomado de la Guia de Inhaladores del Hospital Universitario Fundacion Alcorcén.
(https://www.comunidad.madrid/sites/default/files/doc/sanidad/chas/tabla_dispositivos_de_inhalacion
_febrero_2018.pdf)
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CAPITULO: COVID-19 ADULTOS
(Ultima actualizacién: 21/02/2022)

1. INTRODUCCION

La enfermedad COVID-19 esta causada por un nuevo virus denominado Sindrome Respiratorio Agudo Severo Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) identificado por primera
vez a finales de 2019 en China. En la actualidad se sabe que un 80% de los pacientes COVID-19 experimentaran una enfermedad de leve a moderada y el 20%
desarrollaran una enfermedad grave.

El conocimiento de la enfermedad y su tratamiento esta, a dia de hoy, en continua evolucién. A las directrices provisionales publicadas por la Organizacion Mundial
de la Salud y los Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades de los Estados Unidos, se han ido sumando guias de practica clinicas y documentos de
recomendaciones basados en evidencias de diferentes organismos. El objetivo de este capitulo de la guia es recopilar las recomendaciones sobre el abordaje
farmacolégico y no farmacolégico de la COVID-19 en los pacientes adultos que atendemos en atencién primaria:

- pacientes en fase aguda de la enfermedad, sin criterio de ingreso hospitalario o con criterios de ingreso hospitalario, pero en los que se haya decidido no
derivar para ingreso por algun motivo.
- pacientes tras un alta hospitalaria por COVID-19.

Se define como caso sospechoso, cualquier persona con un cuadro clinico de infeccidn respiratoria aguda de aparicion subita de cualquier gravedad que cursa, entre
otros, con fiebre, tos o disnea. Otros sintomas como la odinofagia, anosmia, ageusia, dolor muscular, diarrea, dolor toracico o cefalea, entre otros, pueden ser
considerados también sintomas de sospecha de infeccién por SARS-CoV-2 segun criterio clinico. Otros hallazgos mas inusuales, como las lesiones similares a
sabafiones de inicio reciente ("dedos de los pies COVID"), también aumentan la sospecha de COVID-19. A toda persona con sospecha de infeccién se le confirmara
el diagndstico de infeccion activa (PDIA) por SARS-CoV-2 1 siguiendo los protocolos vigentes del Ministerio de Sanidad y Consejeria de Salud y Familias.

Clasificacion de los pacientes COVID-19 agudos segun su sintomatologia:

Leve Asintomatico, sintomas tracto respiratorio leves, tos, mialgia, astenia sin disnea o reduccion en la saturacion de oxigeno.

Pacientes estables con saturacion de oxigeno >92% (>90% en EPOC) con hasta 4l/min de oxigeno nasal.
Moderado

Postracion, astenia severa, fiebre >38°, tos persistente, afectacion pulmonar (clinica o radiolégica).

>30 respiraciones/min, saturacion de oxigeno <92% en reposo, presion arterial parcial de oxigeno (PaO2) / fraccién inspirada de oxigeno (FiO2)

Severa <300.
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2. MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS
Se recomiendan las medidas no farmacoldégicas y cuidados similares a los habituales para otras enfermedades virales agudas.

Informar a los pacientes de que las necesidades de ingesta de liquidos pueden ser mayores de lo habitual debido a la fiebre. Mantener al paciente bien hidratado,
especialmente aquellos pacientes con fiebre sostenida o mas alta, en quienes las pérdidas de liquidos pueden resultar inadvertidas y ser importantes.

Se aconseja descansar segun sea necesario durante la enfermedad aguda; para los pacientes sin hipoxia, se recomienda la deambulacién frecuente y precoz,
interrumpiendo los periodos de inmovilizaciéon de mas de 1 hora, con un ejercicio fisico suave cuando sea posible.

Algunos pacientes con tos o disnea pueden experimentar una mejoria sintomatica con la posicidon en reposo en decubito prono en lugar de decubito supino. Cuando
no sea posible, mantener una postura erguida puede facilitar la expectoracion.

En pacientes con disnea, recomendar mantener la habitaciéon a una temperatura fresca, técnicas de relajacion y respiracién, cambios posturales y mantener el aire
de la habitacién en circulacion (ventana abierta).

Los ejercicios de respiracion se utilizan para ayudar a los pacientes con enfermedad pulmonar a controlar la disnea, aunque no se han evaluado en pacientes con
COVID-19:

e el paciente debe sentarse en una posicion apoyada e inhalar y exhalar lentamente, preferiblemente adentro por la nariz y afuera por la boca, mientras relaja
el pecho y los hombros y, permite que el abdomen se eleve.

e lo anterior debe apuntar a una relacién inspiracion/espiracion de 1: 2. Esta técnica se puede utilizar con frecuencia a lo largo del dia, en rafagas de 5 a 10
minutos (o0 mas tiempo si es util).

e otras técnicas de respiracidon, como respiracion diafragmatica, respiracion lenta respiracion profunda, respiracion con los labios fruncidos, técnicas de yoga,
Buteyko, han sido utilizadas en estrategias para manejar los patrones de respiracion de los pacientes y dificultad para respirar, pero requieren el
asesoramiento de un especialista para identificar qué técnica se adapta mejor a cada paciente.
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3. MEDIDAS FARMACOLOGICAS

Se presentan organizadas en funcion de escenarios clinicos posibles en Atencidn Primaria, distinguiendo entre los siguientes:

e Todos los escenarios clinicos.

e Todos los escenarios clinicos, excluidos embarazo y puerperio.

e Embarazoy puerperio.

e Pacientes con alguna comorbilidad especifica. Se incluyen recomendaciones especiales para los con: EPOC, tratamiento con anticoagulantes y/o
antiagregante, pacientes con necesidades de cuidados paliativos, pacientes que presentan ansiedad/o agitacion con capacidad para deglutir, ansiedad/o
agitacion sin capacidad para deglutir, delirio/ demencia con capacidad para deglutir, delirio/ demencia sin capacidad para deglutir.

e Paciente COVID-19 al alta hospitalaria.

Todos los escenarios

CONDICION / MEDICAMENTO POSOLOGIA DURACION COMENTARIOS

CIRCUNSTANCIA/ DE ELECCION

MOTIVO DE CONSULTA

Control de sintomas: Tos Dextrometorfano Hasta finalizacion | Advertir del riesgo de estrefiimiento y considerar prescribir un

persistente, que interfiere (Nota 1) 15 mg/ 4h 0 30 mg/ 6- | de sintomas laxante de forma temporal. Evitar los antitusigenos en bronquitis

con el suefio o causa 8h (no financiado obstructiva y bronquiectasias debido a que pueden causar

malestar SNS); dosis maxima: retencion de esputo. Ajustar dosis de codeina en ancianos (Ver
120 mg/24h apartado 6. Consideraciones relevantes a la farmacoterapia).

Control de sintomas: Fiebre | Paracetamol 500 mg 4-6 h; dosis Mientras la fiebre | Ajustar dosis en insuficiencia renal y hepatica (Ver apartado 6.

(Nota 2) maxima diaria: 3 g/24h |y demas sintomas | Consideraciones relevantes a la farmacoterapia).

estén presentes

Nota 1. Posible alternativa: codeina jarabe (6,30-10 mg/ 5ml) o fosfato de codeina comprimidos (28,7 mg), 15 mg a 30 mg hasta 4 veces al dia a intervalos no
inferiores a 6h. Si fuera necesario, aumentar la dosis hasta un maximo de 30-60 mg 4 veces al dia (dosis maxima 240 mg en 24 h). Ver comentario a Dextrometorfano.
Nota 2. Posible alternativa: Ibuprofeno si mal control de la fiebre con paracetamol (800-1600 mg, administrados en 3 o 4 tomas, dependiendo de la intensidad del
cuadro y de la respuesta al tratamiento); considerar riesgo de hemorragia intestinal y posible necesidad de gastroproteccion en pacientes fragiles (Omeprazol 20mg/24

h).
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Todos los escenarios (excluido embarazo y puerperio)

hospitalizados, con COVID-
19 leve-moderado.

tratamiento

CONDICION / MEDICAMENTO

CIRCUNSTANCIA / DE ELECCION i i

MOTIVO DE CONSULTA POSOLOGIA DURACION COMENTARIOS

Tromboprofilaxis en No se No se dispone de evidencia sobre la reduccion
pacientes no recomienda del riesgo de tromboembolismo venoso (TEV) en

paciente con neumonia COVID-19 tratados en
entornos comunitario.

Tromboprofilaxis en
pacientes no
hospitalizados, con COVID-
19 moderada o grave, con
criterios de ingreso
hospitalario, pero en los
que se haya decidido no
derivar para ingreso por
algun motivo.

Enoxaparina
(ver Nota 1)

40 mg al dia (dosis maxima en profilaxis)
(ver Nota 2). Se recomienda la
instauracioén del tratamiento, utilizando
dosis profilacticas, ajustando por pesoy
por funcion renal (ver apartado 6).
Previamente, se recomienda la
evaluacion individualizada de riesgo
tromboembdlico (escala de Padua) y el
riesgo hemorragico (escala IMPROVE).
Ver apartado 6.

7 dias 0 14 dias
desde la
instauracion del
tratamiento.

Mientras que la profilaxis del TEV se indica en
todos los pacientes ingresados con COVID 19,
en atencion primaria no se recomienda, salvo en
este escenario concreto o en los casos en que
existiera otra indicacién. En cualquiera de estas
dos situaciones:

- Verificar que el paciente y su cuidador o
cuidadora conoce le manejo del medicamento

- Si las condiciones clinicas del paciente se
modifican se recomienda volver a evaluar el
riesgo de tromboembolismo y hemorragia y
decidir sobre el tratamiento.

Funcion respiratoria:
Corticoides sistémicos en
pacientes no
hospitalizados, sin
requerimiento de oxigeno
suplementario.

No se
recomienda
tratamiento

Sélo si existe un requerimiento nuevo o
aumentado de oxigeno suplementario en
entornos con capacidad hospitalaria limitada,
puede ser razonable tratar a pacientes
ambulatorios seleccionados, garantizando un
seguimiento clinico cercano. Ver Notas 3 y 4.

Nota 1. Una posible alternativa seria Dalteparina, 5000 Ul/24h. Ver apartado 6 para otras alternativas.
Nota 2. 40 mg/24h es la dos mas alta dentro del uso del medicamento como profilaxis en pacientes de alto riesgo). Dosis superiores se consideran dosis de tratamiento

de TVP y embolia pulmonar.

Nota 3. El tratamiento de eleccion en este caso seria Dexametosona, 6 mg (VO o 1V)/24h (dosis descrita como dosis maxima en Ficha Técnica para esta indicacion).
Hidrocortisona 1V., 50 mg/6 h; prednisolona: VO, 50 mg/24 h; metilprednisolona puede ser también una alternativa, si bien las dosis a usar no estan establecidas.
Duracién del tratamiento: 10 dias.
Nota 4. Esta recomendacién se aplicaria igualmente a personas mayores fragiles o con deterioro cognitivo o requiriendo cuidados paliativos, a menos que esté
contraindicado, si bien se desconoce si estos grupos estaban representados en los estudios en los que se apoya esta recomendacion.
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Embarazo y puerperio

CONDICION / CIRCUNSTANCIA /
MOTIVO DE CONSULTA

MEDICAMENTO DE
ELECCION

DOSIS

DURACION

COMENTARIOS

Funcion respiratoria: Corticoides
sistémicos en pacientes no
hospitalizados, sin requerimiento de
oxigeno suplementario.

No se recomienda
tratamiento

Tromboprofilaxis

Asintomatica o leve

No recomendado

Siempre que no haya

en domicilio. factores de riesgo
adicionales.

Enfermedad Enoxaparina 40 mg/24h (dosis 2 semanas o hasta la resolucion del El embarazo incrementa el

moderada (encamado | (ver Nota 1) maxima en profilaxis). | cuadro o recuperacion de la movilidad. riesgo de tromboembolismo,

en domicilio). Ajustar por peso y En puerperio, si se afiaden mas factores | pero se desconoce la

funcion renal (ver
apartado 6).

de riesgo, considerar
profilaxis hasta 6 semanas.

prolongar la

duracién exacta de ese
incremento de riesgo.

Nota 1. Una posible alternativa seria Dalteparina, 5000 Ul/24h. Ver apartado 6 para otras alternativas.

Pacientes con alguna comorbilidad especifica (recomendaciones adicionales)

COMORSBILIDAD MOTIVO DE RECOMENDACIONES GENERALES
CONSULTA
EPOC o asma Control de la En pacientes con COVID-19 y una exacerbacion aguda concomitante del asma o la EPOC deben recibir el
exacerbacion tratamiento adecuado con glucocorticoides sistémicos segun lo indicado por las pautas habituales. Ver
aguda capitulos sobre EPOC y Asma en esta guia.
Tratamiento con Seguimiento Los pacientes ambulatorios con COVID-19 que ya estén recibiendo terapia anticoagulante o
anticoagulantes/antiagregante antiplaquetaria para afecciones subyacentes deben continuar con estos medicamentos.
Ver capitulo Antiagregantes/Anticoagulantes.
Necesidades de cuidados Seguimiento Se recomienda la revision de la medicacion orientada a la simplificacion de los tratamientos y la
paliativos planificacion anticipada de la complicacion del tratamiento farmacolégico. Se recomienda a este fin la
aplicacién de los criterios STOPP-Pal. Se aplicaran las recomendaciones generales para pacientes sin
comorbilidad y las que marque las guias, protocolos y procesos de cuidados paliativos.
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Pacientes con alguna comorbilidad especifica (recomendaciones adicionales)

COMORSBILIDAD MOTIVO DE MEDICAMENTO | POSOLOGIA DURACION COMENTARIOS
CONSULTA DE ELECCION

Ansiedad/o agitacién | Control de Lorazepam, via 0.5-1 mg/6h segun Hasta resolucién Ver ajuste de dosis en personas mayores y fragiles en

con capacidad para sintomas oral. sintomatologia. de sintomas. apartado 6.

deglutir. Dosis maxima: 4
mg/24 h.

Ansiedad/o agitacién | Control de Midazolam, 2.5mg-5mg SC Hasta resolucion | Si se necesita la administracion mas 2 veces al dia,

sin capacidad para sintomas inyectable cada 2 a4 h, segun de sintomas. valorar utilizar infusién subcutdnea, comenzando con

deglutir necesidad. midazolam 10 mg/ 24 h. En insuficiencia renal ver

necesidad de ajuste de dosis en apartado 6.

Delirio/ demencia con | Control de Haloperidol, via 0.5 mg-1 mg via oral | Segun control de | La misma dosis de haloperidol puede administrarse

capacidad para sintomas oral (ver Nota | enlanocheycada?2 | sintomas. mediante inyecciéon SC como via alternativa o como

deglutir 1) horas segun Reevaluar infusion SC de 2.5-10 mg en 24 h. Considerar dosis de
necesidad. Aumentar | periddicamente la | inicio mas altas (1.5 mg a 3 mg) si la persona presenta
la dosis en 0.5-1 mg | necesidad y delirio o agresividad grave con riesgo de causar dafios a
cuando sea valorar retirada otras personas. Considerar afiadir lorazepam o
necesario. Dosis cuando no sea midazolam si la persona continta agitada (ver dosis mas
maxima necesario. arriba). Si no hay respuesta clinicamente significativa
recomendada: 10 después de 2-4 semanas, se puede reducir la dosis de
mg/24h; 5 mg/24h en forma gradual, hasta retirada de tratamiento por ser
personas mayores. ineficaz y poder provocar efectos adversos graves. Ver

apartado 6, consideraciones en personas mayores.

Delirio/ demencia sin | Control de Levomepromazina | 12.5- 25 mg SC Segun control de | Mantener con una inyeccion SC de 50 mg a 200 mg

capacidad para sintomas inyectable dosis inicial y cada sintomas. durante 24 horas, aumentando de acuerdo a la respuesta

deglutir (ver Nota 2) hora segun Reevaluar (dosis mayores de 100 mg en 24 horas deberian
necesidad (utilizar periédicamente la | administrarse bajo supervision de servicio especializado).
6.25 mg- 12.5 mg en | necesidad y Si no hay respuesta clinicamente significativa después de

personas mayores).

valorar retirada
cuando no sea
necesario.

2-4 semanas, se puede reducir la dosis de forma gradual,
hasta retirada de tratamiento por ser ineficaz y poder
provocar efectos adversos graves.

Nota 1. En personas mayores con riesgo de agravamiento e ingreso hospitalario se podrian usar posibles alternativas con menor riesgo de interacciones con
medicamentos a utilizar para COVID-19 durante el ingreso: Aripiprazol (dosis de inicio: 1-5 mg; continuacién 2,5 - 15 mg en dosis Unica; dosis maxima: 30 mg/24h) u
Olanzapina (perfil mas sedante, administracién nocturna. Dosis de inicio 2,5mg. Dosis de mantenimiento: 2,5 mg/dia. Dosis maxima: 10 mg/24h). Cambio de
antipsicotico: se puede hacer un cambio brusco, es decir, interrupcion inmediata del antipsicotico previo e inicio a las dosis habituales del nuevo antipsicoético.

Nota 2: Utilizar la menor dosis eficaz y evaluar periddicamente sintomas conductuales.
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Paciente COVID-19 de alta hospitalaria

MOTIVO DE MEDICAMENTO |POSOLOGIA DURACION COMENTARIOS

CONSULTA DE ELECCION

Tos persistente, que Dextrometorfano 15 mg/ 4h o0 30 mg/ 6- | Hasta finalizacion de Advertir del riesgo de estrefimiento y considerar prescribir un

interfiere con el suefio | (ver Nota 1) 8h (no financiado sintomas. laxante de forma temporal. Evitar los antitusigenos en

0 causa malestar. SNS); dosis maxima: bronquitis obstructiva y bronquiectasias debido a que pueden
120 mg/24h. causar retencion de esputo. Ajustar dosis de codeina en

ancianos (Ver apartado 6. Consideraciones relevantes a la
farmacoterapia).

Tromboprofilaxis Enoxaparina 2 semanas o hasta 7 dias (recomendacion fuerte)
(ver Nota 2) que la comorbilidad 0 14 dias (recomendacion
esté resuelta. condicional) desde la
instauracién del tratamiento.
Corticoides sistémicos | Dexametosona 6 mg oral/24h. Hasta finalizacion de pauta

indicada en informe de alta.

Nota 1. Posible alternativa: codeina jarabe (6,30-10 mg/ 5ml) o fosfato de codeina comprimidos (28,7 mg), 15 mg a 30 mg hasta 4 veces al dia, a intervalos no
inferiores a 6 horas. Si fuera necesario, aumentar la dosis hasta un maximo de 30-60 mg 4 veces al dia (dosis maxima 240 mg/24 h). Ver comentario a
Dextrometorfano.

Nota 2. Una posible alternativa seria, Dalteparina, 5000 Ul/24h. Ver apartado 6 para ajuste de dosis.
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4. TRATAMIENTOS A NO INICIAR Y MEDICAMENTOS A DEPRESCRIBIR

Medicamento

Recomendacién

Glucocorticoides sistémicos

No usar dexametasona u otros corticosteroides en el tratamiento de pacientes COVID-19 que no requieran oxigeno
excepto en exacerbacion Asma/EPOC. Sélo han demostrado eficacia en pacientes que requieren oxigeno.

Azitromicina

No han demostrado benéeficio, incluido COVID-19 leve.

Colchicina

No redujo mortalidad en pacientes COVID-19 leve/moderado y se asocia a embolismo pulmonar.

Hidroxicloroquina

No han demostrado benéeficio, incluido COVID-19 leve.

Hidroxicloroquina mas azitromicina

No han demostrado benéeficio, incluido COVID-19 leve.

Anticuerpos monoclonales

No aprobados en Espafia para COVID-19 leve o moderado.

Plasma de pacientes convalecientes

Eficacia no demostrada en COVID-19 leve. Sugiere beneficio en pacientes de riesgo.

Glucocorticoides inhalados

Excepto en pacientes asmaticos. Budesonida 800 mcg/12h no redujo hospitalizaciéon ni mortalidad en 28 dias comparado
con cuidado habitual en el ensayo clinico con mayor numero de pacientes.

Anticoagulantes/Antiagregantes

Excepto si existen otras enfermedades de base. No evidencia de reduccion de TEV en pacientes con neumonia COVID-19
no ingresados.

Antibidticos

Excepto en neumonia bacteriana. La sobreinfeccidén bacteriana no parece una caracteristica frecuente en COVID-19.

Vitaminas C, D o Zinc

No reducen la severidad del COVID-19.

Ivermectina

Actualmente esta en evaluacion.

Fluvoxamina

Actualmente esta en evaluacion.

Interferéon beta SC o IV

No utilizar en COVID-19 leve o moderado.

Interferon beta mas liponavir-ritonavir

No utilizar en COVID-19 leve o moderado.
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5. CONSIDERACIONES PARA PACIENTES EN CENTROS SOCIOSANITARIOS

Sin consideraciones especificas. Las recomendaciones anteriores son de aplicacién a centros sociosanitarios.

6. CONSIDERACIONES RELEVANTES A LA FARMACOTERAPIA.

o Relacionadas con ajustes de posologia en funcién de la edad, funcién renal y/o hepatica (informacion basada en fichas técnicas).

Antitusigenos (fosfato de codeina): ajuste de Debido a que estos pacientes pueden eliminar la codeina mas lentamente, puede ser necesario un reajuste
posologia en poblacién de edad avanzada posoldgico. Se debe reducir la dosis maxima diaria y aumentar el intervalo de administracion. La dosis debe ser
individualizada para cada paciente.

Paracetamol: ajuste de posologia en insuficiencia renal y hepatica.

Dosis

Insuficiencia Renal Filtrado glomerular (10-50 ml/min). 500 mg/6h

Filtrado glomerular (<10-ml/min). 500 mg/8h
Insuficiencia hepatica 500 mg/ 8h. Dosis maxima: 2g/24h. Contraindicado en pacientes con enfermedades hepaticas (con
insuficiencia hepatica o sin ella) o hepatitis viral (aumenta el riesgo de hepatotoxicidad). En alcoholismo
cronicos no se debe administrar mas de 2 g/24h de paracetamol.

Lorazepam Reducir dosis a 0.25 mg- 0.5 mg en personas mayores o fragiles (maximo 2 mg/ 24 h).

Haloperidol Dosis maxima en personas mayores: 5 mg/24 h.

Midazolam: ajuste de posologia en insuficiencia renal y hepatica

Condicién Dosis
Grave (aclaramiento de creatinina Dosis repomendada de infusiér) SC: 5mg(24 h. Midazolam p'L’lede ir gcompaﬁado lde una sedaciéon mas
<= 30 ml/min. pr’orl1un0|ada y prolongada, posiblemente incluyendo depresién respiratoria y cardiovascular

Insuficiencia clinicamente relevante.

Renal La farmacocinética del midazolam libre tras una dosis IV. Unica es similar a la observada en voluntarios
Fallo renal (aclaramiento de sanos. Sin embargo, después de la perfusion prolongada en pacientes de la unidad de cuidados
creatinina <10-ml/min). intensivos (UCI), la duracién media del efecto sedante en la poblacion con insuficiencia renal aumenté

de forma considerable, probablemente debido a la acumulacién de 1’-hidroximidazolam glucurénido.

La insuficiencia hepatica reduce el aclaramiento del midazolam IV con un posterior aumento de la
semivida terminal. Por tanto, los efectos clinicos en pacientes con insuficiencia hepatica pueden ser
mas potentes y prolongados. La dosis de midazolam puede que deba reducirse y debe establecerse un
control adecuado de las constantes vitales.

Insuficiencia hepatica
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Heparinas de bajo peso molecular: ajuste de dosis profilacticas en base a funcién renal

Medicamento

Aclaramiento de creatinina >30 ml/min

Aclaramiento de creatinina < 30 ml/min

Enoxaparina

< 80 kg: 4-000 Ul (40 mg) /24h SC.

< 80 kg: 20 mg/24h SC.

80-100 kg: 60 mg/24h SC; >100 kg: 40 mg/12 h SC.

>80 kg: 40 mg/24h SC.

Bemiparina 3.500 Ul/24 h SC. 2.500 Ul/24 h SC.

Dalteparina 5.000 Ul/24 h SC.

Nadroparina 51-70 kg: 3800 (0,4 mi) Ul/24h SC.; >70 kg 5700 UT (0.6 Reducir dosis entre un 25% y un 33%.
ml)/24h SC.

Tinzaparina <60 kg: 3500 Ul/24 h SC;  >60 kg: 4500 Ul/24 h SC. No recomendada.

e Relacionadas con riesgos especificos: calculo de riesgo trombético y riesgo hemorragico previo al uso de heparinas.

Escala de PADUA: riesgo tromboético

Factor de riesgo

Cancer activo

TEV previo (excluyendo trombosis superficial)

Movilidad reducida (mas de 3 dias)

Conocimiento de una condicion trombofilica

Trauma o cirugia reciente (menos de 1 mes)

Ancianos (> 70 afios)

Fallo cardiaco o fallo respiratorio

Infarto agudo de miocardio o ACV

Infeccién aguda y/o desorden reumatolégico

Obesidad (IMC > 30)

Tratamiento hormonal en curso

Bajo riesgo: < 4 puntos; Alto riesgo: >= 4 puntos.

Escala IMPROVE: riesgo hemorragico
Puntos Factor de riesgo Puntos

3 Ulcera gastroduodenal activa 4.5
3 Hemorragia 3 meses previo ingreso 4
3 Plaquetas < 50.000 4
3 Edad > 85 afios 35
2 Insuficiencia hepatica (INR >1,5) 2.5
1 Insuficiencia | Grave (TFG < 30 mi/min) 2,5
1 renal Moderada (TFG: 30-59) 1
1 Ingreso en UCI 2.5
1 Catéter venoso central 2
1 Enfermedad reumatoldgica 2
1 Cancer 2

Sexo masculino 1

Riesgo alto >= 7 puntos
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CAPITULO: CUIDADOS PALIATIVOS
(Ultima actualizacion. 23/02/2022)

1.INTRODUCCION

Los Cuidados Paliativos son un tipo especial de cuidados disefiados para proporcionar bienestar o confort y soporte a los pacientes y sus familias en las fases
finales de una enfermedad terminal. Los Cuidados Paliativos procuran conseguir que los pacientes dispongan de los dias que les resten conscientes y libres
de dolor, con los sintomas bajo control, de tal modo que los ultimos dias puedan discurrir con dignidad, en su casa o en un lugar lo mas parecido posible,
rodeados de la gente que los quiere. Ademas del control del dolor, que se trata en otro capitulo, en este se abordaran los principales sintomas de esta situacion.

ASTENIA: Es el sintoma mas frecuente en cuidados paliativos. Los factores relacionados con su etiopatogenia son los siguientes:

e Dolor e Infecciones e  Trastornos metabdlicos
e Sindromes paraneoplasicos e Farmacos e  Depresion, insomnio y ansiedad
e Anemia e Quimioterapia y radioterapia e  Morbilidad asociada

e (Caquexia

Este sintoma suele tener un componente funcional individual importante; por lo que una correcta comunicacién y apoyo por parte del equipo terapéutico puede
contribuir a reducir la carga que puede reportar la astenia en el paciente y en sus cuidadores.

CAQUEXIA-ANOREXIA: Se considera un factor de mal prondstico en pacientes con cancer, ya que condiciona la tolerancia al tratamiento onco-especifico.

DELIRIUM: Las funciones mas frecuentemente afectadas son la atencién, el pensamiento, la consciencia, la emocién y la memoria. Por otra parte, es importante
destacar el hecho de que no sélo son trastornos muy estresantes para el paciente y su familia o cuidadores, sino que entrafian un riesgo potencial de caidas,
deshidratacién, incontinencia...

Segun los sintomas que predominen, podemos clasificar el delirium como hiperactivo, hipoactivo o mixto. En el primero, predomina la incapacidad para el
descanso, la agitacién, las alucinaciones y las ideas delirantes. Por su parte, en el hipoactivo, predomina la letargia y la desconexion del medio, tiene una
mayor mortalidad.

DISNEA: En un paciente paliativo con disnea, deberemos tratar de forma especifica las causas reversibles o potencialmente reversibles al menos en parte,
como son:

¢ insuficiencia cardiaca. e asma.
e exacerbacion de enfermedad pulmonar crénica (EPOC). e infeccidn respiratoria.
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e arritmias cardiacas. e embolia pulmonar.
e anemia. e sindrome de vena cava superior (SVCS).
e derrame pleural o pericardico.

Asi mismo, hay que tratar las causas irreversibles con el objeto de prevenir sintomas o complicaciones y minimizar su progresién, como la enfermedad
respiratoria crénica avanzada oncoldgica (sobre todo en cancer avanzado primario o secundario de pulmén) y la respiratoria cronica avanzada no oncoldgica,
entidad patoldgica frecuente en la que se incluyen fundamentalmente dos enfermedades, EPOC vy fibrosis pulmonar idiopatica (FPI), con la caracteristica
principal de hipoxemia crénica, que supone para el enfermo un importante menoscabo de su actividad habitual y de su calidad de vida, con una esperanza de
vida limitada a meses-anos.

En pacientes paliativos, la multicausalidad del sintoma es frecuente (por ejemplo, disnea en paciente con neoplasia pulmonar y EPOC, etc.).
ESTRENIMIENTO: Es un sintoma que puede aparecer entre el 60% y el 90% de los pacientes terminales.

Las molestias que puede ocasionar la constipacion son sensacion de distensién abdominal, flatulencia, mal sabor de boca, lengua saburral, retortijones o
incluso nauseas y vomitos en casos extremos. En enfermos muy deteriorados puede presentarse inquietud o estado confusional.

Es necesaria una exploracién abdominal completa, que incluira tacto rectal si lleva mas de 3 dias sin deposiciones, con el objetivo de descartar la impactacion
rectal. Y considerar como manifestacion de estrefiimiento la diarrea por rebosamiento alrededor de un fecaloma/piedra fecal.

SITUACION DE ULTIMOS DIAS: Es relativamente normal que en los Ultimos dias de vida los pacientes pierdan la capacidad de raciocinio, y, por tanto, la
capacidad de toma de decisiones.

Esto puede ocurrir de manera natural, en forma de encefalopatias de origen metabdlico, como efecto secundario de los tratamientos administrados, o de
manera intencionada, cuando se precisa una sedacién paliativa.

La toma de decisiones ha de respetar al maximo las preferencias del paciente, lo cual puede conseguirse, por este orden, de acuerdo a una de estas tres
estrategias:

La planificacion avanzada de los cuidados.
La toma en consideracion de las instrucciones previas (también llamadas voluntades anticipadas o testamento vital).

La planificacion de los cuidados conjunta con los familiares cercanos al paciente.
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CONDICION /

CIRCUNSTANCIA

DEFINICION

Debilidad o fatiga general que dificulta o impide a una persona realizar tareas que en condiciones normales hace facilmente.
En pacientes oncoldgicos

ASTENIA - Pérdida de mas del 5% del peso corporal en los 6 meses previos, o IMC < 20 kg/m2 mas cualquier grado de pérdida de
peso superior al 2%.
- O sarcopenia (en varones < 7,26 kg/m2 y en mujeres < 5,45 kg/m2) y cualquier grado de pérdida de peso superior al 2%.
En pacientes no oncoldgicos no hay criterios diagndsticos definidos.

SINDROME Se trata de un estado hipercatabdlico caracterizado por la presencia de hipoproteinemia, hipoalbuminemia, hipertrigliceridemia,
CAQUEXIA- anemia, intolerancia a la glucosa y acidosis lactica; y tratandose en muchas ocasiones de una manifestaciéon de la progresion de
ANOREXIA la enfermedad.
DELIRIUM Estado confusional agudo que se produce por una disfuncién organica cerebral difusa.
DISNEA Sensacion subjetiva de falta de aire o de dificultad respiratoria.

ESTRENIMIENTO

El estrefimiento se define como la dificultad en la defecacion en mas del 25% de las deposiciones y/o menos de 3 deposiciones
por semana.

SITUACION
ULTIMOS DIAS

DE

Es importante determinar cuando un paciente esta entrando en su fase agénica, o, dicho de otra forma, en situacion de ultimos
dias.

La escala diagnostica méas usada es la de Menten. Por si solos estos signos pueden aparecer en multiples situaciones, pero cuando
aparecen 4 0 mas simultaneamente puede predecirse la muerte en un maximo de 4 dias con un 90% de posibilidades de acierto.

Los criterios de Menten son los siguientes:

* Nariz fria blanca. » Extremidades frias.
* Livideces. * Labios ciandticos.
« Somnolencia mayor de 15 horas por dia. * Estertores.

* Pausas de apnea mayores de 15 segundos. * Anuria menor de 300 ml diarios
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2. MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS

CONDICION /
CIRCUNSTANCIA

INTERVENCION

Corregir los factores agravantes o desencadenantes: insomnio, dolor mal controlado, anemia, farmacos no esenciales, xerostomia,
muguet oral, gastroparesia, estrefiimiento, alteraciones metabdlicas, malnutricion...

El ejercicio fisico aerdbico puede mejorar la astenia en pacientes seleccionados; sobre todo en caso de insuficiencia de érganos,
con programas de rehabilitacién y fisioterapia adaptados a las circunstancias del enfermo.

Algunas intervenciones psicosociales también se han mostrado eficaces en el manejo de la astenia.

En el enfermo con pronéstico vital limitado hay una alteracién de las propiedades de la boca, secundaria hasta en siete de cada diez
casos a la sequedad de la mucosa oral. Por tanto, debemos plantearnos los siguientes objetivos:

» Prevencién y control del dolor bucal.

* Mantener los labios y la mucosa bucal humedos, limpios, suaves e intactos.

» Evitar la halitosis, eliminando la placa bacteriana y los restos alimenticios.

» Disminuir las molestias y preocupaciones innecesarias, asi como evitar el aislamiento social.

Astenia Como normas generales sobre alimentacién se puede indicar lo siguiente:
/anorexia » Fraccionar la dieta en 6 6 7 tomas al dia y flexibilizar los horarios segun el deseo del enfermo.

» Adaptar la cantidad de alimento en cada ingesta a la situacion real del paciente; ya que, si presionamos con una ingesta
mayor, la sensacion de fracaso aumentara. Puede resultar util el uso de férmulas como las siguientes: “dado que ahora se
mueve menos, no es necesario que tome tantos alimentos” o “esta débil porque la enfermedad avanza, no por la falta de
alimentos”.

» Mejorar el gusto de los alimentos segun el deseo del paciente y es aconsejable acompafarlos con algunas salsas.

* Respecto a la composicién de la dieta, no debemos insistir en nutriciones hipercaldricas o hiperproteicas en etapas
avanzadas de la enfermedad, ni tampoco en dietas ricas en fibras para la prevencién del estrefimiento, porque deben usarse
en cantidades importantes que los enfermos no toleran y ademas el tratamiento especifico del estrefiimiento es eficaz.

+ La presentacién de los alimentos y la adecuacién de estos al tamafio del plato son aspectos importantes para mejorar la
tolerancia.

* En relacion con los liquidos (agua, infusiones...), su uso fraccionado unido a unos adecuados cuidados de la boca ofrece
mejores resultados que la hidratacién oral o parenteral forzada.

» En la situacion de ultimos dias, la dieta debe limitarse a pequenas ingestas de liquidos y a los cuidados de la boca.

Estas medidas generales no estan indicadas en caso de situacion de ultimos dias o en pacientes con prondstico vital muy corto; ya

que la prioridad en estos casos es no molestar.

Los farmacos que usa habitualmente el paciente pueden estar detras del delirium; por lo que la primera medida preventiva pasa por
Delirium la evaluacion integral del paciente con prondstico de vida limitado, incluyendo la revaluacion periddica de la medicacién que usa y

decidir qué farmacos son adecuados o no, teniendo en cuenta los objetivos de cuidado de esa persona y sus expectativas de vida,
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pero tomando en consideracion lo expresado previamente en una planificacion anticipada de decisiones y el criterio de su familia o
cuidador principal.

Las intervenciones no farmacolégicas en el delirium son las siguientes:

Limitar el numero de cuidadores y los cambios posturales por turnos laborales; pero asegurando la presencia de compafiia
en todo momento.

No se deben argumentar ni discutir los delirios. Explicar a menudo al paciente dénde esta, por qué, quienes le rodean, etc.
Asegurar una buena iluminacion de la habitacién y mantener una luz débil durante la noche.

Fomentar un buen descanso, evitando despertarles innecesariamente y tratar de asegurar el ritmo circadiano.

Introducir actividades de estimulacion cognitiva, incluso dejar un reloj y un calendario en la habitaciéon. A ello también
contribuye el mantener el uso de gafas, audifonos y proétesis dentales el mayor tiempo posible.

Evitar al maximo las sujeciones mecanicas. Asegurar la movilizacion y actividad fisica, retirando el mobiliario con el que
pueda lastimarse el paciente.

Promover un consumo de liquidos y fibra abundantes.

Optimizar al maximo la saturacién de oxigeno, para evitar la hipoxia. Evitar los sondajes y las cateterizaciones innecesarias.
Revaluar de forma mantenida el control del dolor y otros sintomas.

Apoyar y resolver dudas y miedos del paciente y su familia.

Disnea

Medidas generales: ambiente tranquilo, favorecer la confortabilidad (ropa comoda, aseo adecuado), buena ventilacion y
temperatura en la habitacion, prevencion de boca seca y estrefimiento.

Control de otros sintomas asociados como la tos, el dolor, estrefiimiento o emesis, entre otros.

Oxigenoterapia complementaria, aunque no haya demostrado que aumente la supervivencia en pacientes en situacioén paliativa,
estara indicada siempre que el paciente la tolere en caso de hipoxemia o en su ausencia si mejora el sintoma disnea.

Estrefimiento

Estimular la ingesta de liquidos (agua y zumos de fruta) ya que, en el paciente paliativo, dificilmente podra aumentarse el
aporte de fibras, que incluso puede estar contraindicado si hay oclusién o suboclusion intestinal.

Responder rapidamente al deseo de evacuacion.

Estudio postural (adaptacion WC, evitar cufias, etc.).

Revisién del tratamiento farmacoldgico para valorar posibles cambios si esta tomando varios farmacos que producen
estrefimiento. La polifarmacia puede ademas afectar negativamente al apetito, y contribuir a las nduseas y el estrefiimiento.

Situaciéon de ultimos
dias

Ambiente tranquilo.
Ausencia de estimulos audiovisuales intensos.
Informacién a la familia.
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3. MEDIDAS FARMACOLOGICAS

En pacientes muy agitados
o confusos

farmacoldégicas.

Si no son suficientes:
haloperidol

5 mg/8-12 horas por via oral o
subcutanea.

Mientras persista el
sintoma.

CONDICION / MEDICAMENTO POSOLOGIA DURACION COMENTARIOS
CIRCUNSTANCIA
Astenia/anorexia Prednisona 20-40 mg/dia o bien la dosis | Indefinida
equivalente de dexametasona o de
metilprednisolona.
Acetato de megestrol 320-460 mg/dia. Indefinida Dosis superiores a 800 mg/dia no
Dosis maxima: 800 mg/dia. han demostrado mejorar la
eficacia.
Ondansetron 8 mg/12 horas. Uso off-label, Sélo financiadas las
indicaciones de visado.
Metoclopramida 10mg dosis Unica, repetir hasta tres | Indefinida
veces al dia.
Dosis maxima: 30 mg 6 0,5 mg/kg.
Mirtazapina 15-20 mg/dia. Indefinida Uso off-label.
Olanzapina 5 mg/dia. Indefinida Uso off-label, Solo financiadas las
indicaciones de visado.
Delirium Inicialmente siempre En caso de crisis aguda se puede
medidas no administrar una dosis de 5-20 mg y

repetir una segunda dosis a los 20-
30 minutos o bien afadir 5-15 mg
de midazolam por via subcutanea o
intravenosa.

Levomepromazina

12,5-25 mg/4-8 horas via

subcutanea.

por

Mientras persista el
sintoma.

Si es necesaria la sedacion,
administrar 5-15 mg de midazolam
por via subcutanea y continuar
posteriormente con bolos de 5
mg/2-4 horas o en infusién
subcutdnea continua de 30-100
mg/24 horas, teniendo en cuenta
que su techo terapéutico es de 240
mg al dia.

Neurolépticos atipicos:
risperidona
olanzapina

1 mg/dia por via oral.
10 mg/dia por via oral.

Mientras persista el
sintoma.

Si no se consigue el efecto
deseado, se puede anadir
trazodona, 100 mg/dia por via oral
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Quetiapina 200-400 mg/dia por via oral. administrada unos 90 minutos
Para la restauracion del antes de acostarse.
ciclo suefio-vigilia Quetiapina 200-400 mg/dia por via oral. Mientras persista el | Como rescate se puede usar
sintoma. midazolam 5 mg subcutaneo, con
dosis repetidas cada 20 6 30
minutos, hasta conseguir el efecto
deseado.
Demencia por cuerpos de
Lewy o en la demencia-
Parkinson
Disnea Morfina Iniciar con 1/10 de la dosis total diaria | Mientras persista el | Si la causa de la disnea es
de opioide si ya los esta tomando con | sintoma. irreversible, se utilizara el tiempo
anterioridad o si el enfermo es naive necesario a las dosis minimas
de opiaceos (no estd tomando precisas, preferente morfina en
opioides en la actualidad), comenzar presentacion oral rapida para crisis
con dosis mas bajas e ir titulando y formato oral prolongado para
segun respuesta por via endovenosa mantenimiento.
(1 mg) /subcutanea (2,5 mgq) /oral (5
mg) como dosis inicial
respectivamente.
En pacientes con | Dexametasona 2-60 mg/dia via intravenosa o | Mientras persista el
supervivencia estimada de subcutanea. sintoma.
al menos entre 2-3 Dosis maxima habitual: 32 mg/dia
semanas, especialmente que suelen utilizarse cuando existe
utiles en ancianos con fendbmeno compresivo: compresion
EPOC, asma, obstruccion medular, hipertensién intracraneal,
tumoral de la via aérea, SVCS...). Por via subcutanea no
linfangitis  carcinomatosa, debe mezclarse con otros farmacos
hemoptisis, compresion por riesgo de precipitacion.
medular, fiebre tumoral. Diazepam, lorazepam o | Diazepam: 2,5-5 mg/dia. Mientras persista el | El midazolam tiene la ventaja de su
midazolam pueden ser | Lorazepam: 1-2 mg/dia. sintoma. presentacion en ampollas para
Para tratar el componente | necesarios para tratar el | Midazolam: 1-2 mg/dia. poder administrar el medicamento
ansioso que acompafia a la | componente ansiosoque por via parenteral (incluida la via
disnea. acompafia a la subcutanea).
disnea, siendo
importante  vigilar el
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efecto sinérgico con el
opioide sobre el centro
respiratorio (recordar la
monitorizacion).

Estrefiimiento sin  otras
circunstancias asociadas.
Laxantes estimulantes,
aumentan la  motilidad
intestinal por acumulacion
de fluidos y electrolitos en el
lumen intestinal. Su accién
puede manifestarse a las 6-
12 horas (via oral) o a los
30-60 minutos (via rectal).
Hay que tener en cuenta las
contraindicaciones. Anexo
1.

Bisacodilo
oral.

comprimido

Adultos y nifios mayores de 10 afios:
5-10 mg/dia.
Nifios de 2-10 afios: 5 mg/dia.

Bisacodilo rectal.

Adultos y nifios mayores de 10 afios
1 supositorio (10 mg) al dia.

Picosulfato 7.5 mg/ml
gotas orales.

Adultos y nifios mayores de 12 afios:
de 3-6mg/ dia en una sola toma.
Nifios de 6 a 12 afios: de 1-4 mg /
dia, en una sola toma.

Sendsidos A-B

comprimido oral.

Adultos y nifios mayores de 12 afios
de 1 a 3 comprimidos de 7,5 mg al dia
0 1-2 de 12 mg.

Mientras persista el
sintoma. Si los
sintomas empeoran,
si no se produce
ninguna deposicion
después de 12 horas
tras la
administracion, o si
los sintomas
persisten despuésde
6-7 dias de
tratamiento, se
evaluara la situacion
clinica.

Se recomienda tomar los
comprimidos enteros, por la noche,
con liquido. Debe evitarse la
ingesta simultdnea de productos
que reduzcan la acidez del tracto
gastrointestinal superior, talescomo
leche, antiacidos o inhibidores de la
bomba de protones (la toma de
estos medicamentos debe
espaciarse al

menos 1 hora).

Las gotas pueden tomarse solas o
disueltas en cualquier tipo de
bebida o alimento. Administrar por
la noche para producir la

evacuacion a la mafana siguiente.

Tomados por Ila noche con
suficiente cantidad de liquido, sin
masticar.

Estrefiimiento cuando no
puedan usarse los laxantes
estimulantes o asociados a
ellos por falta de respuesta:

laxantes osmdéticos que
aumentan la presion
osmotica en el colon

favoreciendo la entrada de

Eleccion:
lactulosa

Adultos: Dosis inicial diaria de 10-30
g (15-45 ml/dia) repartido en 1 o0 2
tomas. Dosis de mantenimiento de
10-20 g (15-30 ml/dia) en una sola
toma.

De 7-14 anos: dosis inicial diaria de
10g (15 ml/dia), mantenimiento de 7-
10g (10-15 ml/dia).

La duraciéon de
tratamiento debe
adaptarse segun los
sintomas.

Se puede administrar en una sola
toma diaria o dividirse en dos
tomas, diluida o sin diluir.

Solo financiado para Encefalopatia
portosistémica y paraplejia.
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agua y aumentando el
peristaltismo intestinal. Esta
accion puede tardar 1-3dias
en manifestarse.

Hay que tener en cuenta las
contraindicaciones. Anexo
1.

De 1-6 afos: dosis inicial y de
mantenimiento de diaria de 3-7 g (5-
10 ml/dia).

Menores de 1 afo: dosis inicial y de
mantenimiento diaria de 3 g (5

ml/dia).
Alternativa: Adultos y nifios mayores de 8 anos: | En nifos, el | El efecto empieza a notarse dentro
macrogol 10-20 g al dia (1 6 2 sobres de 10 g), | tratamiento no debe | de las 24 a 48 horas siguientes a su

preferiblemente tomados en una sola
dosis por la mafana. Se recomienda
beber 125 ml de liquidos después de
cada dosis.

De 6 meses a 1 afio: 4 g al dia (1
sobre de 4 g).

De 1 a 4 afios: 4-8 g al dia (1 a 2
sobres de 4 g).
De4a8afos:8a16galdia(2a4
sobres de 4 g).

superar los 3 meses
debido a la falta de
datos clinicos de
tratamientos de una
duracion superior a
3 meses.

administracion.

El tratamiento debera ser finalizado
gradualmente y reanudado si
vuelve a producirse estrefiimiento.

Estrefiimiento en pacientes
tratados con opioides.

Eleccion:

lactulosa

Administrar de forma
profilactica al inicio.

Adultos: Dosis inicial diaria de 10-30
g (15-45 ml/dia) repartido en 1 0 2
tomas. Dosis de mantenimiento de
10-20 g (15-30 ml/dia) en una sola
toma.

De 7-14 anos: dosis inicial diaria de
10 g (15 ml/dia), mantenimiento de 7-
10 g (10-15 mi/dia).

De 1-6 afos: dosis inicial y de
mantenimiento de diaria de 3-7 g (5-
10 mi/dia).

Menores de 1 ano: dosis inicial y de
mantenimiento diaria de 3 g (5ml/dia).

La duracion de
tratamiento debe
adaptarse segun los
sintomas.

Se puede administrar en una sola
toma diaria o dividirse en dos
tomas, diluida o sin diluir.

Solo financiado para Encefalopatia
portosistémica y paraplejia.

Alternativa:
metilnaltrexona bromuro

Sélo adultos segun peso:
Entre 38-61 kg: 8 mg (0,4 ml de
solucion).

4 meses.

La pauta de dosificacion habitual es
la administracion de una sola dosis
en dias alternos, aunque también
se podria administrar a intervalos
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Entre 62 y 114 kg: 12 mg (0,6 ml de
solucion).

Los pacientes cuyo peso no esté
recogido en estos intervalos, deben
recibir una dosis de 0,15 mg/kg. El
volumen de inyeccién se calculara de
la siguiente forma: Dosis (ml) = peso
del paciente (kg) x 0,0075.

En pacientes que reciben tratamiento
paliativo, se afade al tratamiento
laxante habitual.

mayores, segun se precise
clinicamente.

Unicamente en caso de que no se
haya producido respuesta (no haya
habido deposicion) a la dosis del
dia anterior, se pueden administrar
2 dosis consecutivas, separadas
por un intervalo de 24 horas.
Financiado mediante visado en
pacientes oncoldgicos.

Alternativa:
naldemedina

Sélo  adultos: 200 mcg (un
comprimido) al dia con o sin
alimentos.

La duracion de
tratamiento debe
adaptarse segun los
sintomas.

Se puede administrar en una sola
toma diaria o dividirse en dos
tomas, diluida o sin diluir.

Solo financiado, mediante visado,
en la indicacion: tratamiento del
estrenimiento inducido

por opioides (EIO) en pacientes
adultos oncoldgicos con una
respuesta inadecuada a los
laxantes.

Alternativa:
naloxegol

Soélo adultos: 25 mg una vez al dia
Cuando se inicia el tratamiento con
naloxegol, se recomienda suspender
todos los tratamientos laxantes de
mantenimiento que esté utilizando en
ese momento hasta que se determine
el efecto clinico de naloxegol.

La duracion de
tratamiento debe
adaptarse segun los
sintomas.

Tomar con el estémago vacio al
menos 30 minutos antes de la
primera comida del dia o 2 horas
después de la primera comida del
dia.

Se recomienda su administracién
por la mafnana, para comodidad del
paciente, para evitar deposiciones
durante la noche.

La dosis inicial para pacientes que
reciben inhibidores moderados del
CYP3A4 (como diltiazem o
verapamilo) es de 12,5 mg una vez
al dia.
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Financiado en la indicacion:
tratamiento  del estrefiimiento
inducido por opioides (EIO) en
pacientes adultos

oncolégicos con una respuesta
inadecuada a los laxantes.

Impactacion fecal alta

Impactacion fecal rectal
blanda
Impactacion fecal rectal
dura

Enemas de fosfato de
sodio rectal.

Adultos: dosis unica de 140 ml 6 250
ml.
Nifios de 2 a 15 anos: dosis Unica de
5 ml/kg, o hasta un maximo de 140
ml.

Se podra administrar

una vez al dia,
durante un maximo
de 6 dias
consecutivos. No se
recomienda

prolongar el

tratamiento.

La impactacion fecal habitualmente
se produce a nivel de recto o sigma,
aunque a veces es mas alto,
pudiendo ocasionar obstruccion
parcial y, en su caso, un sindrome
rectal con secrecién rectal vy
retencion vesical ocasional.

El enema se puede administrar en
una sola toma diaria o dividirse en
dos tomas, diluida o sin diluir.

Supositorios de
bisacodilo.

10 mg/24 h.

Hasta que responda.

Enema de aceite.

100-200 ml la noche anterior.

Valorar sedacion del
paciente.
Aplicacion de compresas calientes

para favorecer la dilatacion anal y

posible

lubrificacién con lubricante
anestésico.
Movilizar el impacto,

fraccionamiento y extraccion.
Seguir con enemas fosfatados
hasta su total eliminacion.

Situacion de ultimos dias.
Control de sintomas:

Delirium

Dolor

Haloperidol
Levomepromazina

Morfina

2,5 mg/8 horas via subcutanea.
12,5-25 mg/dia via endovenosa.

Mientras exista el
sintoma.
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Estertores agonicos

Disnea

Nauseas o vomitos

Ansiedad e insomnio

Otros sintomas

Bromuro de hioscina

Morfina

Haloperidol
Levomepromazina

Midazolam

No suelen tratarse en
esta fase de la

2 mg cada 4-6 horas, titulando hasta
llegar a la dosis efectiva por via
subcutanea.

20 mg/8 horas via subcutanea.

2 mg cada 4-6 horas, titulando hasta
llegar a la dosis efectiva por via
subcutanea. Si ya la toma por dolor
se aumenta un 30% la dosis.

2,5 mg/8 horas via subcutanea.
12,5-25 mg/dia via endovenosa.

2 mg/6 horas, o a demanda por via
subcutanea.

enfermedad.

Situacién de ultimos dias.
Sedacidn paliativa:

En el caso de la sedacion paliativa, dada su reversibilidad, puede ser prudente mantener todos aquellos farmacos pautados
previamente, siempre que no se considere extraordinario su uso.

En el caso de la sedacion en la agonia, se recomienda mantener durante la sedacién algunos farmacos esenciales. Entre
ellos los anticolinérgicos (con la indicacion de antisecretores bronquiales), o los opioides que no deben ser retirados durante
la sedacién, aunque puede reducirse su dosis.

Utilizacion de otros
farmacos durante la
sedacion.

Sedacién  paliativa con
midazolam por via
subcutanea

La dosis de induccién es de 2,5 a 5 mg cada 4 horas, administrada en bolo, individualizando la dosis dentro de ese rango en
funcion del estado de consciencia de partida y de la fragilidad del paciente. En caso de pacientes que hayan desarrollado
tolerancia a benzodiacepinas por tratamientos previos, la dosis de induccién sera de 5 a 10 mg.

Si tras la dosis de induccién el paciente presenta agitacion, o mantiene el sintoma refractario, se administra una dosis de
rescate extra igual a la dosis de induccion inicial. Puede repetirse la dosis de rescate tantas veces como se precise hasta
alcanzar la sedacién, siempre teniendo en cuenta que el inicio de la accion por via subcutanea requiere de 10 a 15 minutos,
y que la vida media del midazolam puede fluctuar entre 2 y 5 horas.

Tras 24 horas de induccién, se calcula la dosis de infusidn continua, sumando todas las dosis (inducciéon +rescates)
administradas en las ultimas 24 horas, obteniendo asi la cantidad a cargar en un infusor de 24 horas, o bien dividiendo dicha
cantidad total entre 24, obteniendo asi los mg/hora a administrar mediante bomba de infusiéon continua. La dosis extra de
rescate sera de aproximadamente 1/6 de la dosis total diaria, y se podra seguir utilizando durante todo el procedimiento de la
sedacion.
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En este caso la dosis de induccion se calcula administrando entre 1,5y 3,5 mg en bolo lento, repitiendo la dosis cada 5 minutos
hasta alcanzar el nivel de sedacion minimo con el que se logre el alivio del sintoma refractario.

La suma de las dosis que han sido necesarias se denomina dosis de induccion. Dicha dosis de induccién, multiplicada por
seis, sera la dosis a administrar en infusion continua durante las siguientes 24 horas. Las dosis de rescate seran las mismas
que la dosis de induccion y se afiadiran tantas veces como sean precisas. Tras 24 horas se calculara el ritmo de la bomba de
infusién endovenosa continua en mg/h de la misma forma que se ha propuesto para la sedacién subcutanea. La dosis extra
de rescate se puede seguir utilizando durante todo el procedimiento de sedacion.

Sedacién  paliativa con
midazolam por via
endovenosa.

Sedaciéon  paliativa con

levomepromazina por via
subcutéanea.

Si el paciente esta bajo intento de sedacion previa con midazolam, debe reducirse la dosis de este farmaco un 50% en el dia
de la induccion con levomepromazina, intentando rebajar la dosis de midazolam progresivamente en los dias posteriores,
segun sea la respuesta clinica.

Se calcula la dosis de induccién de forma similar al midazolam, con dosis iniciales de 12,5 a 25 mg, aunque utilizando mayor
intervalo de tiempo (6 a 8 horas), dado que la vida media de este farmaco es mayor (de 15 a 30 horas). La dosis diaria de
infusién continua sera la suma de las dosis administradas en las primeras 24 horas, siendo habitualmente esta dosis de
aproximadamente 100 mg diarios.

Sedacion  paliativa con | Se calcula la dosis de induccion también de forma similar al midazolam, con dosis iniciales de 12,5 a 25 mg, utilizando

clorpromazina  por via | intervalos de 6 a 8 horas. La dosis de mantenimiento suele ser de 12,5 a 50 mg cada 6 a 8 horas, con una dosis techo de 300

endovenosa. mg diarios.

Sedacién  paliativa con | Antes de iniciar la induccién con fenobarbital, hay que suspender el tratamiento con benzodiacepinas y neurolépticos y reducir

fenobarbital por via | el tratamiento opioide al menos a la mitad de la dosis.

subcutanea o] L . ., . -

intramuscular. La d_03|s inicial (:ie induccion es de 100 mg y hay que esperar al menos 2 horag a que alcance su _concentramon plasma_tlca
maxima. La dosis total suele ser de 600 mg en el primer dia, en perfusién continua subcutanea, ajustando en los sucesivos
hasta alcanzar una sedacion adecuada.

Sedacién paliativa con | Debe realizarse siempre bajo supervision médica experta en el manejo de este farmaco y en el medio hospitalario.

propofol por via | Al ser un medicamento de absorcion extremadamente rapida, no suele requerir dosis de induccion.

endovenosa

Se administra siempre en perfusién endovenosa que suele comenzar a un ritmo de 0,5 mg por kilo y hora, pudiendo
aumentarse en tramos de 0,5 en 0,5 hasta llegar a los 4,0 mg por kilo y hora. La sedacién con propofol requiere un seguimiento
de frecuencia cardiaca y respiratoria, y de nivel de profundidad de la sedacion.
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4. TRATAMIENTOS A NO INICIAR Y MEDICAMENTOS A DEPRESCRIBIR

Situacion clinica

Tratamientos a no iniciar

Astenia/anorexia

No tratar el sintoma sin realizar una evaluacion previa: la decisién de
tratamiento de estos sintomas en el paciente en cuidados paliativos
debe comenzar siempre por la identificacion de alguna causa
tratable; ya que el manejo de ésta puede contribuir a mejorar al
paciente.

No tratar solo al paciente con astenia y/o anorexia: el abordaje de estos
sintomas debe hacerse desde una perspectiva multidisciplinar,
buscando desdramatizar la situacién, en el sentido de recordar que el
paciente esta cansado o pierde peso como consecuencia del avance
de la enfermedad y no al revés.

No usar farmacos off label sin informar: el uso de medicamentos
autorizados en condiciones diferentes a las establecidas en su ficha
técnica debe tener un caracter excepcional y se limitara a las
situaciones en que se carezca de alternativas terapéuticas
autorizadas para un determinado paciente, respetando en su caso
las restricciones que se hayan establecido ligadas a la prescripcion
y/o dispensacion del medicamento y el protocolo terapéutico
asistencial del centro sanitario.

La adicion de complejos vitaminicos o hierro oral es de muy dudosa
eficacia en pacientes con limitacion del prondéstico vital, excepto en
situaciones muy concretas.

El médico responsable del tratamiento debera justificar
convenientemente en la historia clinica la necesidad del uso del
medicamento e informar al paciente y su familia de los posibles
beneficios y los riesgos potenciales, obteniendo su consentimiento
conforme a la Ley 41/2002, de 14 de noviembre.

Delirium

No tratar directamente con farmacos: el algoritmo de tratamiento del
delirium en el paciente en cuidados paliativos debe comenzar
siempre por la identificacion de alguna causa tratable; ya que el
delirium es reversible hasta en la mitad de los casos.

No tratar unicamente el delirium hiperactivo: debemos tratar tanto el
delirium hiperactivo como el hipoactivo. A veces pacientes
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aparentemente dormidos presentan taquipnea, taquicardia y
aumento del tono muscular, y estos signos mejoran con
neurolépticos y benzodiacepinas como los delirium hiperactivos.

No tratar siempre de la misma forma: se recomienda reservar el uso
de antipsicoticos atipicos para casos seleccionados en los que el
haloperidol esté contraindicado o no se tolere. En situaciones como
las demencias con cuerpos de Lewy o en enfermos con Parkinson no
se recomienda el uso de haloperidol o risperidona.

No tratar las reacciones paraddjicas con dosis mayores del farmaco:
debemos permanecer atentos a posibles respuestas paraddjicas a
los farmacos. Asi, los rescates con haloperidol o levomepromazina
pueden inducir rigidez severa, lo que producira una enorme
incomodidad al paciente o incluso un agravamiento del delirium
hiperactivo.

Cuidado con las cascadas terapéuticas: antes de tomar cualquier
decision debemos revaluar al paciente, buscando factores que
puedan estar agravando la situacion.

No sedar directamente a un paciente agitado: si el delirium se
transforma en un sintoma refractario y es precisa la sedacién del
paciente, antes de ello debemos informar a la familia, escuchar sus
preocupaciones y darles la oportunidad de participar en la toma de
decisiones o facilitar la despedida. Ademas, debemos explicar
claramente que se trata de emplear el mejor tratamiento posible en ese
momento para conseguir el control sintomatico y el bienestar del
paciente.

Disnea

La antibioterapia no debe ser considerada un tratamiento habitual en
general, aunque debemos pensar en utilizarla cuando la disnea
empeora junto con otros signos sugestivos de posible infecciéon o
sobreinfeccion bacteriana en pacientes con patologia pulmonar de
base como EPOC, cancer pulmonar. El objetivo de dar calidad de
vida en estos casos también es intentar curar o controlar en la medida
de lo posible el proceso infeccioso (que sea reversible al menos
parcialmente), siempre y cuando esta terapia no suponga un
menoscabo importante en la calidad de vida del enfermo.
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El objetivo de la terapia farmacolégica en la fase final de la vida evoluciona de la prevencion al control de los sintomas (dolor, disnea, estrefiimiento...). Se
recomienda revisar periddicamente la medicacion y deprescribir aquellos farmacos preventivos que no tengan una utilidad inmediata.

Existen herramientas, como los criterios STOPP-Pal publicados recientemente, para ayudar al facultativo en la toma de decisiones en la deprescripcion de
determinados farmacos en pacientes de edad avanzada y con enfermedad en fase terminal.

Es importante hacer una planificaciéon anticipada del tratamiento farmacolégico, iniciando la deprescripcién de medicamentos fltiles segun la situacion clinica
actual del paciente para programar la prescripcion de otros farmacos que aumenten el confort del paciente.

5. CONSIDERACIONES PARA PACIENTES EN CENTROS SOCIOSANITARIOS

Pacientes de nuevo ingreso en el centro sociosanitario

Evaluacion de sintomas, con especial atencion a los sintomas cognitivos, el
dolor y el estrefimiento.

Revisidon de la medicacion, incluidas preguntas para el paciente y / o
cuidadores con respecto a eficacia y efectos secundarios, esto es importante
ya que la polimedicacion es comun entre estos pacientes.

Revisidon de los documentos de planificacion anticipada existentes. Para los
pacientes que no hayan completado la planificacién anticipada, se puede
ofrecer ayuda para completar esta documentacion.

Discutir los objetivos de atencion del paciente. Expresar el compromiso de
promover la coherencia entre la atencién de los residentes en el centro y sus
preferencias de tratamiento.

Pacientes que ya viven en el centro sociosanitario

Evaluaciones perioddicas de sintomas.

Revision semestral de medicamentos. Considere suspender los
medicamentos en funcién de los objetivos, el prondstico y otras dificultades
del residente, como los problemas de deglucion yla carga terapéutica
percibida por el paciente.
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6. CONSIDERACIONES RELEVANTES A LA FARMACOTERAPIA

Medicamento / situacidn clinica

Consideraciones relevantes

Metilnaltrexona bromuro

Ajuste en IR: IR grave (CICr < 30 ml/min), reducir dosis de 12 a 8 mg (0,4
ml de solucién) en pacientes que pesen entre 62 y 114 kg. Los pacientes
con IR grave con un peso no incluido en este rango deberan reducir su dosis
(mg/kg) en un 50 %. No se recomienda en IR terminal que precisen dialisis.
Ajuste IH: no se recomienda en insuficiencia hepatica grave.

Naloxegol

Ajuste en IR: la dosis inicial en IR moderada o grave es de 12,5 mg. Pudiendo
aumentarse a 25 mg si el paciente tolera bien la dosis de 12,5 mg.

Enemas de fosfato de sodio

Ajuste en IR, administrar con precaucion en IR leve, contraindicado en IR
moderada y grave.

En situacion de ultimos dias con indicacion de sedacion paliativa

Las benzodiazepinas (midazolam), los neurolépticos sedativos
(clorpromazina endovenosa o0 levomepromazina subcutanea) los
anticonvulsivantes (fenobarbital intramuscular o subcutaneo) y los
anestésicos (propofol endovenoso). En el caso de la sedacion paliativa en la
agonia hay que valorar la retirada de los farmacos que ya no sean necesarios.
El midazolam es siempre la primera opcion, excepto cuando si el sintoma
refractario es el delirium, siendo en este caso una posible eleccion la
levomepromazina (no hay datos suficientes para recomendar la utilizacién de
uno u otro como primera linea).

El midazolam puede usarse por via subcutanea o endovenosa.

La via endovenosa, por lo general, se reserva para casos de urgencia (asfixia,
hemorragia masiva, etc.) o cuando el enfermo ya tiene una via venosa
canalizada por otros motivos.

La levomepromazina tiene una dosis techo de aproximadamente 300 mg
diarios. La presentacion es de ampollas de 25 mgen 1 ml.

El fenobarbital (en el domicilio) o el propofol (en el medio hospitalario) se
utilizan bajo prescripcion y seguimiento de un médico experto, cuando en la
sedacion paliativa fracasan las técnicas anteriores.

El midazolam tiene una dosis techo aproximada de 150 a 250 mg diarios, a
partir de la cual pueden producirse reacciones paradodjicas. Existen
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formulaciones con diferentes concentraciones, por lo que se recomienda
pautar siempre en mg y no en ml. Las presentaciones de uso mas frecuente
son las ampollas con 15 mgen 3 ml o 50 mg en 10 ml.
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ANEXO 1. USO DE LAXANTES
Contraindicaciones de los laxantes estimulantes

. Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes.
. Dolor abdominal de origen desconocido.

»  Obstruccion intestinal.

« lleo paralitico.

*  Apendicitis.

Contraindicaciones de los laxantes osmoticos

. Lactulosa:

= Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes.

= Obstruccion intestinal.
. Macrogol
= Enfermedad intestinal inflamatoria severa.
=  Perforacion digestiva o riesgo de perforacién digestiva.
= {leo o sospecha de obstruccion intestinal.
] Sindromes abdominales dolorosos de causa indeterminada.

Contraindicaciones de metilnaltrexona bromuro y naldemedina

. Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes incluidos.

Perforacion intestinal.

Hemorragia digestiva y enfermedades inflamatorias intestinales.
Trastornos del metabolismo hidrico y electrolitico.

Hemorroides y/o fisuras anales.

. Sospecha o certeza de obstruccién o perforacién gastrointestinal o pacientes con riesgo elevado de obstruccion recurrente, debido al posible riesgo

de perforacion gastrointestinal.
Contraindicaciones de Naloxegol

. Sospecha o certeza de obstruccion o perforaciéon gastrointestinal.

. Pacientes con cancer subyacente que tengan un riesgo exacerbado de perforacion gastrointestinal.

. Uso concomitante con inhibidores potentes del CYP3A4.

Contraindicaciones de enemas de fosfato de sodio

. Deshidratacion y, en general, condiciones que causen un incremento en la absorcion o disminucién en la capacidad de eliminacién, asi como cuando

hay obstruccion o disminucion de la motilidad intestinal.
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. Insuficiencia renal grave o moderada.

. Insuficiencia cardiaca congestiva.

. Sintomas de apendicitis o perforacion intestinal.
. Hemorragia rectal sin diagnosticar.

. Hipertension arterial no controlada.

Dada la ausencia de evidencia para recomendar un laxante determinado, la indicacion se hara segun las necesidades especificas de cada tipo de estrefiimiento
y la preferencia del paciente. No hay un uUnico laxante o combinacion de estos que se prefiera en el paciente paliativo por varias razones que van desde su
efecto individual en cada paciente a su forma de administracion y a gusto del mismo (hay algunos jarabes que provocan nauseas a los pacientes).

Principales grupos terapéuticos con efecto astringente:

Anticolinérgicos: neurolépticos, antiparkinsonianos.
Antidepresivos.

Anticonvulsivantes.

Antiacidos (hidréxido de aluminio, carbonato calcico).
Antihipertensivos: antagonistas del calcio, hidralazina, metildopa.
Antihistaminicos.

AINE.

Derivados de la vinca.

Diuréticos.

Opiaceos.

Colestiramina.

Suplementos de hierro o calcio.
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CAPITULO: DEMENCIA Y TRASTORNOS DE CONDUCTA / AGITACION EN ANCIANOS
(Fecha de ultima actualizacién: 23/08/2022)
INTRODUCCION

La demencia neurodegenerativa es un sindrome crénico y progresivo caracterizado por el deterioro de la funcion cognitiva, alteraciones conductuales y
psicoldgicas, en grado tal que repercute en la ejecucién de las actividades de la vida diaria ocasionando una dependencia progresiva hasta hacerse completa,
precisando cuidados y supervision continua, ocasionando una importante sobrecarga emocional, econémica y social para el paciente, su cuidador principal y
entorno mas cercano.

El diagnéstico de sospecha es realizado por el médico especialista en medicina familiar y comunitaria, quien solicita el estudio inicial de demencias, y sera
confirmado por el médico especialista en medicina interna, neurologia o geriatria del centro hospitalario de referencia. En caso de indicar tratamiento
farmacoldgico, éste se prescribira por el facultativo del ambito hospitalario, para el tiempo necesario que se requiera.

Entre las complicaciones mas relevantes que pueden aparecer a lo largo de su evolucion destacan los Sintomas Psicoldgicos y Conductuales de las Demencias
(SPCD), cuyo tratamiento mas utilizado son los antipsicéticos, en especial en pacientes institucionalizados. Para evaluar la sintomatologia es preciso descartar
previamente otros factores modificables (dolor, comorbilidades, iatrogenias, desencadenantes ambientales, etc.), valorar la presencia de sintomas no
cognitivos con alteraciones de la conducta y realizar una evaluacion clinica estructurada de la sintomatologia, utilizando la escala NPI (Inventario
Neuropsiquiatrico de Cummings) o valorando la gravedad y frecuencia de los sintomas, momento de aparicion, patron de concurrencia (sintomas asociados)
e identificacion de sintomas dominantes

MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS

El objetivo del tratamiento no farmacoldgico de la demencia es compensar los déficits que se estan produciendo y mantener, mientras se pueda, las habilidades
cognitivas y funcionales. Se aconsejan las medidas con evidencia clinica que han demostrado su relevancia en la mejoria sintomatica a lo largo del proceso
de la enfermedad.

CIRCUNSTANCIA CLINICA MEDIDAS NO FARMACOLOGICAS

Demencia La estimulacién y entrenamiento cognitivos, individual o grupal; la psicoeducacion y formacion
de los cuidadores y la terapia ocupacional se encuentran entre las terapias mas aplicadas.

Sintomas conductuales Entre las intervenciones estan la modificacion de los factores de riesgo (ambiente tranquilo,

evitar el aislamiento, estimulacion cognitiva, etc.).

Revisar el tratamiento y retirar farmacos que pueden ser causa de agitacién (anticolinérgicos,
opioides, anticonvulsivantes, antiparkinsonianos, digoxina, corticoides a altas dosis)
Insomnio y otros trastornos del suefio y la vigilia Terapia conductual multicomponente, que incluye:

en pacientes con demencia » Reestructuracién ambiental
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- Mantener el ambiente oscuro durante la noche y brillante durante el dia]
- Reducir el ruido por la noche
- Eliminar los despertares nocturnos innecesarios para controlar los signos vitales y la
administracién de medicamentos
- Cuando sea posible, hacer coincidir a los compafieros de habitacién que viven en
instituciones en funcién de sus patrones de suefio y vigilia

» Estabilizacion y mantenimiento de horarios consistentes de suefio y vigilia

» Educacién sobre la higiene del suefio

» Abordar la polifarmacia
-Los medicamentos para afecciones médicas y/o psiquiatricas cronicas (p. €j. antipsicoticos,
estimulantes, medicamentos respiratorios, antihipertensivos y descongestionantes) pueden
afectar significativamente el suefio y provocar trastornos del suefio. Cuando sea posible, se
deben suspender los medicamentos culpables.
- Para los medicamentos esenciales, se debe considerar el momento de la administraciéon de

los medicamentos, de modo que los medicamentos estimulantes y los diuréticos se tomen mas
temprano en el dia y los medicamentos sedantes se administren antes de acostarse.

MEDIDAS FARMACOLOGICAS

CIRCUNSTANCIA CLINICA

MEDICAMENTO

POSOLOGIA

DURACION

COMENTARIOS

Enfermedad de Alzheimer (EA)

Fases: leve (GDS 4), Moderada (GDS
5) o Moderada-grave (GDS 6)

Inhibidores de la
acetilcolinesterasa
(IACE):
Donepezilo
Rivastigmina
Galantamina

Donepezilo: 5 mg/dia 'y al
mes, subir a 10 mg/dia

Rivastigmina:

Oral: inicio 1,5 mg/12
horas, al mes subir a 3
mg/12 horas, pudiendo
subir cada 2 semanas
hasta un maximo de 24
mg/dia

Parches: 4,6 mg/dia y al
mes 9,5 mg/dia, pudiendo
subir a 13,3 mg/dia
después de 6 meses como
minimo.

- Hasta alcanzar la
fase grave de la
EA (GDS 7)

- Mala tolerancia

- Incumplimiento

Donepezilo:

Administrar por la noche, inmediatamente
antes de acostarse. Si induce insomnio o
pesadillas, pasar a administracién matinal.
No es necesario ajustar la dosis en
insuficiencia renal o hepética

Rivastigmina:

Oral: Tragarse enteras y con alimentos
Parches: Colocar en zona limpia, seca y
libre de pelo, preferiblemente en la mitad
superior del térax.

IR/IH leve y moderada: no precisa ajuste de
dosis IR/IH significativa: debe ajustarse la
dosis a la tolerancia individual, ya que
pueden presentar mas reacciones adversas
dosis dependiente
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Galantamina: Capsulas
(liberacion prolongada): 8
mg/dia, subir al mes a 16
mg al mes; y al cabo de
otro mes, subir a 24 mg.
Solucioén oral: 4 mg/12
horas, subir al mes a 8
mg/12 horas; y, al cabo de
otro mes a 12 mg/12 horas.

IH grave: monitorizaciéon minuciosa, por
ausencia de datos

Galantamina:

Liberacion prolongada: una sola toma diaria
(preferiblemente tras el almuerzo) Solucién
oral: dos tomas diarias (desayuno y cena).
Se recomienda tomar con alimentos para
reducir al minimo los efectos secundarios.
Asegurar una adecuada ingesta de fluidos
IR leve 0 moderada: no necesita ajuste de
dosis

IR grave: contraindicada

IH leve: no necesita ajuste de dosis

IH moderada: dosis méxima 16 mg

IH grave: contraindicada

Enfermedad de Alzheimer

Adicionar (biterapia)

Hasta alcanzar la

Indicacién en el ambito hospitalario

Memantina fase grave (GDS 7)
Fase moderada (GDS 5) y moderada-
grave (GDS 6) con respuesta
insuficiente a monoterapia con IACE
Enfermedad de Alzheimer Memantina 5 mg/dia, subir 5 mg cada Hasta la pérdida de | Administrar una vez al dia, siempre a la
semana, hasta un madximo | la capacidad de misma hora, con o sin alimentos.
Fase moderada a grave (GDS 5- 7) de 20 mg. caminar solo sin IR leve: no precisa ajuste de dosis
ayuda (GDS-FAST | IR moderada: dosis de 10-20 mg
7c) IR grave: dosis maximas de 10 mg. |H leve
0 moderada: no precisa ajuste de dosis
IH grave: no se recomienda su uso por
ausencia de datos
Demencia asociada a enfermedad de Rivastigmina Misma dosis y misma Hasta fase Revisar la tolerancia en relacién con los
Parkinson titulacién que en EA moderadamente sintomas motores extrapiramidales
grave transcurridos 3 meses tras su inicio,
pudiendo reajustar las dosis de farmacos
antiparkinsonianos si fuera necesario
Demencia Cuerpos de Lewy Donepezilo Misma dosis y misma Hasta fase Revisar la tolerancia a los 3 meses en
Fase leve a moderada Rivastigmina titulacién que en EA avanzada de la relacion con los sintomas motores
enfermedad extrapiramidales.
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Indicacién no financiada

Demencia Cuerpos de Lewy
Fase leve a moderada con intolerancia
a Donepezilo y Rivastigmina

Galantamina

Misma dosis y misma
titulacién que en EA

Hasta fase
avanzada de la
enfermedad

Revisar la tolerancia a los 3 meses en
relacién con los sintomas motores
extrapiramidales.

Indicacién no financiada

Demencia Cuerpos de Lewy con
intolerancia o contraindicacion a IACE

Memantina

Misma dosis y misma
titulacién que en EA

Indicacién no financiada

Demencia Frontotemporal

No tratamiento

especifico
Demencia vascular con evidencia clinica Tratar factores de riesgo cardiovascular,
o radiologica de patologia sobre todo hipertensién.
cardiovascular
Demencia vascular diagnosticada tras Donepezilo Igual que en demencias Indicacion no financiada
un accidente cardiovascular con Rivastigmina neurodegenerativas
deterioro cognitivo progresivo
Memantina
Demencia vascular con sospecha de Donepezilo Igual que en demencias Indicacion no financiada
demencia: tipo Alzheimer, asociada a Rivastigmina neurodegenerativas
enfermedad de Parkinson o con cuerpos
de Lewy comérbidas Memantina
Haloperidol Inicio: 0,5 mg/dia, en 1-2 Precaucion en situaciones de prolongacion

Trastornos conductuales en demencias

Situaciones agudas (a corto plazo) y
para el tratamiento urgente de la
agitacion

dosis

Escalada: Incrementar 0,5
mg/1-3 dias hasta control
de sintomas

Dosis max.: 5 mg/dia

intervalo QT (especialmente a dosis altas,
pacientes propensos o via parenteral).
Realizar ECG al inicio del tratamiento.
Puede agravar glaucoma,

HBP y retencion urinaria.

Contraindicado: en estado comatoso.
Depresion del SNC.

Parkinson. Demencia por cuerpos de Lewy.
Insuficiencia Cardiaca Congestiva
descompensada.

Hipopotasemia no corregida.

Infarto de Miocardio reciente.

Arritmias ventriculares
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Trastornos conductuales en demencias

Risperidona

Mayor evidencia

Inicio: 0,25 mg dos veces a
al dia, Incrementar 0,25 mg
por toma dias alternos
hasta 0,5 mg dos veces al
dia. Dosis maxima: 1 mg
dos veces al dia

Retirada: Gradual

A dosis mayores aumenta la incidencia de
efectos extrapiramidales.

Antagoniza el efecto de levodopa.
Aumento de mortalidad con furosemida
(evitar deshidratacion).

La indicacion autorizada es el tratamiento a
corto plazo (hasta 6 semanas) de las
alteraciones conductuales que acompafian
a la EA de moderada a grave y que no
responden a otras medidas.

Trastornos de conducta en Demencia Quetiapina Inicio: 12,5 mg en dos o Noen IR
por Cuerpos de Lewy o Parkinson mas dosis al dia (1 h antes, Precaucion en Ideas suicidas.
0 2 h después, de comidas) | Evaluar la eficacia, | Pacientes con factores de riesgo
Mantenimiento: 50-150 con las mismas cardiovascular
mg/24 h Dosis méaxima: escalas, a las 2-4 Contraindicado en pacientes en tratamiento
250 mg al dia. semanas de la con antifiingicos azolicos (ketoconazol,
Retirada: Gradual instauracién del itraconazol), eritromicina, claritromicina,
tratamiento y nefazodona, inhibidores de la proteasa
continuidad del de VIH.
Trastornos conductuales en demencias | Olanzapina Inicio: 0,25 mg/2 veces al tratamiento al Aumento de niveles de olanzapina con
cuando han fracasado Risperidona y dia menos cada tres fluvoxamina y ciprofloxacino (disminuyen
Quetiapina Escalada: Incrementar meses metabolismo).
0,25 mg/2 veces al dia (en Posible disminucion de la concentracion
dias alternos), hasta 0,5 de olanzapina con carbamazepina y tabaco
mg/2 veces al dia Precaucion en enfermedad de Parkinson,
Dosis max.: 1 mg/2 veces Diabetes, Pacientes con factores de riesgo
al dia Cardiovascular.
Retirada: gradual Contraindicado en Glaucoma de angulo
estrecho.
Trastornos conductuales en demencias | Aripiprazol Inicio: 2,5-15 mg/dia en Precaucion en pacientes con factores de
cuando han fracasado todos los demas dosis Unica (por la mafiana) riesgo cardiovascular
tratamientos. Dosis max.: 30 mg/dia (sin
datos en demencias) Indicacién no financiada
Retirada: gradual
Insomnio y otros trastornos del suefioy | Medidas no

la vigilia en pacientes con demencia

farmacoldgicas

EA: Enfermedad de Alzheimer
IACE: Inhibidores de la acetilcolinesterasa
GDS. Escala de deterioro global

IR: Insuficiencia renal
IH: Insuficiencia hepéatica
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TRATAMIENTOS A NO INICIAR Y MEDICAMENTOS A DEPRESCRIBIR

No iniciar tratamiento con IACE en pacientes con GDS menor de 4 o mayor de 6 o sin posibilidad de asegurar adecuado cumplimiento.
Suspender: IACE: Empeoramiento significativo de la cognicién y/o capacitacidn funcional durante los Ultimos 6 meses y/o al alcanzar la fase grave de la EA
(GDS 7) y Memantina: al alcanzar la fase GDS-FAST 7c (pérdida de la capacidad de caminar solo sin ayuda).

Suspender ambos si:

e indice Barthel igual a 0

e Infecciones graves y repetidas

e Sin beneficio relevante con el tratamiento

e Rechazo o incapacidad para tomar el tratamiento (negativa a la ingesta, disfagia severa, falta de supervisiéon)
Desnutricion y/o deshidrataciéon

Ulceras por presion refractarias

e Presencia de comorbilidad que invierta el balance beneficio-riesgo (insuficiencia hepatica, EPOC severo, sincopes, etc.)
e Interacciones de riesgo

Para la deprescripcion reducir el 50% cada 4 semanas hasta la dosis minima y retirar.

En pacientes con demencia revisar periddicamente el tratamiento y retirar medicamentos innecesarios, especialmente los medicamentos anticolinérgicos que
exacerban la demencia.

No existe evidencia cientifica que permita recomendar el uso de nicergolina, nimodipino, piracetam, ginkgo biloba, selegilina, vitamina E, estrégenos,
antiinflamatorios o estatinas para el tratamiento o la prevencién de la enfermedad de Alzheimer y el uso de ginkgo biloba, nimodipino o pentoxifilina para el
tratamiento de la demencia vascular.

No superar las dosis maximas de antipsicéticos, evaluar el uso prolongado en los sintomas conductuales de las demencias, para evitar la sujecion quimica o
farmacoldgica.

Deber& evaluarse la eficacia del tratamiento a las 2-4 semanas de la instauracién, valorando su continuidad al menos cada 3 meses. Se recomienda una
reduccion gradual del 25-50% de la dosis cada 2 semanas (excepto cuando se utiliza la dosis minima). Si se observan problemas en la retirada, se deberia
volver a la dosis previa y reducir un 10% de la dosis a intervalos mensuales.

CONSIDERACIONES PARA PACIENTES EN CENTROS SOCIOSANITARIOS

A menudo el ingreso es consecuencia de un empeoramiento del paciente; por lo que, en el momento de la institucionalizacion, se recomienda realizar una
revision estructurada del tratamiento habitual del paciente, retirando los que no sean necesarios y considerar enfoques no farmacologicos cuando sea posible.
En el caso de insomnio, considerar estrategias de reestructuracién ambiental que incluyen mantener el ambiente oscuro durante la noche y brillante durante
el dia, reducir el ruido por la noche, eliminar los despertares nocturnos innecesarios para controlar signos vitales, movimientos para evitar las Ulceras por
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presion y la administraciéon de medicamentos y, cuando sea posible, hacer coincidir a los compafieros de habitacién en funciéon de sus patrones de suefio y
vigilia.

Adaptar las formas farmacéuticas del tratamiento farmacolégico a la situacion clinica actual del paciente, por ejemplo, evitando formas farmacéuticas de
liberacién prolongada en pacientes en los que es necesario triturar la medicacion.

Asegurarnos que todos los pacientes de las residencias no tienen prescrito antipsicoticos con dosis superiores a las maximas

Ademas, algunos medicamentos de uso habitual en pacientes mayores se asocian con una elevada carga anticolinérgica y, por lo tanto, con un mayor riesgo
de deterioro cognitivo’. En pacientes con demencia, se recomienda evitar los farmacos con actividad anticolinérgica alta y su uso concomitante con IACE, ya
que éstos ven reducida su eficacia al presentar ambos grupos terapéuticos un mecanismo de accién opuesto. No existe consenso en relacion con la escala
anticolinérgica a usar en la préactica clinica habitual. Por lo que podemos considerar usar la Anticholinergic Burden Calculator, al ser una herramienta
desarrollada en Andalucia, es gratuita y de libre acceso, previo registro, y se puede usar en formato web y aplicacion, permitiendo conocer la carga colinérgica
de un paciente y optimizar su tratamiento.

CONSIDERACIONES RELEVANTES A LA FARMACOTERAPIA

Medicamento Consideraciones relevantes
IACE (Donepezilo, Rivastigmina, Galantamina) Precaucion en;

Epilepsia

Asma o EPOC

Sindrome del nodo sinusal, trastornos de la conduccion cardiaca o con
historias de caidas o sincope

Ulcera géstrica o duodenal

Retencién urinaria, sindrome prostéatico

Tratamiento concomitante con farmacos anticolinérgicos o bradicardico
Galantamina: Mismas precauciones y en pacientes con enfermedades

cardiovasculares y cerebrovasculares

Memantina Precaucion en:

Insuficiencia cardiaca IlI-1V

Tratamiento con dextrometorfano y amantadina

Con levodopa, agonistas dopaminérgicos y anticolinérgicos

Risperidona Precaucion en Enfermedad de Parkinson y demencia por cuerpos de
Lewy.
Aumento de ACV en demencia mixta o vascular
uetiapina Ideas suicidas.
Q p

Precaucion en pacientes con factores de riesgo CV
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ANEXO 1. Manifestaciones clinicas de las demencias mas frecuentes

Enfermedad de Alzheimer

Demencia vascular

Demencia cuerpos Lewy

Demencia frontotemporal

Caracteristicas
epidemiolégicas

60-70% total demencias
Mujeres > 65 afios

Factores riesgo: edad,
antecedente familiar primer
grado de demencia, factores
vasculares y genéticos

10-50% total demencias
Varones > 80 afios y mujeres
< 80 afos

Factores riesgo: Hipertensién
arterial, cardiopatia
isquémica, diabetes,
arteriosclerosis, tabaco,
hiperlipemia e ictus previo

10-15% total demencias
Varones > 60 afios

Factores riesgo: edad y factores
genéticos

Es la menos frecuente

En ambos sexos y en < 60 afios
Factores riesgo: incidencia familiar
elevada. A veces, relacién con
enfermedad de neurona motora

Curso deterioro

Insidioso, gradual y evolucién

Escalonado.

Progresivo. Fluctuacion nivel

Progresién mas rapida.

psiquiatricos
mas relevantes

animo deprimido y sintomas
psicéticos en etapas
avanzadas

labilidad emocional. Pueden
aparecer también sintomas
psicéticos

agitacion, ansiedad, delirios,
alucinaciones visuales y
depresion

Alteraciones del
comportamiento en fase REM

cognitivo lenta. La pérdida de funciones conciencia. Pérdida de atencion | Los cambios en el comportamiento
La pérdida de memoria ejecutivas es el hallazgo La pérdida de funciones y en la personalidad son los
reciente es el hallazgo principal visoespaciales es el hallazgo hallazgos principales
principal principal
Signos en Normal Hiperreflexia, piramidalismo, | Parkinsonismo: aumento tono Generalmente normal. Puede
exploracion hemiplejia, alteraciones del muscular, bradicinesia, aparecer clinica de enfermedad de
neurolégica campo visual, disartria, inestabilidad postural neurona motora y leve
ataxia No temblor parkinsonismo (con temblor)
Sintomas y signos
disautonémicos
Sintomas Cambios en la personalidad, Sintomas depresivos y Muy frecuentes y al inicio: Muy llamativos en la variante del

comportamiento
No hay conciencia de enfermedad

Cribado
cognitivo

MMSE indica afectacion
predominante en memoria
reciente. En menor medida,
alteracion en la atencion,
ejecucion y orientacién

MMSE y la memoria pueden
ser normales al inicio.
Marcada afectacion del test
del reloj y en test breve del
recuerdo verbal

Afectacion llamativa de
habilidades visoespaciales y
visoconstructivas

En menor medida, pérdida de
atencion y de funciones
ejecutivas

Memoria conservada

MMSE no til en el diagnéstico
Conservacion de habilidades
visoespaciales y de la memoria
hasta fases avanzadas

Alteracion de los test de funcion
ejecutiva frontal y de atencion (test
del reloj) y de los test de fluencia
verbal

Modificado de Lam et al*
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ANEXO 2. Tratamiento farmacologico de las Demencias

Tratamiento farmacolégico en

DEMENCIA TIPO ALZHEIMER

Prescripcion l

[ | i.
Q| iCudndo? & ¢Quién? ,}’é iCémo?

. . « Médico experto en diagndstico y trataméento de EA;
+  Disgndstico de Enfermadad de Alaheimer (EA] Newrologia, Medidna Interna, Psiquiatria y Garatria, Vissdo Inkcial
+  Faseleve, moderada o grave (GDS entre 37 7) « L prescipodn inicad en Atenddén Primaria es posinle yanual
*  Previsicn de buena sdherencs tempsutica. \ €n cas0 Ce informe que indigue 13 terapia antidemencia.
e . ~ o’
LEVE MODERADA MOD-GRAVE GRAVE

FASE GDS 4 GDS 5 GDS 6 GDS 7

@ @ —= ¢

Paciente de nuevo
MEMANTINA

diagnéstico

DONESEZND RINASTIGMINA

ST deterion cognitha grave etabiecido valoor

Prescripcidn de un firmaco WCE en MONCTERAPA.
No existe dferencis significathe o |2 eficacis de los tres IACE. ambic de WALE por MEMANTINA
L3 terapia combinads
M . N0 %0 recorvianda an Gita fate
Pretatado con IACE @ MEMANTINA ::'r;mm;mcs
Intolerancia a IACE @
Contraindicacion de IACE MEMANTINA

Disponible en: https://web.sas.junta-andalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-
mediafile sasdocumento/2022/Demencias Definitivo_25-03-2022.pdf
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Tratamiento farmacoldgico en

DEMENCIA NO ALZHEIMER

Demencia con

cuerpos de Lewy LEVE MODERADA GRAVE

si ¢ @ @
contraindicaciones DONEPEIND  MIVASTIGMINA ‘4 DONEVERLO  EIVASTIMINA
Valarar conbinusccn con CONEPEALO o

Ofrecer DONEPEZILD © RIVASTIGMINA en MONOTERAPIA, RIVASTIGMINA &2 MONOTERAPI.

DUNIFEDW  UWASTIGVINA  GAUANIDUMA.  MOMANERA

Intolerancia a @
DONEPEZILO o
RIVASTIGMINA AR
Vilorar GALANTANINA en MONOTERARA
Contraindicacion @
de IACE MEMANTINA
Vaiorar MEMANTINA Gn MONGTERAMA =
/
/ Demencia Vascular \ { \ ( Demencia con \
Tratoméents ANTIDEMENCIA en cazo de comorbilidad Demencia frontotemporal Enfermedad de Parkinson
de enfemedsd newrodegerative: No %= recami=nda el uso de tratami=nto RIVASTIGMINA  ha  demestrade,
*  Enfermedad de alzhaimer. ANTIDEMENCIA: recperte al resto do IACE, mayor
¢ EE;‘;:'"":"":: g::a’::gs"w @ beneficio dlinico en &l control de
' @ s SINOMES  cognitvos, conductuales y
@ @ @ / dasempefio de actividades dianias.
o " kNo ccascne empeoramiento de sintomaes motores
\_ ».

i

Disponible en: https://web.sas.junta-andalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-
mediafile_sasdocumento/2022/Demencias_Definitivo_25-03-2022.pdf
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ANEXO 3. Escala de deterioro global (GDS-FAST)

Estadio

Fase clinica

Caracteristicas FAST

Comentarios

GDS 1. Ausencia
de déficit cognitivo

Normal MEC: 30-
35

Ausencia de déficit funcionales
obetivos o subjetivos.

No hay deterioro cognitivo subjetivo ni objetivo

GDS 2. Déficit
cognitivo muy leve

Normal para su
edad. Olvido
MEC: 25-30

Déficit funcional subjetivo

Quejas de perdida de memoria en ubicacion de objetos, nombres de
personas, citas, etc.

Hay pleno conocimiento y valoracién de la sintomatologia.

No se objetiva déficit en el examen clinico ni en su medio laboral o
situaciones sociales.

GDS 3. Déficit
cognitivo leve

Deterioro limite
MEC: 20-27

Déficit en tareas ocupacionales y
sociales complejas y que general-
mente lo observan familiares y
amigos

Primeros defectos claros. Manifestacion en una o mas de estas areas:
Haberse perdido en un lugar no familiar
Evidencia de rendimiento laboral pobre
Dificultad para recordar palabras y nombres
tras la lectura retiene escaso material
olvida la ubicacion, pierde o coloca erréneamente objetos de valor
escasa capacidad para recordar a personas nuevas que ha
conomdo
El déficit de concentracién es evidente para el clinico en una
entrevista exhaustiva.
La negacion como mecanismo de defensa, o el desconocimiento de
los defectos, empieza a manifestarse.
Los sintomas se acomparan de ansiedad leve moderada

GDS 4. Déficit
cognitivo
moderado

Enfermedad de
Alzheimer leve
MEC: 16-23

Déficits observables en tareas
complejas como el control de los
aspectos econoémicos personales o
planificacion de comidas cuando hay
invitados

Defectos manifiestos en:
olvido de hechos cotidianos o recientes
déficit en el recuerdo de su historia personal
dificultad de concentracién evidente en operaciones de resta de 7
en’.
incapacidad para planificar viajes, finanzas o actividades
complejas
Frecuentemente no hay defectos en:
orientacion en tiempo y persona
reconocimiento de caras y personas familiares
capacidad de viajar a lugares conocidos
Labilidad afectiva:
Mecanismo de negacion domina el cuadro

GDS 5. Déficit

Enfermedad de

Decremento de la habilidad en

Necesita asistencia en determinadas tareas, no en el aseo ni en la

cognitivo Alzheimer escoger la ropa adecuada en cada comida, pero si para elegir su ropa
moderadamente moderada MEC: estacion del afio o segun las Es incapaz de recordar aspectos importantes de su vida cotidiana
grave 10-19 ocasiones (direccién, teléfono, nombres de familiares)
Es frecuente cierta desorientacion en tiempo o en lugar
Dificultad para contar en orden inverso desde 40 de 4 en 4, o desde
20de2en2
Sabe su nombre y generalmente el de su esposa e hijos
GDS 6. Déficit Enfermedad de Decremento en la habilidad para Olvida a veces el nombre de su esposa de quien depende para vivir

cognitivo grave

Alzheimer
moderadamente
grave MEC: 0-12

vestirse, bafarse y lavarse; especifi-
camente, pueden identificarse 5
subestadios siguientes:

a) disminucion de la habilidad de
vestirse solo

b) disminucién de la habilidad para
bafarse solo

c) disminucion de la habilidad para
lavarse y arreglarse solo

d) disminucién de la continencia
urinaria

e)disminucién de la continencia fecal

Retiene algunos datos del pasado

Desorientacién temporo espacial

Dificultad para contar de 10 en 10 en orden inverso o directo

Puede necesitar asistencia para actividades de la vida diaria

Puede presentar incontinencia

Recuerda su nombre y diferencia los familiares de los desconocidos
Ritmo diurno frecuentemente alterado

Presenta cambios de la personalidad y la afectividad (delirio, sintomas
obsesivos, ansiedad, agitacion o agresividad y abulia cognoscitiva)

GDS 7. Déficit
cognitivo muy
grave

Enfermedad de
Alzheimer grave
MEC: 0

Pérdida del habla y la capacidad
motora

Se especifican 6 subestadios:

a) capacidad de habla limitada
aproximadamente a 6 palabras
b) capacidad de habla limitada a una
Unica palabra

c) pérdida de la capacidad para
caminar solo sin ayuda

d) pérdida de la capacidad para
sentarse y levantarse sin ayuda
e) pérdida de la capacidad para
sonreir

f) pérdida de la capacidad para
mantener la cabeza erguida

Pérdida progresiva de todas las capacidades verbales
Incontinencia urinaria

Necesidad de asistencia a la higiene personal y alimentacion
Pérdida de funciones psicomotoras como la deambulacion
Con frecuencia se observan signos neurolégicos
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ANEXO 4.- Deprescripcion en demencia

DEPRESCRIPCION en DEMENCIA de

R

Y

INHIBIDOR DE ACETILCOLINESTERASA e INHIBIDOR DE NMDA

Inhibidor Acetilcolinesterasa (IACE)

Donepezilo

Rivastigmina, Galantamina |

Inhibidor NMDA
Memantina

Indicacion

: | |
Demencia Mixta X
Coexistencla de Demencia Vascular Enfermedad de Alzheimer
y Enfermedad de Alzheimer Demencia en Enfermedad de Parkinson
(indicacion exclusiva 1ACE) Demencia con cuerpos de Lewy

Mantener tratamiento

NO

v

Deprescripcion

3
Valorar conveniencia Valorar eficacia terapéutica
tras > 12 meses de tratamiento continuade
o Paciente, familia y/o cuidador o Empeoramiento significativo de la cognicién y/fo S|
solicita suspension de terapia capacitacion funcional durante los tltimos 6 meses !
anti-demencia. o Ausencia de beneficio clinico durante el tratamiento.
o Demencia grave con:
o Rechazo y/o falta de adherencia 2
terapéutica que no puede * GDS> 6 (IACE)
resol ¢ 3
— * GDS FAST 2 7c (Inhibidor NMDA)
a lgr;:v:clones medicamentosas 1 Vialoracitn individual del periodo temporal.
o Comorbilidades con balance ! Dependencia en la mayoria de las actvidades de la vida
beneficio-riesgo negativo. diaria e incapacidad para responder al entomo.
1 Dependencia en la mayoria de las actividades de la vida
o Enfermedad terminal no diaria e incapacidad para responder al entomo y/o esperanza
demencia, de vida limitada.
v
NO Desescalada

Mantener tratamiento

APARICION DE SINTOMAS

o < 1 semana. Reiniciar dosis anterior e informar al
inmediatamente,
© 2-6 semanas.
* Informar al prescriptor y valorar reiniciar dosis anterior.
* Revision meédica segun disponibilidad de agenda.
< 6 semanas — 3 meses. Revision médica segun disponibilidad de agenda.
< >3 meses. Cuidado usual.

prescriptor

Se recomienda reduccidn del 50%
de las dosis cada 4 semanas hasta cese
y MONITORIZACION

Sl
Sindrome de Retirada

NO

CONTINUAR PAUTA
DE DESESCALADA
HASTA SUSPENDER

Disponible en: https://web.sas.junta-andalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-

mediafile _sasdocumento/2022/Demencias_Definitivo 25-03-2022.pdf
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ANEXO 5. Uso de antipsicoticos en alteraciones conductuales de las demencias

Pacientes con diagndstico de demencia moderada/ grave (CIE-10)

v v
Sin alteraciones conductuales Con alteraciones conductuales
J' ¢Factores modificables?
3 Dolor, otras patologias co-mdrbidas, istrogeniss o secundarsmos, uso de toxicos,
Prevenir / normas generales: desencadenantss amblentsles, otros
Emplear un tono adecuado de voz SI l Ple"’"«"' NO l g !:a‘.rond p
Mantener el contacto visual alteracion R + severiaa
Pautas rutinanas de ejercicio, comida y bafio Tratar/ conducta Evaluacion estructurada .+ Frecuencia

Ewitar el deambular errético

Mantener al paciente orientado temporalmente
Evitar la hperestimulacion

Procurar un entomo seguro y bien iluminado, sin

modificar (opcional escala NPI) - Momento de aparicién

Sintomas dominantes

Sapsles, Con ok identiicativas en puertas del Optimizar farmacos para deterioro cognitivo y/o comorbilidades EVALUAR
miciio
e o ' EFICACIA EN
Proporcionar misica del agrado del paciente Tratamiento no farmacologico: 2-4 SEMANAS
durante algunas actiidades Intervenciones conductuales, terapia de reminiscencia estimulacidn cognitiva, terapias de estimulacion Y
sensonal (musicoterapia, aromaterapia, masaje, foloterapia, terapia asistida por animales
i CONTINUIDAD
— : . . AL MENOS
Deambulacion, insomnio, Alteraciones persistentes Agitacién, agresividad, ideas CADA 3
conducta inadecuada, F— y graves. Sintomas delirantes y/o alucinaciones. ~~ MESES

depresion, etc. dominantes: l

Considerar tratamiento con Considerar anadir antipsicoticos
otros psicofarmacos indicados (dosis bajas)

Disponible en: http://dx.doi.org/10.11119/BTA2018-33-03
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ANEXO 6. Evaluacion clinica de la sintomatologia en alteraciones conductuales de las demencias

No valorable Total
Trastorno () Frecuencia Gravedad (Frecuencia x
(marcar)
Gravedad)
Delirios 01234 123
Alucinaciones 01234 123
Agitacién 01234 123
Depresion/disforia 01234 123
Ansiedad 01234 123
Euforia/jabilo 01234 123
Apatia/indiferencia 01234 123
Desinhibicién 01234 123
Irritabilidad/labilidad 01234 123
(Conducta motora sin finalidad 01234 123

Puntuacion total

Frecuencia:
0 = Ausente
1 = Ocasionalmente (menos de una vez por semana)
2 = Amenudo (alrededor de una vez por semana)

4 = Muy frecuentemente (a dianio o continuamente)
Gravedad:

1 = Leve (provoca poca molestia al paciente)

3 = Frecuentemente (vanas veces por semana, pero no a diaria)

2 = Moderada (mas molesto para el paciente, pero puede ser redingido por el cuidadaor)
3 = Grave (muy molesto para el paciente, y dificil de redingir
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ANEXO 7. Deprescripcion de Antipsicoticos

s

¢Por qué el paciente toma un antipsicoético?

.

& Esquizofrenia & Retraso del desarrolio
@ Psicosis, agresion, @ Insomnio & Trastorno psico-afectivo &  Trastomo obsesivo-
agitacion (sintomas primario tratado & Trastorno bipolar compulsivo
psicologicos y del &uwgnie)r & Delirio agudo & Alcoholismo
rac L)

& Sindrome de Tourette & Abuso de cocaina
demenc(f:) tma:os 23 m:io = v Tics & Psicosis por enfermedad
meses (sintoma V¢  Autismo de Parkinson
::onuolados : que no :!a %“:c?l::'é" & Psicosisendemencia & Tratamiento complemen-
mmh ; idades (duracion < 3 meses) tario del trastorno

miento comorbil & Retraso mental depresivo mayor
\
Deprescripcion Recomendada Continuar el antipsicético i ]
[ v v ) © consultar al psiquiatra si considera la deprescripcion )
Recomendacion fuerte de
revision sistemdatica/GRADE :
Recomerm'caqn ce
Reducir e Interrumpir Dusng Prbsten w
el antipsicotico
e orlabaraid Interrumpir el
con el paciente y/o cuidador antipsicotico
(reduccion de dosis del 25-
S0% cada 1-2 semanas)
/ Controlar cada 1-2 semanas \
durante la duracion de la interrupcion
Beneficios esperados: Efectos adversos debidos
a la retirada:
Puede mei la a estrechamente los
mm::du sintomas mas graves al inicio
© disminuir jos sintomas del tratamiento: psicosis,
A sl

\J

Si existe recaida de sintomas psicolégicos y del
comportamiento en demencia:
- Considerar tratameentos no farmacoldgicos.
-Wamm

* A la dosis mas baja posible, y reintentar ka deprescripcion

a los 3 meses.

* Deben realizarse al menos 2 intentos de retirada.
- Considerar cambio a risperidona, olanzapina o aripiprazol

4

Si existe recaida del insomnio:

- Minimizar el uso de sustancias que lo empeoran (café, alcohol ).
- Considerar habitos y medidas no farmacoldgicas.

Disponible en: http://dx.doi.org/10.11119/BTA2018-33-03
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CAPITULO: DEPRESION MAYOR

(Fecha de ultima actualizacion: 01/03/2022)

INTRODUCCION
La depresion es la enfermedad mental mas prevalente en nuestro pais. Tiene un importante impacto social, familiar y econémico.

El tratamiento farmacoloégico esta destinado a los pacientes con depresién mayor. No se recomienda comenzar un tratamiento farmacolégico en pacientes con
sintomas depresivos subumbrales, excepto:

a) Si los sintomas han estado presentes durante al menos 2 anos.

b) Si la depresion leve persiste después de otras intervenciones.

c) Si existen antecedentes de depresion moderada o grave, e incluso depresion leve que implica un problema de cuidado de la salud fisica.

Es aconsejable que la prescripcidon farmacolégica vaya acompafiada de terapia psicolégica siempre que sea posible, especialmente en nifios o jévenes con
depresion moderada a grave.

MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS

Las intervenciones no farmacolégicas, han demostrado ser eficaces en depresion subumbral o leve, asi como para paliar los efectos de la abstinencia durante la
retirada de antidepresivos. Estas medidas se deben ofrecer siempre y utilizarlas en combinacién con la medicacion en todos los casos, adaptadas a las preferencias
del paciente. Las intervenciones no farmacoldgicas mas importantes son:

Psicoterapia: por ejemplo terapia cognitivo conductual.

Ejercicio fisico: aumenta la confianza y la autoestima. Algunos estudios han demostrado que es tan eficaz como el uso de antidepresivos.

Guias de autoayuda individuales: guias de autoayuda del Servicio Andaluz de Salud (SAS) que proporcionan al paciente informacion sobre su proceso y estrategias
que pueden seguir para favorecer su recuperacion.

Intervenciones en el estilo de vida: autocuidado, salir a la calle, realizar actividades placenteras, etc.

Relaciones sociales: resaltar la importancia de relacionarse con las personas mas cercanas al paciente, la familia, la comunidad.

Mindfulness y terapia de compasion.

MEDIDAS FARMACOLOGICAS
Los antidepresivos de primera eleccion son los inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS) (grado de recomendacién A), ya que presentan mayor
evidencia sobre su seguridad y eficacia, con mejor balance beneficio/riesgo y presencia de menos efectos adversos y mayor tolerabilidad que el resto de grupos.

Si fracasan los ISRS, como farmacos de segunda linea, se pueden utilizar los inhibidores de recaptacion de serotonina y noradrenalina o duales (IRSN). Los clasicos
antidepresivos triciclicos (ATC), debido a su perfil de efectos adversos presentan mayor tasa de abandonos y menor seguridad en caso de sobredosis.
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CIRCUNSTANCIA CLINICA MEDICAMENTO POSOLOGIA DURACCION COMENTARIOS
DISTIMA / DEPRESION No precisa Medidas no farmacoldgicas (ver apartado anterior).
MENOR / EPISODIO Control evolutivo.
DEPRESIVO LEVE (a)
TRASTORNO DEPRESIVO sertralina 50-200 mg/dia minimo 6 Iniciar con la mitad de la dosis durante 1 6 2 semanas.
MAYOR (TDM) MODERADO / citalopram 20-40 mg/dia meses Combinar siempre que sea posible con una intervencion
SEVERO fluoxetina 20-60mg/1 6 2 veces al dia psicoldgica.

Mantener al menos 6 meses tras la remision de los
sintomas y reevaluar.

ELECCION DEL TRATAMIENTO ANTIDEPRESIVO EN TDM EN SITUACIONES ESPECIFICAS Y/O COMORBILIDADES DEL PACIENTE

EMBARAZO sertralina 50-200 mg/dia minimo 6 Evaluar riesgo/beneficio si tratar o no.
citalopram 20-40 mg/dia meses Evitar paroxetina, fluoxetina y venlafaxina.
Aplicar terapia cognitivo conductual.
LACTANCIA sertralina 50-200 mg/dia minimo 6 Evitar fluoxetina y doxepina.
paroxetina 20-50 mg/dia meses
INFANCIAY ADOLESCENCIA fluoxetina 10-20 mg/1 6 2 veces al dia minimo 6 Se debe iniciar en el segundo nivel asistencial si no hay
(a partir de 8 anos) meses respuesta a psicoterapia o en casos de mayor gravedad.
ANCIANOS sertralina 50-200 mg/dia minimo 6 Iniciar con la dosis mas baja posible.
citalopram 10-20 mg/dia meses No se recomiendan ATC.
mirtazapina 15-45 mg/dia Si polimedicado evitar paroxetina y fluvoxamina.
En >75 afios evitar agomelatina.
DEMENCIA sertralina 50-200 mg/dia minimo 6 Evitar ATC y agomelatina.
citalopram 20-40 mg/dia meses
DEMENCIA CON AGITACION mirtazapina 15-45 mg/dia minimo 6 Evitar ATC y agomelatina.
Y/O INSOMNIO ASOCIADO trazodona 150-400 mg/2 6 3 veces al dia | meses
CARDIOPATIA sertralina 50-200 mg/dia minimo 6 Evitar ATC, IRSN, citalopram y escitalopram pueden
meses alargar QT, trazodona (en Infarto reciente).
HIPERTENSION ARTERIAL sertralina 50-200 mg/dia minimo 6 Evitar antidepresivos duales (duloxetina, venlafaxina,
citalopram 20-40 mg/dia meses desvenlafaxina) y bupropion.
fluoxetina 20-60 mg/dia
PARKINSON sertralina 50-200 mg/dia minimo 6 Evitar paroxetina o fluoxetina por riesgo sindrome
nortriptilina 75-100 mg/dia meses extrapiramidal o parkinsonismo.
bupropion 150-300 mg/dia
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CIRCUNSTANCIA CLINICA MEDICAMENTO POSOLOGIA DURACCION COMENTARIOS
INSUFICIENCIA HEPATICA paroxetina 20-50 mg/dia minimo 6 Evitar duloxetina, trazodona, IMAO, ATC y agomelatina.
citalopram Dosis maxima 30 mg/dia meses
INSUFICIENCIA RENAL sertralina 50-200 mg/dia minimo 6 Evitar duloxetina y ATC.
fluoxetina 20-60 mg/1 6 2 veces al dia meses
PACIENTE ONCOLOGICO mirtazapina 15-45 mg/dia minimo 6 Tiene accion sedante, hipnética, antiemética y escasa
meses capacidad de interaccion farmacoldgica.
DOLOR CRONICO NO amitriptilina 50-150 mg/2 6 3 veces al dia minimo 6
ONCOLOGICO fluoxetina 20-60 mg/1 6 2 veces al dia meses
duloxetina 60-120 mg/dia
OBESIDAD fluoxetina 20-60 mg/1 6 2 veces al dia minimo 6 Evitar ATC y Mirtazapina.
bupropion 150-300 mg/dia meses
ANSIEDAD escitalopram 10-20 mg/dia minimo 6 Evitar farmacos con accion activadora como fluoxetina y
paroxetina 20-50 mg/dia meses bupropién.
BULIMIA fluoxetina 20-60 mg/1 6 2 veces al dia minimo 6 Evitar bupropion.
meses
DIABETES MELLITUS sertralina 50-200 mg/dia minimo 6 Evitar bupropion.
citalopram 20-40 mg/dia meses Se han producido casos de hipoglucemia con fluoxetina.
DIABETES con NEUROPATIA duloxetina 60-120 mg/dia minimo 6
amitriptilina 50-150 mg dos 6 tres veces al | meses
dia
EPILEPSIA sertralina 50-200 mg/dia minimo 6 No utilizar bupropién.
citalopram 20-40 mg/dia meses Evitar ATC.
fluoxetina 20-60 mg/1 6 2 veces al dia Precaucion con venlafaxina, duloxetina, mirtazapina y
reboxetina.
HIPERTROFIA PROSTATICA sertralina 50-200 mg/dia minimo 6 Evitar ATC.
citalopram 20-40 mg/dia meses
fluoxetina 20-60 mg/1 6 2 veces al dia
DISFUNCION SEXUAL mirtazapina 15-45 mg/dia minimo 6 Evitar ISRS, venlafaxina y duloxetina.
bupropion 150-300 mg/dia meses

(a) Considerar tratamiento antidepresivo si antecedentes de episodios depresivos de caracter moderado o severo, los sintomas han estado presentes durante un
largo periodo de tiempo (generalmente de al menos 2 afios) o si persisten los sintomas después de otras intervenciones.

ATC: antidepresivos triciclicos; IMAO: inhibidores de la monoaminooxidasa; ISRS: inhibidores de la recaptacion de serotonina; IRSN: inhibidores de la recaptacion
de serotonina y noradrenalina o duales.
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PACIENTES EN CENTROS SOCIOSANITARIOS:

En pacientes fragiles o de edad avanzada la eleccion del antidepresivo debe basarse en el perfil de efectos adversos, en las interacciones con otros medicamentos,
en las enfermedades concomitantes y en la respuesta previa a tratamientos anteriores.

Comenzar con dosis bajas y evaluar tras 2-4 semanas. En general se recomienda utilizar la mitad de la dosis que la utilizada en personas jévenes. Una vez remitidos
los sintomas el tratamiento debe mantenerse durante 9-12 meses y, posteriormente su retirada debe hacerse de forma gradual.

Evitar ATC. No utilizar agomelatina en mayores de 75 afos.

ANTIDEPRESIVO DOSIS DIARIA INSUFICIENCIA INSUFICIENCIA COMENTARIOS SONDA NUTRICION
DE ELECCION RENAL HEPATICA NASOGASTRICA ENTERAL
Sertralina Dosis inicial de 12,5-25 No es necesario | Usar la dosis mas Riesgo de hiponatremia. En paciente Si Si: utilizar gotas

mg/dia ajustar. baja posible. diabético puede alterar el control orales 20 mg/ml
Dosis de mantenimiento 50- No utilizar en caso de | glucémico.
100 mg/dia insuficiencia hepatica
grave.
Mirtazapina Dosis inicial 7,5-15 mg/dia Riesgo de Riesgo se Alternativa en caso de insomnio, Si. Si
Dosis de mantenimiento 30- | acumulacion. acumulacion. agitaciéon o inquietud, anorexia o pérdida
45 mg/dia Ajustar dosis. Ajustar dosis. de peso.

CONSIDERACIONES RELEVANTES A LA FARMACOTERAPIA

Antes de instaurar un tratamiento antidepresivo hay que tener en cuenta las comorbilidades y situaciones especiales del paciente, debiéndose seleccionar en funcion
de la seguridad (reacciones adversas e interacciones) y de las preferencias del paciente.

Ante una respuesta insatisfactoria al tratamiento con un ISRS, las estrategias farmacoldgicas a seguir secuencialmente son: vigilar el cumplimiento, la optimizacion
de la dosis y la sustitucion por otro antidepresivo (inicialmente otro ISRS), (ver anexo 1).

Preferiblemente no utilizar ISRS en tratamiento con AINE, anticoagulantes o antiagregantes por riesgo de sangrado gastrointestinal, si no hay alternativa mejor, valorar
la indicacién de un gastroprotector inhibidor de la bomba de protones (IBP) junto con el ISRS.

Precaucion ante el riesgo de desarrollar sindrome serotoninérgico, con el uso simultaneo de antidepresivos con opioides y triptanes.
TRATAMIENTOS A NO INICIAR Y MEDICAMENTOS A DEPRESCRIBIR

No iniciar tratamiento con inhibidores de la monoaminooxidasa (IMAQO) en Atencién Primaria.
No iniciar o detener ISRS si hay antecedentes de hiponatremia en ancianos.
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DEBEMOS PLANTEARNOS LA DEPRESCRIPCION:

Cuando no existe indicacion.

Para evitar los efectos adversos por tratamientos prolongados.

Si se produce un cambio de las circunstancias acompafantes (comorbilidades, interacciones, etc.).
Por decisién del propio paciente.

La retirada del antidepresivo se hara forma progresiva.

Para una valoracién mas exhaustiva, se adjunta en el anexo 2 las estrategias de deprescripcién, basado en el documento del SAS “Recomendaciones para el uso
racional de Antidepresivos: Seleccion y Deprescripcion”.
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ANEXO 1. Algoritmo del tratamiento de la depresidon en Atencién Primaria

ISRS

- ISRE de eleccidn: sertralina, citalopram y fluoxatina | seqin
crilermes de seguridad, ehcacia y adescwmscion e e S5PA.

- Teenen ITIEEIZII riesgo de inferacciones: fluoxeling, flivoxamina v
parcasting. En enfermedades cronicas fisicas considsrar
citelopram o seriraling (menor riesgo de nderaccionas).

- Los SRS s& as0cian con Mayor nesgo de sangrado; considerar
pastroproleccin en mayores ratades con AINE, AAS U ofros
antegreganies plaquetarios

Seguimiento del paciente:

™,
N

Intervenciones

A kS psicosociales y

& :\ psicolégicas de
g s baja intensidad

{Guias de afo
Cognithvo-Conductual, &lc )

ayuda | Terapsa

//_

- En pacientes sin elevado riesgo de suickdio, revisar cada 2-4 r
samanas an los 3 primerns mases v ego aspaciar Ins intenvalos %
da citas 5 la respuesta &5 buena 5] ,
- En pacientss con alio rissgo de swicidic o menores da 30 afos, P
valorar despuas de 1 samana v luego establacer seguimiants A
frecusnte hasia gue el nesgo deje de ser climcaments importante Lx
- 51 hay raspuesta climca parcial, prolongar al tratamiento 2-4
EEMANas més valorando tras 656 penooo
¢ Respussia?
MO I, CONTINUAR EL
TRATAMIENTO
Mejorar el cumplimiento s '
LRespUasta Iras Z-4 semanas? {)’
NG L
M
%
1DosIs =Y P Revisar cada 4
¢ Respussta tras 4 semanas? /.’ EMNANAS
l: durante los 3
i I\ primeros meses
CAMBIAR A OTRO ISRS a| K}
fRespuesta fres 2-4 semanas? /_z
NO G
,
CAMBIAR A OTRO AD de diferents clase )
farmacologica [ duales, ATC) =T

aun siendo peor tolerado

tFespuasta tras 2-4 semanas?

NO
-\-\-\-\-'\-\. -
R S

—

(:__: Derivar a Unidad de Salud Mental Comunitaria i)

—

—— —

i
R

_\\

AD: antdepreshiy, ATG antidepresivo Incichico, Duales
{IRSN): inhibidores de la recaptacion de seratoning y
noradremsing, GRS nhibidores selectivos o la recaptacion

e seroioning

Tomado del Boletin Terapéutico Andaluz “Depresion: ISRS frente a antidepresivos posteriores de 22

generacion”
Bol Ter Andal. 2016; 31(2):12.

https://cadime.es/images/documentos_archivos_web/BTA/2016/CADIME_BTA_31_2.pdf
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ANEXO 2. Deprescripcion de antidepresivos. (Tomado de: “Recomendaciones para el uso racional
de Antidepresivos: Seleccion y Deprescripcion”. Servicio Andaluz de Salud. Consejeria de salud. Junta
de Andalucia.2022. (pagina 14-17)

La deprescripciéon es una intervencién asistencial que persigue evitar los efectos adversos inducidos
por los farmacos, lo que implica una revisiéon de la medicaciéon con un balance riesgo- beneficio
desfavorable, teniendo en cuenta tanto la situacién clinica como las preferencias del paciente, en el
marco de la toma de decisiones compartidas.

Basicamente existen tres razones para deprescribir AD:

-Cuando no existe indicacion que respalde su administracion (hasta en un 50% de la poblacién).
-Evitar los efectos adversos a largo plazo por tratamientos prolongados; vy,

-Decisién del propio paciente, para lo cual habra que ayudarle a evitar los riesgos de la retirada brusca.

1.- Sindrome de retirada/abstinencia de antidepresivos

Aunque existe cierta controversia en cuanto a la denominacién como sindrome de discotinuacion
(discontinuation) y sindrome de abstinencia o retirada (withdrawal), en este documento se empleara
sindrome de abstinencia de aqui en adelante. A pesar del debate sobre la existencia del sindrome de
abstinencia, se estima una incidencia media del 53,6% para los ISRS. Para ayudar al diagndstico
diferencial del sindrome de abstinencia se utiliza el acrénimo FINISH: Flu-like o sintomas
pseudogripales, Insomnio, Nauseas, Inestabilidad en la marcha (Imbalance), trastornos Sensoriales, e
Hiperactivacion. Los sintomas no sélo van a ser afectivos, sino que son frecuentes también multiples
sintomas somaticos que pueden ayudar al diagnéstico diferencial (tabla 8).

Tabla 8. Sindrome de abstinencia de los ISRS

Sintomas somaticos: gripales, fatiga, cefalea, temblor, sudoracién, anorexia, taquicardia
Desequilibrio: mareo, sensibilidad a la luz, vértigo, ataxia, inestabilidad en la marcha
Sintomas sensoriales: parestesia, adormecimiento, palinopsia, acufenos

Trastornos del sueio: insomnio, pesadillas

Sindromes gastrointestinales: nauseas, vomitos, diarrea

Sintomas cognitivos: confusion, disminucién concentracién, amnesia

Sintomas sexuales: hipersensibilidad genital, eyaculacién precoz

Sintomas afectivos: irritabilidad, ansiedad o agitacion, bajo animo, miedo

Adaptado de: Lancet Psychiatry. 2019

Este sindrome puede provocar un error al diagndstico, debido a:

-Pensar que no tolera el nuevo AD cuando es un problema de abstinencia al retirar el anterior.
-Diagnosticar de manera errénea como recaida depresiva, un error muy frecuente que conduce a la
errénea prolongacion de tiempo de mantenimiento de los AD. Generalmente los sintomas comienzan
a los pocos dias o semanas de retirar el AD, aunque se haga de manera gradual, y suele mejorar
retomando de nuevo el antidepresivo.

-Error de fracaso del tratamiento por falta de cumplimiento, ya que el olvido de tomas puede provocar
sintomas de abstinencia que se confundan con falta de respuesta al tratamiento.

-Error diagnéstico con episodio maniaco, ya que la mania e hipomania pueden ser sintomas de
abstinencia. Este error es menos frecuente pero mas grave, ya que implica un error diagnéstico hacia
un cuadro un trastorno bipolar, y conlleva mayores efectos adversos por los estabilizadores de animo.
-Error diagndstico con un trastorno fisico, ya que la abstinencia induce existen sintomas fisicos.

2.- Métodos de deprescripcion de antidepresivos

Basandose en la investigacion observacional es recomendable realizar una retirada gradual, mediante
el método lineal, que dependera de los factores de riesgo de presentar un sindrome de abstinencia,
cuyo conocimiento puede identificar a los pacientes mas vulnerables (tabla 9).
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Tabla 9. Factores de riesgo de aparicion sindrome de abstinencia
e Mayor duracién del tratamiento (mas de 6 meses)

Mayor dosis del farmaco
Farmacos de vida media mas corta
Mayor afinidad del farmaco por el receptor
Menor edad del paciente (mas joven)
Manifestaciones de abstinencia en retiradas previas
Interrupcion abrupta del antidepresivo

e Antidepresivo de alto riesgo (ver tabla 10)
Modificada de: Cleve Clin J Med. 2022

En pacientes de bajo riesgo (menos de 6 meses de tratamiento, o AD de vida media larga, o sin
manifestaciones en retiradas previas, etc.), se puede realizar una reduccion del 25%-50% de la dosis
cada 2-4 semanas. Por el contrario, en pacientes de alto riesgo, se aconseja una reduccion del 5-10%.
La pauta es reducir 10% cada 2 semanas o mas. Si el antidepresivo esta prescrito 2 6 3 veces al dia,
se puede reducir la dosis de la mafiana progresivamente hasta eliminarla y continuar luego con la tarde
y luego con la noche. O bien reducir primero la mafana, hasta el primer paso de la reduccion, y pasar
luego a las otras tomas. Repitiendo asi hasta finalizar. En el caso que esté tomando varios AD se
recomienda empezar primero con el que te esté induciendo mas efectos secundarios o el que se
perciba que es menos necesario (que probablemente sera el mas facil de retirar), o simplemente el
que se crea que es el mas apropiado retirar.

La retirada lineal puede presentar, en las ultimas semanas, sintomas de abstinencia. Para evitar este
problema actualmente se propone optar por seguir una reduccion logaritmica, método que se basa
en la reduccion de ocupacion de receptores, ya que incluso a dosis subterapéuticas la ocupacion de
receptores puede lo suficientemente alta para inducir sintomas de abstinencia ante una retirada lineal.
La reduccion logaritmica se realiza dosis muy bajas de AD a intervalos semanales durante 8 semanas
0 mas, siendo aconsejable individualizar los plazos segun las necesidades del paciente. El
inconveniente para la implantacién de este método es la falta de presentaciones comerciales
adecuadas. Al contrario que en otros paises, en nuestro medio, no se disponen de especialidades
farmacéuticas de AD comercializadas en cantidades decrecientes.

Para pacientes con dificultad para disminuir gradualmente un ISRS o IRSN, existe la opcidon de cambiar
a fluoxetina, un AD de vida media larga y con numerosas presentaciones, aunque algunos autores
desacosejan esta practica por estar poco documentada. Se comenzaria cambiando a 20 mg/dia o 10
mg/dia de fluoxetina. Si se comienza con dosis de 20 mg/dia, se administrara durante 1-2semanas;
periodo tras el cual, se disminuird a 10 mg/dia durante otras 1-2 semanas; y después, puedeincluso
reducirse a una formulacion liquida para administrar 5 mg/dia durante 1-2 semanas adicionalesantes de
interrumpir totalmente el medicamento.

go de sindrome de abstinencia de antidepresivos y dosificacion

Incremento de

. . . Dosis diaria Ra_ngo_de_ dosis tipico (o
Riesgo Antidepresivo s .. dosis diaria
inicial (mg) (mg) conservador)
(mg)
Bupropién 150-450 150
Doxepina 3 3-6 3
Fluoxetina 10 10-80 10
BAJO Citalopram 10 10-40 10
Escitalopram 5 5-30 10 (5)
Mirtazapina 7,5-15 7,5-60 15 (7,5)
Sertralina 25 25-300 50 (12,5-25)
Trazodona 25-50 25-400 50 (25)
Vortioxetina 5 5-20 5
INTERMEDIO Amitriptilina 10-25 10-300 50 (10-25)
Clomipramina 25 25-300 50 (25)
Desvenlafaxina 25 50-400 50 (25)
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Doxepina 24 25-300 25-50 (10-25)
Duloxetina 20-30 30-120 30 (20)
Fluvoxamina 25 25-300 50 (12,5-25)
Imipramina 25 25-300 25-50 (10-25)
ALTO Nortriptilina 10-50 10-150 25-50 (10-25)
Paroxetina 10 10-50 10 (5)
Venlafaxina 37,5 75-375 37,5

Modificada de: Cleve Clin J Med. 2022

3.- Barreras para la deprescripcion

La deprescripcién de AD no es tarea facil, y las barreras son multiples, tanto por parte del médico como
del paciente, por lo que es aconsejable tener en cuenta algunos principios facilitadores para la
deprescripcion de AD:

Previo a la deprescripcion:

-Valorar beneficios y riesgos de deprescribir frente a mantener el AD.

-Explorar temores, dudas y expectativas, del paciente hacia la deprescripcion.

-Informar sobre los posibles sintomas de abstinencia.

-Elegir el momento adecuado: no comenzar la deprescripcion en tiempo de crisis. Es conveniente
asegurar un buen vinculo terapéutico antes de comenzarla.

-Elaborar una lista de todos los farmacos que toma el paciente y su indicacion, para valorar posibles
interacciones y efectos adversos.

-Si estan prescritos varios AD comenzar la retirada de uno en uno. Si alguno de ellos se administra por
la noche por su efecto sedante, retirarlo en ultimo lugar. Si toma benzodiazepinas y se plantea la
deprescripcion de ambos farmacos, no retirar de manera simultanea, recomendandose retirar primero
las benzodiazepinas.

-En caso de tomar varias administraciones al dia: se puede reducir indistintamente una de las tomas
de manera paulatina hasta la retirada, o hacer una reduccion gradual de cada toma de manera
acompasada.

-ldentificar que medicacién es mas apropiada para comenzar la deprescripcion en caso de
polimedicacion, teniendo en cuenta las preferencias del paciente.

-Desarrollo de un plan: fecha de inicio, frecuencia, informacion sobre la aparicion de posibles sintomas.
-Determinar qué programa de reduccién de dosis se va a realizar, considerando los factores de riesgo
o dificultades que presente el paciente.

-Ofrecer apoyos psicolégicos para reducir los riesgos.

Durante la deprescripcion:

-Monitorizar sintomas de abstinencia.

-Si aparecen sintomas de abstinencia volver a la ultima dosis y esperar. Puede que el paciente prefiera
quedarse en una dosis minima antes de la suspension total. Considerar esta opcion en tratamientos
muy prolongados.

Tras la deprescripcion:

-Monitorizar recaidas regularmente.

-Estimular la automonitorizacién del paciente en el plan de prevencion de recaidas.

-Asegurar rapida accesibilidad en caso de recaida.

-Considerar tratamiento psicolédgico en caso de recaida. Hay autores, que aconsejan abordaje
psicolégico durante el proceso de deprescripcion.

La deprescripciéon no siempre es facil y no existen recomendaciones basadas en la evidencia. Por ello,
todas las decisiones estan rodeadas de incertidumbre y deben hacerse dentro de un marco de toma
de decisiones compartidas. Es primordial reconocer la existencia de un sindrome de abstinencia y son
necesarias futuras investigaciones dirigidas a la identificacion de los pacientes que pueden comenzar
una deprescripcion, sobre el ritmo de la misma y como hacerla mas segura. Se necesita, en resumen,
psicoeducacion, planificacion cuidadosa, reduccion lenta con monitorizacion, teniendo especial énfasis
en las ultimas etapas de la deprescripcion.
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CAPITULO: DIABETES MELLITUS TIPO 2
(Ultima actualizacién 13/03/2023)

INTRODUCCION

La diabetes mellitus tipo 2 (DM2) esta causada por una pérdida progresiva de la secrecion de insulina de las células B, con frecuencia superpuesta a una
situacion basal de resistencia a la insulina.

En el debut los sintomas clasicos son poliuria, polifagia y pérdida de peso, pero también puede aparecer otra sintomatologia u otra condicion clinica que
enmascare el diagnéstico. La DM2 es una enfermedad crénica por lo que a lo largo de su evolucidon puede aparecer sintomatologia relacionada con las
complicaciones o el mal control: obesidad, pérdida de visién, astenia, sintomas renales, sintomas neuroldgicos, claudicacion, Ulceras....

Los motivos de consulta mas frecuentes en pacientes con DM2 son los relacionados con el debut de la enfermedad, el seguimiento y sus complicaciones. En
las tres situaciones puede ser posible una reevaluacion de los habitos de vida y del tratamiento farmacoldgico.

Obijetivos de control glucémico (ver Anexo 1):

-Las cifras objetivo de control glucémico deben adaptarse al individuo, equilibrando el potencial de mejora de las complicaciones microvasculares con el riesgo
de hipoglucemia y otros efectos adversos del tratamiento.

-Pueden establecerse objetivos glucémicos mas laxos para los pacientes mayores y aquellos con comorbilidades, fragiles o una esperanza de vida limitada
gue pueden tener pocas probabilidades de beneficiarse de la terapia intensiva.

-Los objetivos de control deben adaptarse a la funcionalidad de la persona.

MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS

El tratamiento inicial de los pacientes con diabetes mellitus tipo 2 incluye cambios en el estilo de vida que se centran en la dieta, aumento de la actividad fisica
y reduccion de peso, sin olvidar el abordaje del riesgo cardiovascular (dejar de fumar, control de la presion arterial, reduccién de lipidos séricos).

La modificacion de los habitos de vida es la piedra angular del tratamiento de la diabetes y tiene un mayor potencial para reducir la hemoglobina glicosilada
(HbAZ1c) que la intervencién con cualquier medicamento que no sea insulina.

La educacion terapéutica reglada es fundamental para estos pacientes y en este sentido el papel de enfermeria es fundamental.
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MEDIDAS FARMACOLOGICAS

inicial en pacientes con
hiperglucemia grave
(glucosa plasmaética en
ayunas >250 mg / dl, glucosa
aleatoria

sistematicamente >300 mg /
dl, HbAlc >10%) y
sintomaticos (pérdida de
peso, polidipsia, poliuria).

inicio: 0.2-0.3

Ul/kg/dia, titulando la dosis
en funcién de la glucemia
basal en ayunas y los
objetivos

individualizados del paciente.

Puede administrarse a
cualquier hora del dia segun
preferencia del paciente,
siempre a la misma hora.

desintensificacion
si buen control
mantenido.

CONDICION / MEDICAMENTO POSOLOGIA DURACION COMENTARIOS
CIRCUNSTANCIA
Tratamiento farmacolégico | Metformina (a) Metformina: Iniciar con 500- | 3-6 mesesy Ver contraindicaciones en Consideraciones
inicial en pacientes 850 mg/dia y aumentar valorar. relevantes a la farmacoterapia.
asintomaticos y NO HbAlc progresivamente hasta
1,5% por encima del alcanzar la dosis diaria total
objetivo. segun sea necesario. Dosis
méxima: 3000 mg/dia.
Tratamiento farmacologico | Metformina (a) + otro Metformina: Iniciar con 500- | 3-6 mesesy Ver contraindicaciones en Consideraciones
inicial en pacientes farmaco 850 mg/dia y aumentar valorar. relevantes a la farmacoterapia.
asintomaticos y HbA1lc hipoglucemiante no progresivamente hasta
1,5% por encima del insulinico utilizando la | alcanzar la dosis diaria total Ver Anexo 2. Principales caracteristicas de
objetivo. toma de decisiones seglin sea necesario. Dosis los grupos antidiabéticos y condicionantes
compartida con un maxima: 3000 mg/dia. clinicos predominantes, asf como
enfoque en los efectos recomendaciones en esta misma tabla para
beneficiosos y la terapia dual segtin condicionante clinico
adversos, asi como las predominante.
comorbilidades, las
preferencias del
paciente y el coste.
Tratamiento farmacolégico | Insulina glargina Insulina glargina: Dosis de Considerar Seleccionar insulina biosimilar si esta

disponible.
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CONDICION / MEDICAMENTO POSOLOGIA DURACION COMENTARIOS
CIRCUNSTANCIA
Tratamiento farmacolégico | Insulina glargina + Insulina glargina: Dosis de Considerar Seleccionar insulina biosimilar si esta

inicial en pacientes con
hiperglucemia grave
(glucosa plasmatica en
ayunas >250 mg / dl, glucosa
aleatoria

sistematicamente >300 mg /
dl, HbAlc >10%) pero sin
sintomas de catabolismo
(cetonuria o pérdida de peso,
en quienes la diabetes tipo 1
no es probable).

metformina (a)

inicio: 0.2-0.3

Ul/kg/dia, titulando la dosis
en funcién de la glucemia
basal en ayunas y los
objetivos

individualizados del paciente.

Puede administrarse a
cualquier hora del dia segln
preferencia del paciente,
siempre a la misma hora.

Metformina: Iniciar con 500-
850 mg/dia y aumentar
progresivamente hasta
alcanzar la dosis diaria total
segun sea necesario. Dosis
méxima: 3000 mg/dia.

desintensificacion
si buen control
mantenido

disponible.

Ver contraindicaciones en Consideraciones
relevantes a la farmacoterapia.

Tratamiento farmacolégico
inicial en pacientes que no
toleran o tienen
contraindicaciones para el
uso de metformina.

Optar por otro farmaco
hipoglucemiante oral
utilizando la toma de
decisiones compartida
con un enfoque en los
efectos beneficiosos y
adversos, asi como las
comorbilidades, las
preferencias del
paciente y el coste.

3-6 meses y valorar

Ver Anexo 2. Principales caracteristicas de
los grupos antidiabéticos y condicionantes
clinicos predominantes.
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CONDICION / MEDICAMENTO POSOLOGIA DURACION COMENTARIOS
CIRCUNSTANCIA
Tratamiento farmacolégico ARadir: Empagliflozina: iniciar con 10 | 3-6 meses y Ver Consideraciones relevantes a la
tras monoterapia oral inicial Empagliflozina mg/dia pudiendo aumentar a | valorar. farmacoterapia.
en pacientes con (b) (c) 25 mg/dia. Dosis maxima: 25
enfermedad cardiovascular mg/dia.
establecida. Alternativa: en
pacientes obesos Liraglutida#: iniciar con 0,6
cuando los inhibidores | mg/dia 'y aumentar a 1,2 Suspender

de SGLT2 no se
toleran o estan
contraindicados:
Liraglutida
Dulaglutida
Semaglutida SC

(d) (e) (f)

mg/dia después de 1
semana. Dosis maxima: 1,8
mg/dia. Via SC.

Dulaglutida#: 1,5
mg/semana, pudiendo
aumentar a 3-4,5
mg/semana después de al
menos 4 semanas. Dosis
méxima: 4,5 mg/semana. Via
SC.

Semaglutida SC#: iniciar con
0,25 mg/semana y aumentar
a 0,5 mg/semana después
de 4 semanas; tras 4
semanas podria
incrementarse a 1
mg/semana para un mejor
control glucémico. Dosis
méxima: 1 mg/semana. Via
SC.

agonistas del
receptor de GLP-1
si no hay reduccion
del 1% en la HbAlc
o del 3% en el peso
en 3-6 meses.

Tratamiento farmacolégico
tras monoterapia oral inicial
en pacientes con
insuficiencia cardiaca.

Afadir:
Empagliflozina
Dapagliflozina

(€)

Empagliflozina: iniciar con 10
mg/dia pudiendo aumentar a
25 mg/dia. Dosis maxima: 25
mg/dia.

3-6 meses y
valorar.

Ver Consideraciones relevantes a la

farmacoterapia.
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CONDICION /
CIRCUNSTANCIA

MEDICAMENTO

POSOLOGIA

DURACION

COMENTARIOS

Dapagliflozina: 10 mg/dL.

Tratamiento farmacolégico tras monoterapia oral inicial en pacientes con enfermedad renal cronica con macroalbuminuria (albumina/creatinina en
orina >300 mg / g): se diferencian tres escenarios en funcion de la tasa de filtracion glomerular estimada (TFGe):

A.- En pacientes con Afadir: Canagliflozina: 100 mg/dia. 3-6 meses y Ver Consideraciones relevantes a la
TFGe >=30 ml/min/1,73 m2. Canagliflozina No iniciar si TFGe <30 valorar. farmacoterapia.
Dapagliflozina ml/min/1,73 m2. Continuar si
(© ya estaba iniciado. Debe tenerse especial precaucion en las
L ; condiciones de uso en caso de insuficiencia
Dapagliflozina: 10 mg/dia. renal y atender a las posibles
Escasa eficacia si TFGe <45 actualizaciones de las fichas técnicas de
ml/min/1,73 m2. No iniciar si los productos.
TFGe <25 ml/min/1,73 mZ2,
Ver Anexo 3. Ajuste de dosis de
antidiabéticos segln tasa de filtrado
glomerular.
B.- En pacientes con TFGe Liraglutida Liraglutida#: iniciar con 3-6 meses y Ver Consideraciones relevantes a la
<30 ml/min /1,73 mZ Dulaglutida 0,6 mg/diay aumentar a 1,2 | valorar. farmacoterapia.
pero >15 ml/min /1,73 m2 o (d) () mg/dia después de 1
cuando es_té pqntraindicado semana. I?osis méaxima: 1,8 Debe tenerse especial precaucion en las
el uso de inhibidores de mg/dia. Via SC. condiciones de uso en caso de insuficiencia
SGLT2. Suspender

Dulaglutida#: 1,5
mg/semana, pudiendo
aumentar a 3-4,5
mg/semana después de al
menos 4 semanas. Dosis
maxima: 4,5 mg/semana. Via
SC.

agonistas del
receptor de GLP-1
si no hay reduccion
del 1% en la HbAlc
o del 3% en el peso
en 3-6 meses.

renal y atender a las posibles
actualizaciones de las fichas técnicas de
los productos.

Ver Anexo 3. Ajuste de dosis de
antidiabéticos seguln tasa de filtrado
glomerular.
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CONDICION / MEDICAMENTO POSOLOGIA DURACION COMENTARIOS
CIRCUNSTANCIA
C.- En pacientes con TFGe Sitagliptina Sitagliptina: 25 mg/dia. 3-6 meses y Entre los inhibidores de DPP-4, sitagliptina
<15 ml/min /1,73 m2, ) valorar. es el de eleccién por motivos de eficiencia.
Alternativa: Repaglinida: iniciar con 0,5 Ver Consideraciones relevantes a la
Repaglinida mg 15 minutos antes de las farmacoterapia.
comidas principales y
aumentar cada 1-2 semanas ) iy
segun control glucémico. Debe_ t_enerse especial precaucion en I_as _
Dosis maxima 16 mg/dia. condiciones de uso en caso de insuficiencia
renal y atender a las posibles
actualizaciones de las fichas técnicas de
los productos.
Ver Anexo 3. Ajuste de dosis de
antidiabéticos segln tasa de filtrado
glomerular.
Tratamiento de la Afadir: Empagliflozina: iniciar con 10 | 3-6 meses y Ver Consideraciones relevantes a la
hiperglucemia persistente Empagliflozina mg/dia pudiendo aumentar a | valorar. farmacoterapia.
tras monoterapia oral inicial Canagliflozina 25 mg/dia. Dosis méxima: 25
en pacientes con obesidad. | Dapagliflozina mg/dia. Se deben evitar farmacos que aumenten el
(© o L peso como sulfonilureas, repaglinida,
Canagliflozina#: iniciar con pioglitazona, insulina.
100 mg/dia pudiendo
Alternativa: aumentar a 300 mg/dia.
Semaglutida SC Dosis maxima: 300 mg/dia.
Liraglutida
Dulaglutida Dapagliflozina: 10 mg/dia.
(d) (e) ()
Semaglutida SC#: iniciar con | Suspender

0,25 mg/semana y aumentar
a 0,5 mg/semana después

agonistas del
receptor de GLP-1
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CONDICION /
CIRCUNSTANCIA

MEDICAMENTO

POSOLOGIA

DURACION

COMENTARIOS

de 4 semanas; tras 4
semanas podria
incrementarse a 1
mg/semana para un mejor
control glucémico. Dosis
méaxima: 1 mg/semana. Via
SC.

Liraglutida#: iniciar con

0,6 mg/dia 'y aumentar a 1,2
mg/dia después de 1
semana. Dosis maxima: 1,8
mg/dia. Via SC.

Dulaglutida#: 1,5
mg/semana, pudiendo
aumentar a 3-4,5
mg/semana después de al
menos 4 semanas. Dosis
maxima: 4,5 mg/semana. Via
SC.

si no hay reduccion
del 1% en la HbAlc
o del 3% en el peso
en 3-6 meses.

Tratamiento de la
hiperglucemia persistente
tras monoterapia oral inicial
en pacientes sin enfermedad
cardiovascular o renal
establecida, pero con alto o
muy alto riesgo
cardiovascular (diabetes de
mas de 20 afios de
evolucioén, o mas de tres
factores de riesgo, o
diabetes de mas de 10 afios

Anadir:

Empagliflozina
Canagliflozina
Dapagliflozina

(©)

Alternativa:
Dulaglutida

(d

Empagliflozina: iniciar con 10
mg/dia pudiendo aumentar a
25 mg/dia. Dosis maxima: 25
mg/dia.

Canagliflozina#: iniciar con
100 mg/dia pudiendo
aumentar a 300 mg/dia.
Dosis maxima: 300 mg/dia.

Dapagliflozina: 10 mg/dia.

3-6 meses y
valorar.

Ver Consideraciones relevantes a la
farmacoterapia.

Ver Anexo 4. Abordaje integral de la
diabetes mellitus haciendo hincapié en el
control de los factores de riesgo
cardiovascular.
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CONDICION / MEDICAMENTO POSOLOGIA DURACION COMENTARIOS
CIRCUNSTANCIA
de evolucion con otro factor Dulaglutida#: 1,5 Suspender

de riesgo).

mg/semana, pudiendo
aumentar a 3-4,5
mg/semana después de al
menos 4 semanas. Dosis
maxima: 4,5 mg/semana. Via
SC.

agonistas del
receptor de GLP-1
si no hay reduccién
del 1% en la HbAlc
o del 3% en el peso
en 3-6 meses.

Tratamiento de la Anadir: Pioglitazona#: Iniciar con 15 | 3-6 mesesy Sopesar el riesgo-beneficio ante los riesgos
hiperglucemia persistente Pioglitazona mg/dia pudiendo aumentar a | valorar. de aumento de peso, insuficiencia
tras monoterapia oral inicial 30 mg/dia. Dosis maxima: 45 cardiaca, fracturas y posible aumento en el
en pacientes con mg/dia. Se deben utilizar riesgo de cancer de vejiga.
esteatosis hepatica no dosis mas bajas cuando sea
alcohdlica. posible para mitigar las
posibles consecuencias
adversas, en particular el
aumento de pesoy el
edema.
Tratamiento de la Afadir: Sitagliptina: 100 mg/dia. 3-6 meses y Entre los inhibidores de DPP-4, sitagliptina
hiperglucemia persistente Sitagliptina valorar. es el de eleccién por motivos de eficiencia.
tras monoterapia oral inicial )]
en pacientes fragiles o muy Ver Consideraciones relevantes a la
ancianos. farmacoterapia.
Ver Anexo 5. Situaciones clinicas en las
gue se recomienda revisar los objetivos de
control glucémico y la adecuacion de
tratamiento antidiabético.
Tratamiento de la Anadir: Gliclazida: Iniciar con 30 3-6 mesesy
hiperglucemia persistente Gliclazida mg/dia pudiendo aumentar a | valorar.
tras monoterapia oral inicial (9) 60-90-120 mg/dia en pasos
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en pacientes sin sucesivos; el intervalo entre
condicionante clinico incrementos debe ser de al
predominante. menos 1 mes.
Dosis maxima: 120 mg/dia.
Tratamiento de la Afiadir un agonista del | Semaglutida SC#: iniciar con | 3-6 meses 'y Ver Consideraciones relevantes a la
hiperglucemia persistente receptor de GLP-1 al 0,25 mg/semana y aumentar | valorar. farmacoterapia.
tras fallo de la terapia dual | régimen con dos a 0,5 mg/semana después
en pacientes asintomaticos | agentes orales: de 4 semanas; tras 4 Suspender

con IMC >30 Kg/m?2.

Semaglutida SC
Liraglutida
Dulaglutida

(d) (e) ()

semanas podria
incrementarse a 1
mg/semana para un mejor
control glucémico. Dosis
méaxima: 1 mg/semana. Via
SC.

Liraglutida#: iniciar con

0,6 mg/diay aumentar a 1,2
mg/dia después de 1
semana. Dosis maxima: 1,8
mg/dia. Via SC.

Dulaglutida#: 1,5
mg/semana, pudiendo
aumentar a 3-4,5
mg/semana después de al
menos 4 semanas. Dosis
méaxima: 4,5 mg/semana. Via
SC.

agonistas del
receptor de GLP-1
si no hay reduccion
del 1% en la HbAlc
o del 3% en el peso
en 3-6 meses.

La utilizaciéon de un agonista del receptor
de GLP-1, en comparacién con la insulina
basal, se asocia a un mejor control
metabdlico, menor aumento de peso y
menor nimero de hipoglucemias.
Adicionalmente, aporta beneficios
cardiovasculares. Por ello, se prioriza su
uso en pacientes obesos con IMC>30
kg/m2.

Tratamiento de la
hiperglucemia persistente
tras fallo de la terapia dual
en pacientes asintomaticos
no obesos.

Afadir un tercer
hipoglucemiante oral
utilizando la toma de
decisiones compartida
con un enfoque en los

3-6 meses y
valorar.

La evidencia acerca del uso de tres
farmacos es limitada. Valorar si el cambio
de farmaco podria ser mas efectivo que
afiadir otro farmaco.
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efectos beneficiosos y Ver Consideraciones relevantes a la
adversos, asi como las farmacoterapia.
comorbilidades, las
preferencias del Ver Anexo 2. Principales caracteristicas de
paciente y el coste. los grupos antidiabéticos y condicionantes
clinicos predominantes.
Tratamiento de la Anadir: Insulina glargina: Dosis de 3-6 meses y Ver Consideraciones relevantes a la
hiperglucemia persistente Insulina glargina inicio: 0.2-0.3 valorar. farmacoterapia.
tras fallo de la terapia dual Ul/kg/dia, titulando la dosis
en pacientes con sintomas en funcién de la glucemia Seleccionar insulina biosimilar si esta
de hiperglucemia, HbAlc >9- basal en ayunas y los disponible.
10% o diabetes de larga objetivos
evolucion. individualizados del paciente. L i i o
Puede administrarse a Lf’:l gdlClon de |n.su.I|na puede _S|mpI|f|car el
cualquier hora del dia segtn régimen al suprimir las sulfpnl!u_reas,
preferencia del paciente, repaglmldg, pioglitazona e |nh|b}dores de
siempre a la misma hora. DPP-4, mientras que debe continuarse con
la metformina, inhibidores de SGLT2 o
agonistas del receptor de GLP-1, siya
estuvieran.
Tratamiento de la Intensificar con Mantener dosis de Insulina 3-6 meses y Ver Consideraciones relevantes a la
hiperglucemia persistente esquema basal-plus: glargina. valorar. farmacoterapia.

(sin control metabdlico
adecuado e incursiones
glucémicas en relacion con
las ingestas) en pacientes
en tratamiento con insulina
basal.

Afadir una dosis de
insulina rapida antes
de la comida con
mayor incursion
glucémica.

0 esquema bolo-basal:

Dosis de inicio de insulina
rapida: 4 unidades 0 0.1
Ul/kg/dia, ajustando la dosis
en funcién de la glucemia
postprandial (si >180 mg/dl,
aumentar 2-4 unidades de
insulina prandial antes de la
comida correspondiente

Seleccionar insulina biosimilar si esta
disponible.

Valorar posibilidad de controles con
monitorizacién continua, segun condiciones
de financiacion en paciente con multiples
dosis de insulina.
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Afadir Insulina rapida | hasta alcanzar objetivo
antes de cada comida. | postprandial).

Abreviaturas: DPP-4: dipeptidilpeptidasa-4; SGLT2: cotransportador sodio-glucosa tipo 2; GLP-1: péptido similar al glucagén tipo 1; SC: subcutanea.

(a) La metformina reduce la absorcién intestinal de vitamina B12 en hasta un 30% de los pacientes y reduce las concentraciones séricas de vitamina
B12 en un 5-10%. En algunos pacientes, la deficiencia de vitamina B12 puede presentarse como neuropatia periférica. Se puede considerar la
monitorizacién de B12 en pacientes en tratamiento con metformina.

(b) Se ha demostrado que empagliflozina y canagliflozina reducen la morbilidad y la mortalidad cardiovascular aterosclerética en pacientes con diabetes
tipo 2 y enfermedad cardiovascular manifiesta. Aunque canagliflozina también mostré beneficios cardiovasculares, hubo un aumento en el riesgo de
amputaciones y fracturas de miembros inferiores en pacientes tratados con canagliflozina que no se observé en los ensayos de empagliflozina o
dapagliflozina. En el andlisis primario, dapagliflozina no parecio reducir la morbilidad cardiovascular aterosclerética o la mortalidad cardiovascular. Para
ertuglifiozina el ensayo cardiovascular solo incluyé a pacientes con ECV establecida y no mostré un beneficio superior en el resultado combinado
(muerte cardiovascular, infarto de miocardio no fatal o accidente cerebrovascular no fatal).

(c) Se debe evitar el uso de inhibidores de SGLT2 en pacientes con infecciones frecuentes del tracto urinario o micosis genitourinarias y factores que
predisponen a la cetoacidosis diabética (p. Ej., Insuficiencia pancreética, medicamentos o trastorno por abuso de alcohol). Ante el riesgo de
hipovolemia, se recomienda una estrecha monitorizacion y si es preciso, interrumpir temporalmente el tratamiento en situaciones que puedan conducir
a una pérdida de liquidos.

(d) Liraglutida, dulaglutida y semaglutida SC han mostrado beneficio en reduccién de eventos cardiovasculares mayores en pacientes diabéticos con
enfermedad cardiovascular establecida, y dulaglutida también en pacientes de muy alto riesgo cardiovascular. Lixisenatida, exenatida semanal y
semaglutida oral no aumentaron ni disminuyeron los resultados de ECV. El coste econdmico de estos farmacos es elevado, y solo estéan financiados
en caso de IMC>30 kg/m? y siempre asociados a otro hipoglucemiante, no en monoterapia. Los agonistas del receptor de GLP-1 deben titularse
lentamente, controlando los efectos secundarios gastrointestinales, que podrian precipitar la deshidratacion y la lesion renal aguda.

(e) No esta claro si la progresion de la retinopatia observada en el estudio de semaglutida SC es una consecuencia del control rapido de la glucemia o
un efecto directo del farmaco. Si se prescribe semaglutida SC a un paciente con antecedentes de retinopatia diabética, se debe considerar una titulacién
mas lenta y exdmenes de retina dentro de los seis meses posteriores al inicio del farmaco para detectar la progresion de la retinopatia.

(f) Tanto los inhibidores de DPP4 como los agonistas del receptor de GLP-1 se han asociado con incremento del riesgo de colecistitis, especialmente
con dosis altas y tratamientos prolongados.
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(9) Las sulfonilureas se pueden usar de forma segura y eficaz con un ajuste de dosis, optando por una sulfonilurea de menor duracién y menor riesgo
de hipoglucemia (gliclazida). Ademas, existen buenos datos que confirman la seguridad cardiovascular de estas sulfonilureas. El beneficio
cardiovascular de los agonistas del receptor de GLP-1 y los inhibidores de SGLT2 no se ha demostrado en pacientes con bajo riesgo cardiovascular.

# Precisa visado para su dispensacion, siendo la indicacion autorizada actualmente:

- Agonistas del receptor de GLP-1: Tratamiento de la diabetes mellitus tipo 2 en obesos con un indice de masa corporal (IMC) igual o mayor de 30
Kg/m2 y en terapia combinada con otros antidiabéticos (no en monoterapia), incluyendo insulina, cuando estos, junto con la dieta y el ejercicio, no
proporcionan un control glucémico adecuado.

- Canagliflozina 300 mg: Tratamiento de aquellos pacientes diabéticos que con la dosis de 100 mg de canagliflozina no alcanzan el control glucémico.

- Combinacién de metformina 850-1000 + canagliflozina 150 mg: Tratamiento de aquellos pacientes diabéticos que con la dosis de 50mg/850mg o
50mg/1000mg de canagliflozina/metformina no alcanzan el control glucémico.

- Pioglitazona: -En combinacién con metformina, para el tratamiento de pacientes con diabetes mellitus tipo 2, especialmente aquellos con sobrepeso,
con control glucémico inadecuado independientemente de la dosis maxima tolerada de metformina en monoterapia. -En combinacion con sulfonilureas,
solo en pacientes que presentan intolerancia a metformina o en los que metformina esta contraindicada, y en los que no se logra un control glucémico
adecuado independientemente de la dosis maxima tolerada de sulfonilurea en monoterapia.

TRATAMIENTOS A NO INICIAR Y MEDICAMENTOS A DEPRESCRIBIR

Evitar la combinacion de agonistas del receptor de GLP-1 e inhibidores de la DPP-4.
Evitar la combinacion de sulfonilureas y repaglinida.

Evitar el uso de glibenclamida, sulfonilurea de accién mas prolongada que se asocia con un mayor riesgo de hipoglucemia, especialmente en pacientes mayores
o fragiles.

Evitar el uso concomitante de repaglinida y gemfibrozilo, puesto que la coadministraciéon de gemfibrozilo prolonga la concentracion plasmatica de repaglinida
con el consiguiente riesgo de hipoglucemia.

Evitar el uso concomitante de repaglinida con inhibidores potentes de CYP2C8 (por ejemplo, clopidogrel) ya que pueden disminuir el aclaramiento de
repaglinida, provocando hipoglucemia.
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Evitar el uso de pioglitazona en pacientes con insuficiencia cardiaca sintomatica y especificamente contraindicado en pacientes con insuficiencia cardiaca en
estadio lll o IV.

Evitar el uso de canagliflozina en pacientes con amputaciones previas.

CONSIDERACIONES PARA PACIENTES EN CENTROS SOCIOSANITARIOS

En pacientes muy ancianos o con fragilidad, la prioridad es la calidad de vida y, sin renunciar a tratar los sintomas de hiperglucemia, no son apropiados los
objetivos estrictos de control glucémico.

Cuando sea necesario afiadir un hipoglucemiante (HbAlc >8-8,5%) se deben priorizar farmacos de menor complejidad y buena tolerancia, evitando en lo
posible los inyectables y los fArmacos con efectos adversos especialmente problematicos en esta poblacion (hipoglucemia, hipovolemia, hipotensién, pérdida
de peso, etc.).

Los inhibidores de DPP-4 (sitagliptina) se consideran farmacos de eleccién, por su facil manejo, bajo riesgo de hipoglucemia, y buena tolerancia.
El uso de inhibidores de SGLT2 en pacientes fragiles y/o con riesgo de hipovolemia debe realizarse con precaucion.
Los agonistas del receptor de GLP-1 no estan recomendados en ancianos fragiles, ya que la pérdida de peso podria ser perjudicial.

Ver Anexo 5. Situaciones clinicas en las que se recomienda revisar los objetivos de control glucémico y la adecuacién de tratamiento antidiabético.
PROPUESTA DEINTENSIFY.

Ver Anexo 7. Propuesta de simplificacion de tratamientos con insulina.

CONSIDERACIONES RELEVANTES A LA FARMACOTERAPIA

Tratamiento con metformina: metformina esta contraindicada en pacientes con factores que predisponen a la acidosis lactica.
Estos factores predisponentes / contraindicaciones son:

-Funcion renal alterada (tasa de filtracion glomerular estimada TFGe <30 ml/min/1,73 m?). Para pacientes con una TFGe de 30 a 44 ml/min/1,73 m? reducir la
dosis de metformina a la mitad (no mas de 1000 mg al dia) y aumentar la frecuencia de la monitorizacion de la funcion renal.

-Enfermedad hepatica grave activa o progresiva concurrente.
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-Abuso activo de alcohol.

-Insuficiencia cardiaca inestable o aguda con riesgo de hipoperfusion. No se considera la insuficiencia cardiaca estable compensada como una contraindicacion
para el uso de metformina.

-Antecedentes de acidosis lactica durante el tratamiento con metformina.

-Disminucién de la perfusién tisular o inestabilidad hemodinamica debido a una infeccién u otras causas.

Consideraciones generales tras monoterapia oral inicial o tras fallo de la terapia dual:

Cuando no se logra el objetivo de control glucémico establecido dentro de los 3-6 meses con una intervencién en el estilo de vida més el tratamiento
farmacoldgico inicial, se recomienda afadir otro agente hipoglucemiante. Cuando no se consigan los objetivos de control glucémico, antes de intensificar el
tratamiento, es necesario revisar los siguientes aspectos:

-Controlar la adherencia.
-Revisar si el objetivo de HbAlc es el mas apropiado para el paciente.
-Reforzar medidas higiénico-dietéticas, incluyendo dieta y ejercicio fisico.

Una vez iniciada, la metformina debe continuarse mientras se tolere y no esté contraindicada; a la metformina pueden afiadirse otros hipoglucemiantes, incluida
la insulina. La eleccién de un segundo medicamento debe individualizarse segun la eficacia, el riesgo de hipoglucemia, las comorbilidades del paciente, el
impacto en el peso, los efectos secundarios y el coste.

Consideraciones generales tras monoterapia oral inicial en pacientes fragiles o muy ancianos:

En pacientes con fragilidad, la prioridad es la calidad de vida y evitar la hipoglucemia, sin renunciar a tratar los sintomas de hiperglucemia, no son apropiados
los objetivos estrictos de control glucémico. Cuando sea necesario afiadir un hipoglucemiante (HbAlc >8-8,5%) se deben priorizar farmacos de menor
complejidad y buena tolerancia, evitando en lo posible los inyectables y los farmacos con efectos adversos especialmente problematicos en esta poblacion
(hipoglucemia, hipovolemia, hipotension, pérdida de peso, etc.):

-Los inhibidores de DPP-4 (sitagliptina) se consideran farmacos de eleccidn, por su facil manejo, bajo riesgo de hipoglucemia, y buena tolerancia.
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-Las sulfonilureas no se aconsejan por el riesgo de hipoglucemias.

-La pioglitazona no se aconseja por sus efectos secundarios.

-El uso de inhibidores de SGLT2 en pacientes fragiles y/o con riesgo de hipovolemia debe realizarse con precaucion.

-Los agonistas del receptor de GLP-1 no estan recomendados en ancianos fragiles, ya que la pérdida de peso podria ser perjudicial.
Ver Anexo 3. Ajuste de dosis de antidiabéticos segun tasa de filtrado glomerular.

Para reducir el riego de hipoglucemias se recomienda desintensificar y simplificar los tratamientos complejos.

Ver Anexo 7. Propuesta de simplificacién de tratamientos con insulina.

BIBLIOGRAFIA

1. Actualizacién del tratamiento farmacoldgico de la hiperglucemia en la diabetes tipo 2. INFAC. 2021;29(5):40-51. Disponible en:
https://www.euskadi.eus/contenidos/informacion/cevime _infac_2021/es def/adjuntos/INFAC Vol 29 5 diabetes.pdf

2. Diabetes tipo 2: manejo. NICE Guideline. Ultima actualizacion junio 2022. Disponible en: https://www.nice.org.uk/quidance/ng28/resources/type-2-diabetes-
in-adults-management-pdf-1837338615493

3. Fichas Técnicas. Ministerio de Sanidad y Politica Social. CIMA: Centro de Informacién Online de Medicamentos de la AEMPS [en linea]. [Internet, fecha de
consulta 30/10/2022]. Disponible en: https://cima.aemps.es/cima/publico/home.html

4.-Manejo de la hiperglucemia persistente en la diabetes mellitus tipo 2. UpToDate agosto 2022. Disponible en:
https://www.uptodate.com/contents/management-of-persistent-hyperglycemia-in-type-2-diabetes-
mellitus?search=DIABETES&topicRef=1779&source=see_link

5. Recomendaciones para el uso racional del medicamento en el tratamiento farmacoldgico en diabetes mellitus tipo 2. Servicio Andaluz de Salud 2022.
Disponible en: https://web.sas.junta-andalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-
mediafile sasdocumento/2022/Recomendaciones usm_diabetesmellitus2 18 07 2022.pdf

AUTORIA

COORDINACION: Garcia Robredo, Beatriz. Farmacéutica de Atencion primaria. Distrito Sanitario Sevilla (SAFAP)

188



https://www.euskadi.eus/contenidos/informacion/cevime_infac_2021/es_def/adjuntos/INFAC_Vol_29_5_diabetes.pdf
https://www.nice.org.uk/guidance/ng28/resources/type-2-diabetes-in-adults-management-pdf-1837338615493
https://www.nice.org.uk/guidance/ng28/resources/type-2-diabetes-in-adults-management-pdf-1837338615493
https://cima.aemps.es/cima/publico/home.html
https://www.uptodate.com/contents/management-of-persistent-hyperglycemia-in-type-2-diabetes-mellitus?search=DIABETES&topicRef=1779&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/management-of-persistent-hyperglycemia-in-type-2-diabetes-mellitus?search=DIABETES&topicRef=1779&source=see_link
https://web.sas.junta-andalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2022/Recomendaciones_usm_diabetesmellitus2_18_07_2022.pdf
https://web.sas.junta-andalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2022/Recomendaciones_usm_diabetesmellitus2_18_07_2022.pdf

Arco Prados, Yolanda. Farmacéutica de Atencién primaria. Distrito Sanitario Huelva-Costa (SAFAP)
Carretero Anibarro, Enrique. Médico de familia. Distrito Sanitario Cérdoba-Guadalquivir (SAMFYC)
Cobo Hurtado, Carlos. Médico de familia. Distrito Sanitario Malaga-Guadalhorce (SEMG Andalucia)

Hormigo Pozo, Antonio. Médico de familia. Distrito Sanitario Malaga-Guadalhorce (SEMERGEN Andalucia)

Los autores han realizado su declaracion de conflictos de interés.

"En el capitulo puede que se recomienden algunos medicamentos sometidos a visado. En estos casos, la prescripcion debe ajustarse completamente a las
condiciones expresadas en el visado para que sea financiado con cargo al Sistema Nacional de Salud, de acuerdo a la normativa legal vigente: Real Decreto
Legislativo 1/2015, de 24 de julio, por el que se aprueba el texto refundido de la Ley de garantias y uso racional de los medicamentos y productos sanitarios;
Real Decreto 618/2007, de 11 de mayo, por el que se regula el procedimiento para el establecimiento, mediante visado, de reservas singulares a las condiciones
de prescripcion y dispensacion de los medicamentos; Resolucién, de 30 de noviembre de 2021, de la Direccion Gerencia del Servicio Andaluz de Salud, sobre
gestién y control del visado de recetas".

189



ANEXOS

ANEXO 1. Propuesta de objetivos en funcidon del perfil de paciente.

Tomado de: Recomendaciones para el uso racional del medicamento en el tratamiento farmacol6gico en diabetes mellitus tipo 2. Servicio Andaluz de Salud
2022. Disponible en: https://web.sas.junta-andalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-
mediafile sasdocumento/2022/Recomendaciones usm_diabetesmellitus2 18 07 2022.pdf

-
L]
L]
-

Objetivo mas estricto

Personas de menor edad.

DM2 de menos tiempo de evolucion.

Sin complicaciones asociadas.

Mayor capacidad de autocuidados.

Apoyo familiar.

Siempre gue no implique la aparicion
de hipoglucemias ni aumento de

peso.

Objetivo general

Objetivo menos estricto

« Personas edad avanzada y/o
esperanza de vida limitada.

= Evolucion avanzada de la diabetes.

« Multiples complicaciones asociadas.

« Escasa capacidad de autocuidados.

« Escaso apoyo familiar.

<8-8,5%
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ANEXO 2. Principales caracteristicas de los grupos antidiabéticos.

Tomado de: Actualizacién del tratamiento farmacolédgico de la hiperglucemia en la diabetes tipo 2. INFAC. 2021;29(5):40-51. Disponible en:
https://www.euskadi.eus/contenidos/informacion/cevime_infac 2021/es def/adjuntos/INFAC Vol 29 5 diabetes.pdf
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T secrecian
insulina

Pioglitazona

T sensibilidad

a insulina

Insulina

T uso glucosa

Gastrointestinales
(ndusea, vomito,
diarrea)

Riesgo potencial
pancreatitis, artralgias

Hipoglucemia,
aumento de

Hipoglucemia,
aumento de

MNeutro MNeutro Desconocido B:?:;?;Z MNeutre
SEMA 5C #
MNeutro MNeutre
. . . Tto intensivo:
MNeutro ALO (posible T riesga) MNeutro Desconocido posible T
riesgo
MNeutro Neutro Desconocido MNeutro Neutro
LIRA, DULA,
SEMA <15 SAXA <15 <30 — — —
LIXI, EXE <30

Retencién
fluidos,

edema,

Hipoglucemia,
aumento peso

cetoacidosis, riesgo | Riesgo potencial peso peso fractura 6sea
gangrena Fournier, de pancreatitis céncer vejiga
riesgo amputacion
. . - SC
Via administracien VO VO (salvo SEMA VO) VO VO VO VO SC

IC: insuficiencia cardiaca. IC-FEr: ICfraccion de eyeccidn reducida

# Mas informacién sobre utilizacién en insuficiencia renal: Tabla 2.

. ERC: enfermedad renal crénica; SC: subcutanea; VO: via oral.
€ Coste 28 dias (euros): bajo (< 6 €), intermedio (30 €), alto (50-55 €); muy alto (93-182 €).

* Visado solo autorizado para pacientes con IMC == 30 kg/m?.

EMPA: empagliflozina; CANA: canagliflozina; DAPA: dapagliflozina; LIRA: liraglutida; DULA: dulaglutida; SAXA: saxagliptina; LIXI: lixisenatida; EXE: exenatida; SEMA: semaglutida
ALO: alogliptina. FGe: filtrado glomerular estimado. FT: ficha técnica
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ANEXO 3. Ajuste de dosis de antidiabéticos segun tasa de filtrado glomerular.

Disponible en: http://www.farmaciaatencionprimariasevilla.es/index.php/revision-de-grupos-de-
medicamentos-de-interes-especifico/antidiabeticos-sequn-funcion-renal

Se recomienda consultar la Gltima versién de la ficha técnica de cada producto, accediendo a:
https://cima.aemps.es/cima/publico/home.html

Estadio de la enfermedad renal LEVE MODERADA GRAVE TERMINAL
croénica (ERC)
1 2 3a 3b 4 5
’ FG 290
(FG en ml/min/1,73m?2) ) ) FG 60-89 FG 45-59 FG 30-44 FG 15-29 FG <15
(Dosis habitual)
Inicio: 500-850 Inicio: 500
mg/24h. Dosis mg/24h. Dosis
diaria maxima diaria maxima
500-850 total: 2000 mg. | total: 1000 mg.
BIGUANIDAS METFORMINA No ajuste* o_a . mg o_a ) mg Contraindicada | Contraindicada
mg/8-12h Evitar si funcién | Evitar si funcion
renal no estable. | renal no estable.
Control cada 3- | Control cada 3-
6 meses 6 meses
30-120 ) ) ) - N
GLICLAZIDA mg/24h No ajuste* No ajuste* No ajuste* Contraindicada | Contraindicada
Inicio: Inicio: Inicio: Inicio:
5-15 24h- 2,5 24h 2,5 24h 2,5 24h 2,5 24h
GLIPIZIDA ma/ No ajuste* mg/ mg/ mg/ mg/
12h Titular Titular Titular Titular
SULFONILUREAS cuidadosamente | cuidadosamente | cuidadosamente | cuidadosamente
Inicio: Inicio:
1 24h 1 24h
GLIMEPIRIDA 1-4 mg/24h No ajuste* mg/ mg/ Contraindicada | Contraindicada
Titular Titular
cuidadosamente | cuidadosamente
No No No L L
GLIBENCLAMIDA 2,5-5 mg/24h Contraindicada Contraindicada
recomendada recomendada recomendada
REPAGLINIDA 0,5-1 mg/8h No ajuste* No ajuste* No ajuste* No ajuste* No ajuste*
GLINIDAS . N . ) i . Informacion Informacion
NATEGLINIDA 60 mg/8h No ajuste* No ajuste* No ajuste* i . i .
insuficiente insuficiente
No
GLITAZONAS PIOGLITAZONA 15-30 mg/24h No ajuste* No ajuste* No ajuste* No ajuste*
recomendada
. . . Contraindicada L
ACARBOSA 50-100 mg/8h No ajuste* No ajuste* No ajuste* . Contraindicada
INH ALFA- si: FG < 25
GLUCOSIDASA ) N ) N ) . Contraindicada L
MIGLITOL 50-100 mg/8h No ajuste* No ajuste* No ajuste* i Contraindicada
si: FG < 25
LINAGLIPTINA 5 mg/24h No ajuste* No ajuste* No ajuste* No ajuste* No ajuste*
SITAGLIPTINA 100 mg/24h No ajuste* No ajuste* 50 mg/24h 25 mg/24h 25 mg/24h
iDPP-4 VILDAGLIPTINA 50 mg/12h No ajuste* 50 mg/24h 50 mg/24h 50 mg/24h 50 mg/24h
No
SAXAGLIPTINA 5 mg/24h No ajuste* No ajuste* 2,5 mg/24h 2,5 mg/24h
recomendada
ALOGLIPTINA 25 mg/24h No ajuste* No ajuste* 12,5 mg/24h 6,25 mg/24h 6,25 mg/24h
0,6-1,2-1,8 ) . ) ) No
LIRAGLUTIDA No ajuste* No ajuste* No ajuste* No ajuste*
mg/24h recomendada
0,75-1,5 ) ) ) ) No
DULAGLUTIDA No ajuste* No ajuste* No ajuste* No ajuste*
mg/semana SC recomendada
0,25-0,5-1 . . . i Experiencia No
SEMAGLUTIDA SC No ajuste* No ajuste* No ajuste* L
mg/semana limitada recomendada
aGLP-1 SEMAGLUTIDA 3-7-14 No ajuste* No ajuste* No ajuste* Experiencia No
ORAL mg/24h J J J limitada recomendada
Proceder
5-10 mcg/12h . . cuidadosamente No No
EXENATIDA No ajuste* No ajuste*
SC en el escalado recomendada recomendada
de dosis
EXENATIDA LAR | 2 M9/semana No ajuste* No ajuste* No ajuste* No No
u uste* u
SC L L ! recomendada recomendada
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10-20

No No
LIXISENATIDA No ajuste* No ajuste* No ajuste*
mcg/24h SC recomendada recomendada
No iniciar.
Continuar con
100-300 . . 100 mg en No
CANAGLIFLOZINA No ajuste* 100 mg/24h 100 mg/24h .
mg/24h pacientes que ya recomendada
estén en
tratamiento
iSGLT-2 No No
EMPAGLIFLOZINA | 10-25 mg/24h No ajuste* 10 mg/24h 10 mg/24h
recomendada recomendada
) ) ) No No
ERTUGLIFLOZINA | 5-15 mg/24h No ajuste* No ajuste* No ajuste*
recomendada recomendada
. . . No No
DAPAGLIFLOZINA 10 mg/24h No ajuste* No ajuste* No ajuste*
recomendada recomendada
. Las necesidades de insulina pueden reducirse a causa
INSULINA No ajuste*

de la disminucion de su metabolismo

*No ajustes adicionales por ERC: ajustar segun glucemia y objetivo de HbAlc.
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ANEXO 4. Abordaje integral de la diabetes mellitus.

Tomado de: Recomendaciones para el uso racional del medicamento en el tratamiento
farmacoldgico en diabetes mellitus tipo 2. Servicio Andaluz de Salud 2022. Disponible en:
https://web.sas.junta-andalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-
media-

mediafile _sasdocumento/2022/Recomendaciones _usm_diabetesmellitus2 18 07 2022.pdf

CONTROL GLUCEMICO: Individualizar; minimizar el riesgo de hipoglucemias

PRESION ARTERIAL: <140/90 mmHg

PERFIL LIPIDICO: Calcular el RCV, tratar si es preciso

MEDICAMENTOS QUE | ECV: IECA/ARAII, estatinas, arGLP-1, iSGLT-2

EJERCICIO Y DIETA SALUDABLE: Ejercicio aerdbico de fuerza y equilibrio

CONSUMO DE TOXICOS: Tabaco, alcohol, drogas de abuso, uso inadecuado de medicamentos
AUTOCUIDADOS: Personalizar los objetivos, gestion del estrés, problemas mentales

RCV: riesgo cardiovascular; ECV: enfermedad cardiovascular; IECA: inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina, ARAIll: antagonistas de los receptores de la angiotensina Il; arGLP-1: agonistas del receptor de
GLP-1; iSGLT-2: inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 2.
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ANEXO 5. Situaciones clinicas en las que se recomienda revisar los objetivos de control

glucémico y la adecuacion de tratamiento antidiabético. PROPUESTA DEINTENSIFY.

Tomado de: Actualizacion del tratamiento farmacolégico de la hiperglucemia en la diabetes tipo

2. INFAC. 2021;29(5):40-51. Disponible en:

https://www.euskadi.eus/contenidos/informacion/cevime _infac 2021/es def/adjuntos/INFAC V

ol 29 5 diabetes.pdf

D | Dementia

Demencia, especialmente con patrones erraticos de alimentacién o de
comportamiento

E | Elderly

Edad avanzada, especialmente mayores de 80 afios

I | Impaired renal function

Insuficiencia renal, particularmente enfermedad renal terminal

Numerous comorbidities

Numerosas comorbilidades, especialmente 5 o mas

Tight glycaemic control

Control glucémico estricto, especialmente si HbAlc <7%

Fin de vida, con esperanza de vida inferior a un afio

Nursing home residents

Pacientes institucionalizados con multimorbilidad

N
T
E | End of life
N
S

Significant weigh loss

Pérdida de peso significativa, no intencionada, indicativa de fragilidad

| | Inappropriate medications

Medicacién inapropiada, especialmente insulina o SU

F | Frequent hypoglycaemia

Hipoglucemias frecuentes, especialmente con episodios que requieren
asistencia médica

Y | Years long of diabetes

Afios de evolucidn de la diabetes, especialmente si mas de 20 afios de evolucidn
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ANEXO 6. Algoritmo de tratamiento de la diabetes.

Disponible en:

https://www.cadime.es/images/documentos _archivos web/ALGORITMOS/2022/CADIME_ALG

ORITMO TTO hiperglucemia DM2 2022.pdf

Modificacion del estilo de vida
METFORMINA

- im0 se alcanza objetivo de contral glucémion -

*HbAlc 7% en pablacidn general; o

=HbALC *B% en ancanasfrigles; o

*HbALC >6,5% on |Gvenes o diagndstica reciente:
= 3 las cifras de HbALc san 1,5% superiores al objetivo.
= HERC, I con FEr, o ECY.

Valorar sdherenda.
Reforzar estilo de wida.
Controlar otros factores de riesgo OV,
Cizaris ok inicio de tratemiento combinad

] [Tratamiento de ini ia]

Seleccdn segun
condicicnante clinico
predominante

Exceplo

Algoritmo de tratamiento de la hiperglucemia en la DM2

(mayo, 2022)

- Imolerancia o contraindicacidn (FGe <30 |‘f||.|"|"|‘|i|‘|]:
tratar segin condicidn clinica predominanie.

| Sintomas de hiperglucemia: insulina.

Revaluar cada 3-6 mees.
Comprobar efectividad y efectos adverses.

Acordar objetive HBALe con el paciente.

{Insulina, arGLP-1* o Triple terapia oral?

+ Con sintomas de hiperglucemia (o HbAle >3-10%): insuling
bacal de elecdidn.

* Asintomdticos: arGLP-1* o insuling basal (segdn financiacitn,
perfil de efectos adverses, evalucidn de DM2).

» Afiadir arGLP-1% o iSGLT-2, si no se ha utilizado y estd indicado
|wer condidionantes dinicos).

» 5i hay preferencia por la via oral: triple terapia oral.

« Combinaciones no recomendables: SUREPA; iDPP-4:arGLP-1.

.g ECV » MET +iSGLT-2
m * MET + arGLP-1*, i iSGLT-2 estd contraindicado o desaconsejada
E [arteriopatia periférica, riesgo de armputacidn)
=] IC con FEr <40% MET + I5GLT-2
E No usar PIO ni SAXA ni SU
8 * MET +i5GLT-2, 5i FGe lo permite
# MET + arGLP-1*, & (5GLT-2 ests desaconsajado
(=] ERC « arGLP-1*, 5i FGe <30 rl/rmin
‘E Alternativas: iDPP-4, REPA o PID
[T} Mo usar MET ni 5U
'E MET + iDPP-4
o Fragilidad Objetives de contral glucdmico menas estrictos.
i) Desintersificacidn.
E = MET +i5GLT-2, 0
= Obesidad * MET + anGLP-1*
No aconsejables: SU, REPA, PID, indulina
Individualizar segun:
Sin condicionante clinico - Mivel de hiperglucemia
(sin ECW, IC, ERC, fragilidad, obesidad) - Perfil de efecios adversos
- Coste: priorizar MET + SU @ MET + REPA @ MET + FIO
- i mo se alcanza objetive de contral glucémico.
- Corsiderar siempre efectos sdversas, carga del tratamikento, evoluciin
¥ otras intersencones sobne factones de riesgo CW.

Ajuste de tratamiento al afiadir otros firmacos

— Mantener MET, excepto contraindicacion o intolerancia.

— PD: finalizar o J-dosis al iniciar insuling.

— iDPP-4: finalizar si s& inicia arGLP-1*.

— 5Uy REPA: considerar finalizar @ J-50% al iniciar insulina,
AFGLP-1* oiSGLT-2.

— Insulina: al afiadir (SGLT-2, no -J.dosis de farma abrupta.

{*): ks arGLP-1 sélo estan financiados si IMC 230Kg/m™ arGLP-1: andlogos de receplores del péptido GLP-1; OV: cardiovascular; DM2: Diabetes mellitus
Tipﬂ 2; ECV: enfermedad cardiovascular establecida; ERC: enlermedad renal cranica; FEr: fraccidn de é'p‘@[[iﬂﬂ raducida; FGa: filtracidn gkamerular estimada;
IC: insuficiencia cardiaca; DPP-4: inhibidores de dipeptidil peptidasa 4 {gliptinac); IMC: ingdice de masa corporal; BGLT-2: inhibidores selectivos del
transportadar renal da glucosa (gliflozinas); MET: metfarmina; PID: pioglitazona; REPA: repaglinida; SAMA: caxagliptina; SU: sulfonilureas.
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ANEXO 7. Algoritmo de simplificacién de esquemas con insulina.

Disponible en: https://diabetesjournals.org/care/article/45/Supplement 1/S195/138920/13-Older-Adults-Standards-of-Medical-Care-in

Simplification of Complex Insulin Therapy

( Patient on basal (long- or intermediate-acting) and/or prandial (short- or rapid-acting) insulins¥* ) ( Patient on premixed insulin§

Basal insulin Prandial insulin

Use 70% of total dose as

* basal only in the morning

( Change timing from bedtime to morning )

Y

Titrate dose of basal insulin based on fasting If mealtime insulin <10 units/dose:

fingerstick glucose test results over a week If prandial insulin >10 units/dose: * Discontinue prandial insulin and add
* | dose by 50% and add noninsulin noninsulin;agent(s)
Fasting Goal: 90-150 mg/dL (5.0-8.3 mmol/L) agent

= May change goal based on overall health
and goals of care* Titrate prandial insulin doses down as
noninsulin agent doses are increased

"
# with aim to discontinue prandial insulin
Y Y
{ N \ J " "
) . Add noninsulin agents:
If 50% of the fasting fingerstick glucose : - ;
values are over the goal: = If eGFR is 245 mg/dL, start metformin 500 mg
+ ; daily and increase dose every 2 weeks, as
. dose by 2 units - tolerated
If >2 fasting fingerstick values/week are <80 = |If eGFR is <45 mg/dL, patient is already
mg/dL (4.4 mmol/L): taking metformin, or metformin is not tolerated,

= ! dose by 2 units proceed to second-line agent

\ J v '

Using patient and drug characteristics to guide decision-making, as depicted in

Additional Tips ) Xl B ) Fig. 9.3 and Table 9.2, select additional agent(s) as needed:
%10 ."°t use rapid- and sh?rt-atflmg insulin a-t betf!tlme = Every 2 weeks, adjust insulin dose and/or add glucose-lowering agents based on
* While adjusting prandial insulin, may use simplified fingerstick glucose testing performed before lunch and before dinner
sliding scale, for example: = Goal: 90-150 mg/dL (5.0-8.3 mmo/L) before meals; may change
O Premeal glucose >250 mg/dL (13.9 mmol/L), goal based on overall health and goals of care**
give 2 units of short- or rapid-acting insulin * 1f 50% of premeal fingerstick values over 2 weeks are above goal, increase the
O Premeal glucose >350 mg/dL (19.4 mmol/L), dose or add another agent
give 4 units of short- or rapid-acting insulin

= |f >2 premeal fingerstick values/week are <90 mg/dL (5.0 mmol/L),
* Stop sliding scale when not needed daily decrease the dose of medication

197


https://diabetesjournals.org/care/article/45/Supplement_1/S195/138920/13-Older-Adults-Standards-of-Medical-Care-in

CAPITULO: DOLOR CRONICO PRIMARIO
(Ultima actualizacién: 04/03/2022)

1. INTRODUCCION

Dolor crénico primario: es un dolor sin causa subyacente clara o un dolor que no guarda proporcién con cualquier lesiéon o enfermedad observable.

El dolor croénico es aquel que dura mas de 3 meses. Todas las formas de dolor pueden causar angustia o incapacidad, pero es mas caracteristico en el dolor
cronico primario.

El dolor esta influenciado por factores:

- Sociales (aislamiento, privacion, falta de servicios).
- Emocionales (ansiedad, angustia, trauma).

- Expectativas y creencias.

- Salud mental (depresion y estrés).

Clasificacion de dolor segun el mecanismo fisiopatolégico:
-Dolor nociceptivo: es la consecuencia de una lesidon somatica o visceral.

-Somatico: es un dolor crénico en los musculos, huesos, articulaciones o tendones que se caracteriza por angustia emocional significativa o discapacidad
funcional.

-Visceral: es un dolor de larga duracién localizado en la region toracica, abdominal o pélvica y asociado a bastante malestar emocional o discapacidad funcional.
La ubicacién anatomica especifica del dolor es compatible con los cuadros tipicos de dolor irradiado desde érganos internos especificos. Los sintomas no
tienen una mejor indicacién en un diagnéstico de dolor visceral secundario crénico.

-Dolor neuropatico: Es una lesion primaria o por disfuncién del sistema nervioso central, periférico o simpatico.

-Dolor neuropatico croénico: dolor de larga duracion provocado por una lesion o enfermedad del sistema nervioso somatosensitivo. El dolor puede ser
espontaneo o provocado y representa una reaccion exagerada a un estimulo doloroso (hiperalgesia) o bien una reaccién dolorosa ante un estimulo que
normalmente no causa dolor (alodinia). El diagnéstico de dolor neuropatico crénico requiere de la presencia de antecedentes de lesion o enfermedad del
sistema nervioso y una distribucion del dolor que parezca plausible desde el punto de vista neuroanatémico.
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Diagndstico:

Para realizar el diagndstico del dolor reumatico y musculoesquelético, Diraya incorpora una herramienta de ayuda donde registrar el diagnéstico, tanto en la
visita inicial como en el seguimiento.

Las escalas de valoracion del dolor miden la intensidad del dolor y ayudan a cuantificar la percepcion subjetiva del dolor que tiene el paciente. En Diraya se
incorporan tres (escala numérica, visual analdgica y escala de dolor neuropatico).

La escala numérica es una escala numerada del 1-10, donde 0 es la ausencia y 10 la mayor intensidad, el paciente selecciona el nimero que mejor evalua la
intensidad del sintoma. Es el mas sencillo y el mas usado.

Otra de las valoraciones a realizar dentro del diagnéstico, es como afecta este dolor a la calidad de vida del paciente y de sus familiares. (Anexo I).

2. MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS

El tratamiento no farmacolégico del dolor incluye educacion sanitaria, y en su caso, pérdida de peso, descarga articular con dispositivos de ayuda, ejercicio y
medidas fisicas.

La terapia multifocal que incluye alivio de los trastornos del suefio, el estado de animo deprimido o ansioso puede aumentar significativamente la respuesta a
otros tratamientos farmacolégicos.

El ejercicio terapéutico es capaz de reducir la sensibilidad y la percepcion del dolor. El ejercicio mejora el estado funcional de los pacientes, mejorando su
fuerza muscular, control motor y equilibrio de forma que disminuyen los niveles de discapacidad.

El ejercicio, tanto aerébico como anaerébico, ha demostrado disminuir la intensidad del dolor y la discapacidad de los pacientes con dolor cronico lumbar,
cervical o pacientes con cefaleas.

Se debe considerar un programa de ejercicio especifico para los pacientes con dolor crénico, en funcidon de las necesidades, preferencias y capacidades del
paciente, es importante que la persona elija tipo de ejercicio acorde a sus necesidades y ha de ser realizado de forma regular.

Ademas del ejercicio fisico se recomienda tratamiento psicoldgico cuando derivado del dolor crénico se produzca ansiedad, depresion o abuso de farmacos.
El tratamiento psicolégico para dolor crénico se podria realizar de forma individual o colectiva, adaptada al paciente.

La utilizacién de calor, 6rtesis, reposo y otras practicas segun la literatura cientifica revisada, son de escasa o insuficiente evidencia a la hora de minimizar el
tratamiento del dolor crénico a largo plazo, aunque es cierto que pueden contribuir a mejorar dolor y funcionalidad en el momento agudo.
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Muchas de las intervenciones o medidas no farmacoldgicas utilizadas en el dolor crénico, aunque pueden ser utiles a corto plazo y en presentaciones agudas
0 subagudas, parece no tener el mismo efecto a largo plazo y de forma cronica.

3. MEDIDAS FARMACOLOGICAS

CONDICION /
CIRCUNSTANCIA MEDICAMENTO POSOLOGIA DURACION COMENTARIOS
DOLOR CRONICO PRIMARIO NOCICEPTIVO
DOLOR CRONICO VISCERAL Y CEFALEAS: Cervicalgia crénica/Lumbalgia crénica/Cefaleas/Dolor pélvico crénico/Endometriosis.
12 Eleccion Paracetamol (mientras | Paracetamol: 650 mg/6-8h. 6 meses y revision. Paracetamol estaria indicado en
demuestre ser efectivo) Dosis maxima: 3g/24 h. dolor leve-moderado.
22 Eleccién Ibuprofeno Ibuprofeno: 400 mg/8h. Se debe revisar la eficacia | Naproxeno: la  dosis puede
Naproxeno Dosis maxima: 1200 mg/24h. cada 4-6 semanas. aumentarse a 1.500 mg al dia en las
o] Naproxeno: 550 mg/12h. fases de crisis o exacerbaciones
COXIB Dosis maxima: 1500 mg/24h. agudas durante un periodo no
o] superior a las dos semanas.
Etoricoxib: 60 mg/24h.
Dosis maxima: 90 mg/24h.
32 Eleccién Duloxetina Duloxetina: iniciar con 30 mg/24h. | Se debe revisar la eficacia

durante 1 semana y aumentar a 60
mg/24h. como dosis de mantenimiento
(la respuesta al tratamiento debe
evaluarse a los 2 meses).

cada 4-6 semanas.

DOLOR CRONICO NOCICEPTIVO MUSCULOESQUELETICO. Hombro doloroso/ Artrosis de

rodilla y cadera/Metatarsalgia/Fascitis plantar.

12 eleccién

Ibuprofeno
Naproxeno
o]

COoXiB

Ibuprofeno: 400 mg/8h.
Dosis maxima: 1200 mg/24h.
Naproxeno: 550 mg/12h.
Dosis maxima: 1500 mg/24h.
o

Etoricoxib: 60 mg/24h.

Dosis maxima: 90 mg/24h.

Se debe revisar la eficacia
cada 4-6 semanas.
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22 eleccion

AINE tépico: Diclofenaco
o ketoprofeno tépicos

Diclofenaco o ketoprofeno tépicos: Entre
2 gy 4 g para tratar un area de entre 400
y 800 cm?.

Maximo 2 g/24h.

Los AINE topicos se pueden usar en
pacientes con artritis localizadas.

Si los sintomas empeoran o
persisten después de 7 dias de
tratamiento con AINE topicos, debe
evaluarse la situacion clinica.
Tratamiento NO FINANCIADO por
el SNS.

Enfermedad renal | Paracetamol Diclofenaco o ketoprofeno tépicos: Entre Se deben evitar AINE orales vy
cronica Diclofenaco o ketoprofeno | 2 g y 4 g para tratar un area de entre 400 COXIB
tépicos y 800 cm?.
Maximo 2 g/24h.
Riesgo de | AINE mas IBP Diclofenaco o ketoprofeno tépicos: Entre
Hemorragia AINE tépico: Diclofenaco | 2 gy 4 g para tratar un area de entre 400

gastrointestinal

o ketoprofeno tépicos

y 800 cm?.
Maximo 2 g/24h.

Riesgo
cardiovascular

AINE tépico: Diclofenaco
o ketoprofeno tépicos

Diclofenaco o ketoprofeno tépicos: Entre
2 gy 4 gpara tratar un area de entre 400
y 800 cm?.

Maximo 2 g/24h.

DOLOR CRONICO NEUROPATICO

DOLOR CRONICO NEUROPATICO. Neuropatia posherpética/Neuropatia diabética/Neuropatia inducida por quimioterapia/ Neuropatia post ACV.

12 eleccién Antidepresivos: Amitriptilina: Dosis de inicio 10 mg/24h y | 6-12 semanas (incluidas las | En pacientes ancianos se debe
Amitriptilina aumentar de 10-25 mg/24h. 2 semanas de subida de | reducir la dosis a la mitad.
o] Dosis maxima: 150 mg/24h. dosis) y revisar.
ISRN Duloxetina: 60 mg/24h.
Dosis maxima: 120 mg/24h.
22 eleccién Gabapentina (a) Gabapentina: En dosis escalonada o | El resultado del tratamiento | Si no hay control con el uso de

o}
Pregabalina

alternativamente, dosis inicial 900
mg/24h. Dosis maxima: 3.600 mg/24h.
Pregabalina: Iniciar con 150 mg cada
8/12h hasta 300 mg/24h.

Dosis maxima: 600 mg/24h.

debe reevaluarse después
de 2-4 semanas. Si no ha

habido respuesta, el
tratamiento debe
suspenderse, porque los

riesgos potenciales pueden
superar a los beneficios.

antidepresivos, se podria cambiar o
afadir gabapentinoides al
tratamiento.

Gabapentina tiene un ajuste de
dosis en adultos segun su funcion
renal (b).
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32 eleccion

Lidocaina

Lidocaina:

1 a 3 parches/ 24h.

Dosis maxima: 3 parches/24 h. (12 h.
puesto y 12 h. de descanso).

Reevaluar después de 2-4
semanas. Si no ha habido
respuesta, el tratamiento
debe suspenderse porque
los riesgos potenciales
pueden superar los
beneficios.

Lidocaina y capsaicina se podrian
utilizar cuando el dolor neuropatico
esta localizado.

INDICACIONES FINANCIADAS DE
VISADO PARA LIDOCAINA:

Alivio sintomatico del dolor
neuropatico asociado a infeccion
previa por herpes zoster (neuralgia
posherpética, NPH) en adultos.
POR DICTAMEN DEL COMITE
TECNICO PARA LA UTILIZACION
DE MEDICAMENTOS EN
SITUACIONES ESPECIALES Y DE
LOS NO INCLUIDOS EN LA
FINANCIACION DEL SNS:

- Para el tratamiento de Dolor por
neuropatia diabética localizada u
otros dolores neuropaticos
localizados, como alternativa a los
tratamientos de primera y segunda
linea establecidos en el protocolo
aprobado por la CCOAFT en
septiembre 2017; si persiste dolor
moderado/intenso tras ineficacia,
intolerancia o contraindicacion a
terapias de escalones terapéuticos
previos.

- La duracion del tratamiento debe
limitarse a 4 semanas, tras las
cuales se reevaluara su eficacia y
recalculara la cantidad de apdsitos
necesarios en su caso.

Otros

Capsaicina
cutaneo.

parche

Capsaicina: 179 mg parches: aplicar en
las zonas cutaneas mas dolorosas,
utilizando un maximo de 4 parches el dia
del tratamiento.

El tratamiento puede
repetirse cada 90 dias, en
caso necesario si el dolor
persiste o reaparece. En
algunos pacientes puede
repetirse antes, siempre
respetando un intervalo

El dia del tratamiento se colocara 30
min en pies y 60 min en otras
localizaciones
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minimo de 60 dias entre
tratamiento.

DOLOR CRONICO NEUROPATICO. Neuralgias fa

ciales/Neuropatia del trigémino.

12 eleccion Carbamazepina Carbamazepina: 200-400 mg diarios se | Reducir después | Carbamazepina en pacientes de
aumentara lentamente hasta suprimir el | gradualmente hasta | edad avanzada se recomienda una
dolor (normalmente 200 mg tres o cuatro | conseguir la dosis minima | dosis inicial de 100 mg dos veces al
veces al dia). Dosis mayor por la noche. | de mantenimiento. dia.

Dosis maxima: 1600 mg/24 h.
22 eleccion Oxcarbazepina Oxcarbazepina: 600-1200 mg/12 h Produce hiponatremia a dosis altas.

Dosis maxima: 2.400 mg/24 h.

La equipotencia de carbamazepina
y oxcarbazepina es 1:1.5

ACV: Accidente cerebrovascular. AINE: Antiinflamatorios no esteroideos. COXIB: Inhibidores de la ciclooxigenasa 2. IBP: Inhibidores de la bomba de
protones. ISRN: Inhibidor de la recaptacion de serotonina y noradrenalina. SNS: Sistema Nacional de Salud.

(a) Dosis escalonada de gabapentina:

Titulacion inicial:

-Dia 1: 300 mg una vez al dia.
-Dia 2: 300 mg dos veces al dia.
-Dia 3: 300 mg tres veces al dia.

(b) Dosis de gabapentina en adultos sobre la base de su funcidn renal:

Funcién renal (CL de creatinina ml/min)

Rango de Dosis diaria total (mg/dia)

>80 900-3600
50-79 600-1800
30-49 300-900
15-29 150-600

<15 150-300
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4. TRATAMIENTOS A NO INICIAR Y MEDICAMENTOS A DEPRESCRIBIR

- NOINICIAR

Medicamento

Circunstancia excepcional

Justificacion

(tramadol, codeina)

Antipsicoéticos No iniciar. Se debe evitar su utilizacion en el tratamiento del dolor crénico y en su caso,
considerar los efectos secundarios sedantes y extrapiramidales que pudieran
producirse.

Benzodiacepinas No iniciar. Se debe evitar su uso aun en pacientes con ansiedad o estrés postraumatico. Tienen
riesgo de abuso y adiccion y aumentan el riesgo de depresion respiratoria y la
mortalidad, sobre todo cuando se usan en combinacion con opioides.

Corticoides No iniciar. No se recomienda su uso sistémico en el dolor lumbar agudo ni en la lumbociatalgia.

Opioides menores | No iniciar en dolor neuropatico. No hay evidencia del uso de tramadol en dolor neuropatico, y si hay evidencia de

los efectos adversos que provoca su uso.
El perfil de efectos 2° es similar al de otros opioides mayores.

Opioides mayores

No iniciar.

Usar solo en pacientes en los que otras terapias han sido ineficaces o estan
contraindicadas. Prescribir siempre a dosis minima eficaz y durante el periodo mas
corto posible y solo si se demuestra una mejora en la calidad de vida y funcién del
paciente. Deben usarse sélo en pacientes con bajo riesgo de abuso o dependencia.

En dolor neuropatico se deben considerar como segunda o tercera linea de
tratamiento, en pacientes muy seleccionados, con dolor intratable de alta intensidad,
en episodios de exacerbaciones de dolor.

L-carnitina, vitamina B,
vitamina E, venlafaxina

No iniciar.

Recomendacion fuerte de no iniciar en neuropatia periférica inducida por
quimioterapia.

Lamotrigina/
levetiracetam

No iniciar en dolor neuropatico.

No existe evidencia de su utilizacién para esta indicacion.
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- DEPRESCRIBIR

Como consideraciones especificas de los grupos terapéuticos que se tratan en este capitulo y utilizando las herramientas de optimizacién de tratamientos en
pacientes ancianos podemos encontrar:

Criterios Beers:

- AINE: Producen mayor riesgo de hemorragia gastrointestinal o enfermedad ulcerosa péptica en grupos de alto riesgo, incluidos los mayores de 75 afios o
que toman corticosteroides orales o parenterales, anticoagulantes o agentes antiplaquetarios. El uso conjunto con IBP o misoprostol reduce el riesgo, pero no
lo elimina. Evitar el uso cronico, a menos que otras alternativas no sean efectivas y el paciente pueda tomar un agente gastroprotector. También puede
aumentar la presion arterial e inducir dafio renal. Los riesgos estan asociados con las dosis.

- Antidepresivos triciclicos (ATC): Amitriptilina es altamente anticolinérgico, sedante y causa hipotension ortostatica.
Criterios Stopp- Start:

- ATC en pacientes con demencia: por riesgo de empeoramiento del deterioro cognitivo.

- ATC en pacientes por glaucoma por posible exacerbacion del glaucoma.

- ATC en pacientes con trastorno de la conduccién cardiaca por efectos proarritmicos.

- ATC en pacientes con estrefiimiento por deterioro.

- Inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS): inadecuado en pacientes con antecedentes de hiponatremia.

- AINE: En pacientes con antecedentes de enfermedad ulcerosa péptica o hemorragia digestiva, salvo con uso simultaneo con IBP, antihistaminicos H2,
Misoprostol.

En pacientes con hipertension moderada-grave por riesgo de empeoramiento de la hipertensién.
En pacientes con insuficiencia cardiaca por riesgo de empeoramiento.

Uso prolongado de AINE, mas de 3 meses, para el alivio del dolor articular leve en la artrosis.
En combinacién de anticoagulantes orales por riesgo de hemorragia digestiva.

AINE en pacientes con insuficiencia renal cronica por riesgo de deterioro de la funcién renal.

- Opioides: Farmacos que afectan negativamente a los pacientes con tendencia a caidas: opioides a largo plazo.
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5. CONSIDERACIONES PARA PACIENTES EN CENTROS SOCIOSANITARIOS

El estado clinico del paciente puede interferir en la eleccién del farmaco debido a que los tratamientos del dolor son farmacos con efectos adversos,
interacciones y contraindicaciones importantes.

Los pacientes institucionalizados ademas suelen ser pacientes fragiles, con multiples comorbilidades y alto consumo de medicamentos. Son personas con
una percepcion del dolor distinta, y en caso de presentar trastornos cognitivos, agravada con problemas de comunicacion. Asimismo, presentan un porcentaje
mayor de problemas musculoesqueléticos y con ello dolor y disminucién de la movilidad debida en parte a modificaciones fisioldgicas inherentes a la edad.

De forma generalizada este tipo de pacientes presentas modificaciones fisiolégicas en la absorcién, distribucion y metabolizacidon de sustancias, condicionando
las alternativas terapéuticas a abordar. De todos ellos son muy relevantes los que influyen a la excrecion y filtracion renal.

Como consideraciones generales a la hora de tratamiento en estos pacientes destacar las siguientes:
- Uso preferente de la via oral.

- Inicio con menor dosis y ajustada a comorbilidad asociada en caso de insuficiencia renal o hepatica.
- Colaboracioén y ayuda de cuidadores en la administracién y seguimiento.

- Conocimiento de sus patologias y tratamientos, evitando interacciones.

- Prevenir posibles efectos secundarios.

- Informacién de antemano de las caracteristicas del farmaco que se utilice y sus posibles efectos secundarios.
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6. CONSIDERACIONES RELEVANTES A LA FARMACOTERAPIA

- Para pacientes con sospecha de dolor nociceptivo, si el tratamiento farmacolégico habitual resulta ineficaz, reconsiderar si el paciente puede tener dolor
neuropatico.

- Paracetamol: La eficacia en dolor crénico es limitada, se considera su tratamiento en dolor leve a moderado, en episodios de dolor crénico en pacientes en
los que demuestra un beneficio. No se considera terapia de primera linea para la artrosis cronica o el dolor de espalda debido a la falta de eficacia y los
problemas de hepatotoxicidad que produce a dosis superiores a las recomendadas. Revisar las dosis maximas a las que se usa en funcion de las caracteristicas
del paciente y el tiempo de uso. La hepatotoxicidad puede estar asociada con enfermedad renal crénica, hipertension, enfermedades crénicas, ulcera péptica...

- AINE/ COXIB: deben evitarse en pacientes con enfermedad renal crénica, hipovolemia, insuficiencia cardiaca o hipercalcemia. Evitar el uso crénico en
pacientes con un filtrado glomerular (FG) < 60 ml/min, usar con precaucion en pacientes con un FG entre 60-89 ml/min y en pacientes con otras enfermedades
concomitantes como insuficiencia cardiaca, cirrosis, hipercalcemia o sindrome nefrético. En enfermedad cardiovascular evitar el uso de estos analgésicos y
usar otros (paracetamol, AINE tépicos o capsaicina tépica). En pacientes con enfermedad cardiovascular, pero sin eventos recientes, se recomienda usar
celecoxib o naproxeno. Los antiinflamatorios pueden elevar la presién arterial y empeorar el control de la hipertension en pacientes en tratamiento. Los AINE
deben usarse con precaucion en pacientes hipertensos y usarse a ala dosis mas baja efectiva y durante el menor tiempo posible.

- Gabapentinoides: gabapentina y pregabalina. Se han notificado casos de depresién respiratoria en pacientes de edad avanzada y en aquellos que tomaban
gabapentinoides y otros analgésicos y sedantes. No se debe iniciar tratamiento con antiepilépticos en pacientes con dolor crénico primario nociceptivo. Estan
asociados a mayor riesgo de trastorno de salud mental. Ej. Depresion, suicidio, sobredosis involuntaria y accidente. Pueden producir mareos y sedacion
dependientes de la dosis. Estos efectos se reducen iniciando con dosis bajas.

- Opioides: pueden ser muy eficaces en dolor agudo, pero en su uso crénico, su eficacia es incierta. Los opioides s6lo se deben usar en las siguientes
situaciones:

-Cuando otras alternativas terapéuticas de menor riesgo no han proporcionado suficiente alivio o no se pueden usar.
-Cuando el dolor afecta negativamente a la funcion y/o calidad de vida del paciente.
-Cuando los posibles beneficios superan los riesgos y después de consensuar con el paciente teniendo en cuenta otras alternativas.

Cuando sea posible los opioides deben combinarse con otras terapias no farmacolégicas y con farmacos no opioides a las dosis mas bajas efectivas posibles.
Los opioides a veces se tienen que prescribir en pacientes con comorbilidades que impiden el uso de otros farmacos analgésicos y antiinflamatorios como
enfermedad renal, alto riesgo de hemorragia, uso concomitante de antiagregantes plaquetarios o enfermedad gastrointestinal, o disfuncién hepatica. Se debe
evitar el uso de opioides con benzodiacepinas ya que incrementan el riesgo de depresion respiratoria, sobredosis y mortalidad por todas las causas. El uso
concomitante de opioides con alcohol, benzodiacepinas, antidepresivos triciclicos, gabapentinoides y medicamentos Z (zolpidem y zopiclona) incrementan el
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riesgo de sedacion. Los pacientes deben ser monitorizados por estrefiimiento, nauseas, vomitos, sedacién, deterioro de la funcién motora y retencién urinaria.
Evitar en pacientes con comorbilidad que aumentan el riesgo de depresion respiratoria (apnea del suefio, insuficiencia respiratoria, renal o hepatica).

- Tramadol y tapentadol: pueden incrementar el riesgo de convulsiones en pacientes con uso conjunto con antidepresivos, neurolépticos. Aumentan el riesgo
de suicidio y el sindrome serotoninérgico. Tapentadol se asocia con un menor riesgo de efectos gastrointestinales.

- ISRN: Duloxetina se debe evitar en pacientes con IR grave o hepatica. Esta aprobada en ficha técnica en tratamiento del trastorno depresivo mayor, dolor
neuropatico periférico diabético y trastorno de ansiedad generalizada. Los efectos secundarios mas comunes incluyen nauseas, sequedad de boca, insomnio,
somnolencia, estrefiimiento, fatiga y mareos.

- Antidepresivos triciclicos (ATC): Amitriptilina es el ATC mas sedante y el que produce efectos anticolinérgicos mas potentes. Los ATC producen efectos
anticolinérgicos (sequedad de boca, hipotensién ortostatica, estrefiimiento y retencion urinaria), antihistaminicos y cardiacos. Nortriptilina es menos sedante y
tiene menor potencia anticolinérgica. Estan contraindicados en enfermedad cardiaca grave y alteraciones de la conduccion.

- Lidocaina apésitos 5%: Autorizado en ficha técnica para alivio sintomatico del dolor neuropético asociado a infeccidn previa por herpes zéster (neuralgia
posherpética, NPH) en adultos. Dosis maxima 3 parches en una aplicacion, 1/24 h (12 h puesto y 12 h de descanso). Precaucion en pacientes con problemas
hepaticos, renales o cardiacos. Posee indicaciones financiadas de visado.

- Capsaicina 174 mg parches: Se debe aplicar en las zonas cutaneas mas dolorosas, utilizando como maximo 4 parches el dia del tratamiento. Requiere
unas condiciones especiales de supervision y manipulacién para su correcta administracion. Se debe aplicar sobre la piel intacta, no irritada y seca; se dejara
colocado 30 minutos en los pies y 60 minutos en otras localizaciones. El tratamiento podra repetirse cada 90 dias en caso necesario si el dolor persiste o
reaparece. En algunos pacientes una repeticién del tratamiento puede ser considerada en menos de 90 dias tras una cuidadosa evaluacion del médico. Debe
respetarse un intervalo minimo de 60 dias entre los tratamientos. Los principales efectos adversos son ardor, escozor y eritema en el lugar de la aplicacion.
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"En el capitulo puede que se recomienden algunos medicamentos sometidos a visado. En estos casos, la prescripcidon debe ajustarse completamente a las
condiciones expresadas en el visado para que sea financiado con cargo al Sistema Nacional de Salud, de acuerdo a la normativa legal vigente: Real Decreto
Legislativo 1/2015, de 24 de julio, por el que se aprueba el texto refundido de la Ley de garantias y uso racional de los medicamentos y productos sanitarios;
Real Decreto 618/2007, de 11 de mayo, por el que se regula el procedimiento para el establecimiento, mediante visado, de reservas singulares a las condiciones
de prescripcion y dispensacion de los medicamentos; Resolucion, de 30 de noviembre de 2021, de la Direccién Gerencia del Servicio Andaluz de Salud, sobre
gestion y control del visado de recetas".

210



ANEXO 1. Escalas de dolor incorporadas en DIRAYA:
Escala numeérica.
- Escala visual analdgica.

Escala de dolor neuropatico.
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ANEXO 2. Enlaces de interés:

AINE: Riesgo cardiovascular de dosis altas de ibuprofeno o] dexibuprofeno: Recomendaciones de uso.
https://www.aemps.gob.es/informa/notasinformativas/medicamentosusohumano-3/sequridad-1/2015/ni-muh_fv_04-ibuprofeno-dexibuprofeno/

Fentanilo de liberacion inmediata: importancia de respetar las condiciones de uso autorizadas.
https://www.aemps.gob.es/informa/notasinformativas/medicamentosusohumano-3/sequridad-1/2018/ni-muh_fv_5-2017-fentanilo/

212


https://www.aemps.gob.es/informa/notasinformativas/medicamentosusohumano-3/seguridad-1/2015/ni-muh_fv_04-ibuprofeno-dexibuprofeno/
https://www.aemps.gob.es/informa/notasinformativas/medicamentosusohumano-3/seguridad-1/2018/ni-muh_fv_5-2017-fentanilo/

ANEXO 3. ALGORITMO DE TRATAMIENTO.

Tratar la fuente identificable de dolor con
tratamiento médico o quirdrgico

I
Dolor persistente e
interferencia con la funcién
T

! 1

Dolor resuelto

pacientes.
Opciones:

grupal, etc.

con un programa de ejercido en
individualizado e independiente.

* Técnicasde higiene del suefio.

MEBSR, activacion social.

equilibrio entre el trabajo/vida)
- Acupuntura.

Terapia no farmacoldgica, terapia de base para todos los

« Ejercido: Caminar, yoga, Tai-chi, terapia acuatica, terapia segun sea necesario.

- Fisioterapia: ejercicdo terapéutico, estiramiento, asistendca

- Otras modalidades fisicas (Ej: Hielo +/- calor, TENS, masaje.

= Terapias conductuales y psicologicas (Ej: educadon sobre el
dolor/fla salud, manejo de la terapia de relajacién, TCC,

- Intervenciones sobre estilo de vida saludable (Ej: Dieta,

Monitorizar; terapia adicional

casa progresivo,

[

Dolor adecuadamente I

controlado.

1
Dolor persistente e
interferencia con la funcién

Continuar con la terapia no farmacoldgica, agregar
terapia farmacoldgica basada en el tipo de dolor

Dolor Nocicéptivo

Dolor neuropatico y/o
I sensibilizacién central.

Terapia de primera linea: Antidepresivos:
AINE si hay un proceso = Triciclicos
inflamatorio activo. - IRSN

Terapia de primera linea: Antidepresivos
o farmacos antiepilépticos.

Farmacos antiep pticos

Gabapentinoides (gabapentina o
pregabalina)

Agentes que actdan sobre los canales
de sodio (lidocaina, carbamazepina).

Dolor Dolor persistentee Dolor Persistente e Dolor
adecuadamente interferenciaconla interferencia con adecuadamente
controlado funcion funcion diaria controlado

Paracetamol

riesgos.
by

Remisidén

Terapia de segunda y tercera linea:

Agentes tépicos (AINE, Lidocaina, Capsaicina)

Opicides SOLO cuando otras terapias multimodales son
ineficientes, el dolor es de moderado a severo, mejora la
funcién y la calidad de vida y los beneficios superen a los

neuromodulacién.

para terapia intervencionista o

-

Continuar la terapia, monitorizar el dolor, la funcién y los efectos secundarios de la terapia

Traducido de UpToDate: Pharmacologic management of chronic non-cancer pain in adults
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CAPITULO: EPOC ESTABLE

(Fecha de ultima actualizacién: 22/07/2022)

INTRODUCCION

La enfermedad pulmonar obstructiva créonica (EPOC) es una enfermedad frecuente, prevenible y tratable, caracterizada por sintomas respiratorios
persistentes y limitacion del flujo aéreo que se debe a anomalias respiratorias y / o alveolares usualmente causadas por una exposicion significativa a
particulas o gases nocivos. El principal factor de riesgo es el tabaquismo, pero otras exposiciones ambientales como al combustible de biomasa y la
contaminacién del aire pueden contribuir. Ademas, los factores del huésped predisponen a las personas a desarrollar EPOC: anomalias genéticas,
desarrollo pulmonar anormal y envejecimiento acelerado. Las exacerbaciones y comorbilidades que presenta cada paciente influyen en el prondstico de la
enfermedad.

Se debe contemplar el diagnéstico de la EPOC en cualquier paciente que presente disnea, tos o expectoracion y/o antecedentes de exposicion a factores de
riesgo de la enfermedad. Para establecer el diagnéstico es requisito indispensable la realizacion de una espirometria, la presencia de un FEV1 / FVC <0,7
postbroncodiatacién (FEV1: volumen espiratorio forzado en el primer segundo, FVC: capacidad vital forzada) confirma la existencia de una limitacién cronica
al flujo aéreo vy, por tanto, de EPOC. La espirometria se deberia realizar a personas mayores de 35 afos con historia acumulada de tabaquismo (= 10
paquetes/ afio) y con sintomas sugestivos de EPOC. Se debe realizar diagnéstico diferencial con otras patologias.

Tras la confirmacion del diagnostico, se debe hacer una evaluacion de la enfermedad. Los objetivos de la evaluacion de la EPOC son determinar el nivel de
limitacion del flujo aéreo, su impacto en el estado de salud del paciente y el riesgo de acontecimientos futuros (como exacerbaciones, ingresos hospitalarios
o muerte), a fin de orientar la terapia (Anexo 1). La evaluacion inicial y tratamiento farmacoldgico inicial segun las guias GOLD 2022 y GeseEPOC 2021
guedan recogidas respectivamente en los Anexos 2 y 3. Posteriormente los pacientes deben ser revisados para valorar el alcance de los objetivos del
tratamiento “sintomas, exacerbaciones” e identificar cualquier obstaculo para el éxito de este “técnica inhalatoria y adherencia, enfoques no farmacoldgicos,
comorbilidades”. Tras examinar la respuesta del paciente puede ser necesario hacer ajustes en el tratamiento farmacolégico “escalada, cambiar dispositivo o
farmaco/s del inhalador, desescalada”. Las actuaciones de seguimiento en el tratamiento farmacoldgico segun las guias GOLD 2022 y GesePOC 2021
guedan recogidas en el Anexo 4. GesEPOC para valorar la adecuacién del tratamiento en el seguimiento del tratamiento propone utilizar el cuestionario de
control clinico en la EPOC (Anexo 5).

Los objetivos principales del tratamiento son aliviar y reducir los sintomas y el riesgo futuro de exacerbaciones, los ingresos hospitalarios y la mortalidad. Los
broncodilatadores inhalados son la base del tratamiento de la EPOC y la técnica de inhalacion correcta es fundamental para su administracion.

Los medicamentos inhalados de la EPOC son medicamentos no sustituibles y deben prescribirse por marcas comerciales (ORDEN SCO/2874/2007, de 28
de septiembre, por la que se establecen los medicamentos que constituyen excepcion a la posible sustitucion por el farmacéutico con arreglo al articulo 86.4
de la Ley 29/2006, de 26 de julio, de garantias y uso racional de los medicamentos y productos sanitarios). Existen numerosos medicamentos indicados
para la EPOC en monofarmacos y en combinaciones, marcas y presentaciones diferentes que a su vez pueden administrarse en distintos tipos de
dispositivos de inhalacién, para facilitar su manejo se incluye el Anexo 6. Medicamentos disponibles en Espafa con indicacion de tratamiento de la EPOC en
ficha técnica, asi como el Anexo 7. Dispositivos de inhalacion para EPOC.
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MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS

Es fundamental el abandono del tabaco en la prevencién y tratamiento de la EPOC, la deshabituacién tabaquica es la medida mas coste efectiva. Se debe
ofrecer consejo a todos los fumadores en cada contacto asistencial, basado en la terapia cognitivo-conductual y en el tratamiento farmacoldgico en caso
necesario, siendo recomendable que se realice en una consulta especializada de tabaquismo, ya sea en Atencién Primaria o Neumologia.

Fomentar intervenciones educativas y de automanejo que motiven, involucren y entrenen a los pacientes para que adapten positivamente sus conductas de
salud, han demostrado tener un impacto positivo en el curso de la enfermedad, han mejorado los niveles de salud, la calidad de vida de los pacientes y ha
disminuido el uso de los servicios sanitarios.

Evaluar periédicamente la adherencia terapéutica y la técnica correcta del uso de inhaladores en cada visita con el paciente/cuidador y corregir errores antes
de llegar a la conclusion de que el tratamiento actual no es efectivo.

Realizar ejercicio fisico diario y evitar el sedentarismo, adaptdndolo a su nivel de disnea. La rehabilitacién pulmonar mejora la disnea y debe aconsejarse,
especialmente en EPOC moderada-grave y tras las agudizaciones.
Mantener un peso adecuado evitando tanto la obesidad como la desnutricion y el bajo peso.

La vacunacion antigripal anual, antineumocdcica y frente al COVID-19 deben administrarse, ya que reducen el riesgo de produccion de exacerbaciones
ocasionadas por determinadas bacterias y virus.

En la insuficiencia respiratoria cronica grave se recomienda oxigenoterapia continua domiciliaria durante al menos 16 horas al dia. La ventilacion mecanica
no invasiva a domicilio esta indicada en pacientes con EPOC estable con hipercapnia con historia de exacerbaciones con acidosis.

MEDIDAS FARMACOLOGICAS

CIRCUNSTANCIA MEDICAMENTO POSOLOGIA DURACION COMENTARIOS
CLINICA
Tratamiento farmacolégico | Salbutamol2 1-2 inhalaciones Eleccion: Broncodilatador de
inicial en pacientes con (8 maximo/dia) a accion corta beta-2 (SABA) o
<1 exacerbacion/ ano que demanda 3-6 meses y anticolinérgica (SAMA); o
no derivé en Terbutalina? valorar broncodilatador de accion de larga
hospitalizacion; 1-3 inhalaciones anticolinérgica (LAMA) o beta-2
escala de disnea del (12 méximo/dia) a (LABA)
Medical Research Council demanda Evaluar efecto. Continuar,
britanico modificado Ipratropio® La posologia depende | 3-6 meses y suspender o probar alternativa
(mMRC) 0-1; cuestionario del medicamento y en | valorar broncodilatadora.
de calidad de vida COPD alguna de ellos de las
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Assessment Test (CAT)<10

presentaciones

Valorar siempree.

farmacéuticas
Aclidinio® 1 inhalacion cada 12 3-6 meses y
horas valorar
Glicopirronio® 1 capsula para 3-6 meses y
inhalacion cada 24 valorar
horas
Tiotropio® IPS: 1 capsula para 3-6 meses y
inhalacion cada 24 valorar
horas
IVS: 1 dosis (2
pulsaciones) cada 24
horas
Umeclidinio® 1 inhalacién cada 24 3-6 meses y
horas valorar
Formoterold 1 inhalacién o cdpsula | 3-6 meses 'y
para inhalacion valorar
cadal2h?®
Indacaterold 1 capsula para 3-6 meses y
inhalacién cada24h valorar
Olodaterold 1 dosis (2 3-6 meses y
pulsaciones) cada valorar
24h
Salmeterold ICP: 2 inhalaciones 3-6 meses y
cada 12 horas valorar
IPS: 1 inhalacion cada
12 horas
Tratamiento farmacolégico | Aclidinio® 1 inhalacién cada 12 3-6 meses y Eleccion: LAMA o LABA (en
inicial en pacientes con horas valorar disnea severa puede considerarse
<1 exacerbacioén/ afio que | Glicopirronio® 1 capsula para 3-6 meses y LAMA+LABA)
no derivo en hospitalizacion inhalacion cada 24 valorar
mMRC >2; CAT>10 horas IMPORTANTE investigar
Tiotropio® IPS: 1 capsula para 3-6 meses y comorbilidades, pueden aumentar
inhalacion cada 24 valorar sintomatologia e impactar en

horas
IVS: 1 dosis (2

prondstico.
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pulsaciones) cada 24
horas

Valorar siempre®.

Umeclidinio® 1 inhalacion cada 24 3-6 meses y
horas valorar
Formoterold 1 inhalacion o capsula | 3-6 meses y
para inhalacion cada | valorar
12h®
Indacaterold 1 capsula para 3-6 meses y
inhalacion cada 24h valorar
Olodaterold 1 dosis (2 3-6 meses y
pulsaciones) cada valorar
24h
Salmeterold ICP: 2 inhalaciones 3-6 meses y
cada 12 horas valorar
IPS: 1 inhalacién cada
12 horas
Tratamiento farmacolégico | Aclidinio® 1 inhalacion cada 12 3-6 meses y
inicial en pacientes con horas valorar
22 exacerbaciones/afio o | Glicopirronio® 1 céapsula para 3-6 meses y Eleccion: LAMA.
=1 exacerbacién que derivé inhalacion cada 24 valorar
en hospitalizacion horas. Valorar siempres®.
mMMRC: 0-1; CAT <10 Tiotropio® IPS: 1 capsula para 3-6 mesesy
inhalacion cada 24 valorar
horas.
IVS: 1 dosis (2
pulsaciones) /24
horas
Umeclidinio® 1 inhalacion cada 24 3-6 meses y
horas valorar
Tratamiento farmacolégico | Aclidinio® 1 inhalaciéon cada 12 3-6 meses y Elecciéon: LAMA o LAMA+LABAZ? o
inicial en pacientes con horas valorar LABA+CI® (eleccion en EPOC con
>2 exacerbaciones/afio o | Glicopirronio® 1 cépsula para 3-6 meses y historial de ASMA)
=1 exacerbacioén que derivo inhalacion cada 24 valorar 2considerar si es altamente
en hospitalizacion horas. sintomatico (CAT=20) 3considerar
mMRCz2; CAT 210 Tiotropio® IPS: 1 capsula para 3-6 meses y si eosinofilos 2300 células/pL.
inhalacion cada 24 valorar

horas.
IVS: 1 dosis (2

Valorar siempre®
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pulsaciones) cada 24
horas

Umeclidinio® 1 inhalacion cada 24 3-6 meses y
horas valorar
Formoterol/aclidiniof 1 inhalacion cada 12 3-6 meses y
horas valorar
1 capsula para 3-6 meses y
Indacaterol/glicopirroniof inhalacion cada 24 valorar
horas
1 dosis (2 3-6 meses y
Olodaterol/tiotropiof pulsaciones) cada 24 | valorar
horas
Vilanterol/umeclidinio® 1 inhalacion cada 24 | 3-6 mesesy
horas valorar
Formoterol/beclometasona? 2 inhalaciones cada 3-6 meses y
12 horas valorar
Formoterol/budesonida?® 2 inhalaciones cada 3-6 meses y
12 horas valorar
Salmeterol/ propionato de fluticasona? 1 inhalacion cada 12 3-6 meses y
horas valorar
Vilanterol/ furoato de fluticasona 1 inhalacién cada 24 3-6 meses y
horas valorar
Tratamiento farmacolégico | Mantener tratamiento Valorar siempre®.
seguimiento:
el paciente responde al
tratamiento inicial
Tratamiento farmacolégico | Formoterol/aclidiniof 1 inhalacion cada 12 3-6 meses y Valorar siempre®.
seguimiento en pacientes horas valorar
con signo tratable
predominante de disneay 1 capsula para 3-6 meses y
exacerbacion o Ind _— - inhalacion cada 24 valorar
exacerbacion y en ndacaterol/glicopirronio horas
tratamiento previo con
LAMA® o0 LABA? 1 dosis (2 3-6 meses y
pulsaciones) cada 24 | valorar

Olodaterol/tiotropiof

horas
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Vilanterol/umeclidiniof linhalacion cada 24 | 3-6 mesesy
horas valorar
. . 3-6 meses y
Formoterol/beclometasona$ 2 inhalaciones cada valorar
12 horas
. 2 inhalaciones cada 3-6 mesesy
Formoterol/budesonidas’ valorar
12 horas
. . 1inhalacion cada 12 | 5.0 mesesy
Salmeterol/ propionato de fluticasona®? horas valorar
. L 3-6 meses y
Vilanterol/ furoato de fluticasona? ﬁ inhalacion cada 24 valorar
oras
Tratamiento farmacolégico | Formoterol/glicopirronio/beclometasonal | 2 inhalaciones cada 3-6 meses y Valorar siempree.
seguimiento en pacientes 12 horas valorar
con signo tratable
predominante de disneay : __ : : En tratamiento previo
exacerbacién o Vilanterol/umeclidinio/furoato de 1 inhalaciéon cada 24 3-6 meses y LAMA+LABA' si Eos<100
exacerbacion y en fluticasona® horas valorar considerar afiadir roflumilast en
tratamiento previo con FEV1<50% y bronquitis crénica y
+ f (si > - - - - - - i ici .
E)T_'\KSAI;?:?I:\ (si eos >100) Formoterol/glicopirronio/budesonida® 2 inhalaciones cada 3-6 meses y azitromicina en exfumadores
12 horas valorar

En no respuesta a
LABA+LAMA+CI" considerar
afadir roflumilast en FEV1<50% y
bronquitis crénica y azitromicina
en exfumadores.

Roflumilast: Dosis inicial
recomendada un comprimido de
250 microgramos una vez al dia
durante 28 dias.

Dosis de mantenimiento después
de 28 dias de tratamiento con la
dosis de inicio de

250 microgramos, ajustar la dosis
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de los pacientes a un comprimido
de 500 microgramos una vez al
dia. Duracién maxima de
tratamiento 1 afio.

Azitromicina: Dosis recomendada
500 mg/dia, tres dias por semana.
Duracién maxima de tratamiento 1
afio. Este tratamiento debe
reservarse a centros de referencia
con seguimiento clinico, auditivo,
electrocardiograma, de bioquimica
hepatica y microbioldgico para
descartar infeccion por
micobacterias.

Tratamiento farmacolégico Formoterol/aclidiniof 1 inhalacién cada 12 3-6 meses y Valorar siempre®.
seguimiento en pacientes horas valorar
con signo tratable 1 capsula para 3-6 meses y De seguir no habiendo respuesta
predominante disnea y en Indacaterol/glicopirroniof inhalacion cada 24 valorar se debe considerar cambio de
tratamiento previo con horas inhalador o medicamento, asi
LAMAC o LABAd 1 dosis (2 3-6 meses y mismo se deben investigar y tratar
Olodaterol/tiotropiof pulsaciones) cada 24 | valorar otras causas de disnea.
horas
Vilanterol/umeclidinio® 1 inhalacion cada 24 | 3-6 mesesy
horas valorar
Formoterol/aclidiniof 1 inhalaciéon cada 12 3-6 meses y Valorar siempre®.
Tratamiento farmacolégico horas valorar
seguimiento en pacientes 1 capsula para 3-6 meses y
con signo tratable Indacaterol/glicopirroniof inhalacién cada 24 valorar De seguir no habiendo respuesta
predominante disnea y en horas se debe considerar cambio de
tratamiento previo con 1 dosis (2 3-6 meses y inhalador o medicamento, asi
LABA+CI9 Olodaterol/tiotropiof pulsaciones) cada 24 | valorar mismo se deben investigar y tratar

horas

otras causas de disnea.
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1 inhalacion cada 24 3-6 meses y

Vilanterol/umeclidiniof
horas valorar

Formoterol/glicopirronio/beclometasona” | 2 inhalaciones cada 3-6 meses y

12 horas valorar
Vilanterol/umeclidinio/furoato de 1 inhalaciéon cada 24 3-6 meses y
fluticasonah horas valorar
Formoterol/glicopirronio/budesénidah 2 inhalaciones cada 3-6 meses y
12 horas valorar

(@)

(b)
()

(d)

(e)

Broncodilatadores de accion corta: SABA (agonista beta-2). Salbutamol y terbutalina (uso coman en EPOC, aunque no se especifica en la ficha

técnica).

Broncodilatadores de accién corta: SAMA (anticolinérgico). Ipratropio.

LAMA: broncodilatadores de accion larga anticolinérgicos (tiotropio, aclidinio, glicopirronio, umeclidinio). IVS (Inhalador de Vapor Suave o de

niebla fina); IPS (Inhalador de Polvo Seco).

LABA: broncodilatadores de accion larga beta-2 (formoterol, salmeterol, indacaterol, olodaterol. vilanterol). Formoterol: La posologia® en el

medicamento Oxis Turbuhaler es 1-2 inhalacidon/12h o 24h. ICP (Inhalador de Cartucho Presurizado); IPS (Inhalador de Polvo Seco). Olodaterol.

y vilanterol no comercializados en monofarmacos.

En cualquier contacto asistencial del paciente se debe siempre evaluar la adherencia y técnica inhalatoria y los aspectos no farmacolégicos.

La eleccion de un dispositivo de inhalacion debe realizarse de manera individualizada, teniendo en cuenta el acceso, el coste y las habilidades y

preferencias de los pacientes.

También tendremos en cuenta en su eleccion los efectos secundarios mas frecuentes:

- Salbutamol (SABA): Temblores, cefalea, taquicardia, calambres musculares.

- Terbutalina (SABA): Hipokalemia, taquicardia, palpitaciones, calambres musculares, temblor, dolor de cabeza.

- Ipratropio (SAMA): Sequedad de boca, nduseas, trastornos de la motilidad gastrointestinal, dolor de cabeza, mareo, irritacién de garganta,
tos.

- Tiotropio (LAMA): Sequedad de boca.

- Aclidinio (LAMA): sinusitis, nasofaringitis, cefalea, tos.

- Glicopirronio (LAMA): Rinofaringitis, insomnio, cefalea, sequedad bucal, gastroenteritis, dolor musculoesquelético, infecciéon del tracto
urinario.

- Umeclidinio (LAMA): Nasofaringitis, infeccidn de tracto respiratorio superior, infeccion del tracto urinario, sinusitis, cefalea, taquicardia, tos,
estrefiimiento.

- Formoterol (LABA): nauseas, calambres musculares, cefaleas, temblor, mareos.

- Salmeterol (LABA): cefalea, temblor, palpitaciones, calambres musculares.

- Indacaterol (LABA): infeccion de las vias respiratorias altas, rinofaringitis, sinusitis, cefalea, mareo, tos, dolor orofaringeo incluyendo irritacion
de garganta, rinorrea, espasmos musculares, dolor toracico, edema periférico.

- Fluticasona (ClI): candidiasis en la boca y garganta, neumonia, bronquitis, ronquera, contusiones.
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(f)
(9)

(h)

Budesonida (Cl): candidiasis orofaringea, neumonia, tos, ronquera, irritacion de garganta.

Formoterol(LABA)/beclometasona(Cl): neumonia, candidiasis oral, Cefalea, temblores, disfonia.
Formoterol(LABA)/budesénida(Cl):candidiasis orofaringea, neumonia, cefalea, temblor, palpitaciones, Irritacién leve de garganta, tos,
disfonia incluyendo ronquera.

Salmeterol(LABA)/fluticasona propionato (Cl): candidiasis en la boca y garganta, neumonia, bronquitis, hipocaliemia, Irritacion de garganta,
ronqueral/disfonia, sinusitis, contusiones, calambres musculares, fracturas traumaticas, artralgia, mialgia.

Vilanterol(LABA)/fluticasona furoato (Cl): neumonia, infecciones del tracto respiratorio superior, bronquitis, gripe, candidiasis en la boca y
garganta, cefalea, nasofaringitis, dolor orofaringeo, sinusitis, faringitis, rinitis, tos, disfonia, dolor abdominal, artralgia, dolor de espalda,
fracturas, espasmos musculares.

Formoterol (LABA)/glicopirronio (LAMA)/beclometasona(Cl): neumonia, faringitis, candidiasis oral, infeccion del tracto urinario, nasofaringitis,
cefalea, disfonia.

Vilanterol (LABA)/umeclidinio (LAMA)/fluticasona furoato (Cl): neumonia, infeccion del tracto respiratorio superior, faringitis, rinitis, sinusitis,
gripe, nasofaringitis, candidiasis oral y orofaringea, infeccion del tracto urinario, cefalea, tos, dolor orofaringeo, estrefiimiento, artralgia, dolor
de espalda.

Formoterol (LABA)/glicopirronio (LAMA)/budesénida (Cl): candidiasis oral, neumonia, hiperglucemia, ansiedad, insomnio, cefalea,
palpitaciones, disfonia, tos, nauseas, espasmos musculares, infeccioén urinaria.

LABA/LAMA: doble broncodilatacion.

LABA/CI (corticoides inhalados). Considerar si Eos = 300 o Eos = 100 y = 2 exacerbaciones moderados / 1 hospitalizacion. Eos: Recuento de
eosinofilos en sangre (Células/pL).

Considerar desescalada de Cl o cambiar (LAMA+LABA) si neumonia, indicacién inicial inapropiada o falta de respuesta a los CI.
LABA+LAMA+CI. Considerar desescalada de Cl o cambiar si neumonia, indicacion inicial inapropiada o falta de respuesta a los ClI.

TRATAMIENTOS A NO INICIAR Y MEDICAMENTOS A DEPRESCRIBIR

No realizar cambio en el tratamiento sin revisar previamente la adherencia y las técnicas de inhalacion.

Controlar la enfermedad con el minimo de medicamentos y el menor niimero de dispositivos distintos.

No prescribir sin comprobar que el paciente no presenta duplicidades ni redundancias terapéuticas de LABA, LAMA o CI.

Valorar desprescribir roflumilast si no esta indicado correctamente. Uso roflumilast en el tratamiento de mantenimiento de la EPOC grave (FEV1 post
broncodilatador inferior al 50% del normal) asociada a bronquitis cronica en pacientes adultos con un historial de exacerbaciones frecuentes y como terapia
adicional a la no respuesta a un tratamiento broncodilatador (LABA+LAMA o LABA+LAMA+CI).

No prescribir azitromicina para prevenir exacerbaciones, solo considerar uso en pacientes adultos exfumadores con un historial de exacerbaciones
frecuentes y como terapia adicional a la no respuesta a un tratamiento broncodilatador (LABA+LAMA o LABA+LAMA+CI). La consideracion del desarrollo de
organismos resistentes debe tenerse en cuenta en la toma de decisiones.
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No usar agentes mucoliticos carbocisteina/N-acetilcisteina de manera rutinaria. Solo en pacientes que no reciben ClI el tratamiento regular con mucoliticos
como carbocisteina y N-acetilcisteina puede reducir las exacerbaciones y mejorar modestamente el estado de salud.

Deprescribir teofilina, su eliminacion disminuye con la edad. El efecto de la teofilina a dosis bajas sobre las tasas de exacerbacién es limitada y
contradictoria. Margen terapéutico estrecho y la mayor parte del efecto beneficioso se produce tan solo cuando se alcanzan dosis proximas a las toxicas.
No se recomienda asociar SAMA (Ipratropio) con LAMA se aumentan efectos anticolinérgicos.

CONSIDERACIONES RELEVANTES A LA FARMACOTERAPIA

Corticoesteroides inhalados (Cl)

Dado sus efectos adversos siempre debemos:

- Revisar su adecuacion.

- Reevaluar periddicamente su balance beneficio-riesgo.

- Considerar su desescalada o cambiar si neumonia, indicacion inicial inapropiada o falta de respuesta, situacién estable sin exacerbaciones en los Ultimos 2
afos.

Roflumilast

- Uso restrictivo: en tratamiento de mantenimiento de la EPOC grave (FEV1 post broncodilatador inferior al 50% del normal) asociada a bronquitis crénica en
pacientes adultos con un historial de exacerbaciones frecuentes y como terapia adicional a la no respuesta a un tratamiento broncodilatador (LABA+LAMA o
LABA+LAMA+CI).

-Efectos secundarios frecuentes: disminucion de peso, apetito disminuido, insomnio, cefalea, diarrea, nduseas, dolor abdominal.

Azitromicina

- Uso restrictivo en pacientes adultos con un historial de exacerbaciones frecuentes y como terapia adicional a la no respuesta a un tratamiento
broncodilatador (LABA+LAMA o LABA+LAMA+CI).

- Su uso se asocia a una mayor incidencia de resistencia bacteriana, prolongacion del intervalo QT y deterioro de las pruebas de audicién. Un andlisis post-
hoc sugiere un menor beneficio en los fumadores activos.
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"En el capitulo puede que se recomienden algunos medicamentos sometidos a visado. En estos casos, la prescripcion debe ajustarse completamente a las
condiciones expresadas en el visado para que sea financiado con cargo al Sistema Nacional de Salud, de acuerdo a la normativa legal vigente: Real Decreto
Legislativo 1/2015, de 24 de julio, por el que se aprueba el texto refundido de la Ley de garantias y uso racional de los medicamentos y productos sanitarios;
Real Decreto 618/2007, de 11 de mayo, por el que se regula el procedimiento para el establecimiento, mediante visado, de reservas singulares a las
condiciones de prescripcion y dispensacion de los medicamentos; Resolucién, de 30 de noviembre de 2021, de la Direccién Gerencia del Servicio Andaluz
de Salud, sobre gestion y control del visado de recetas".
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ANEXO 1. ASPECTOS QUE EVALUAR INDIVIDUALMENTE EN LA EPOC:

- Grado de limitacién al flujo aéreo mediante espirometria:

En pacientes con cociente FEV1/FVC postbroncoldilatacion <0,7

GOLD 1: Leve

FEV1 280% del valor de referencia

GOLD 2: Moderado 50% < FEV1<80% del valor de referencia

GOLD 3: Grave

30% < FEV1<50% del valor de referencia

GOLD 4: Muy grave FEV1 <30% del valor de referencia

- Sintomas. Empleando cuestionarios validados:

e Escala de disnea del Medical Research Council britanico modificado (MMRC)

GRADO ACTIVIDAD

0 Ausencia de disnea excepto al realizar ejercicio intenso

1 Disnea al andar de prisa en llano, o al subir una pendiente poco pronunciada

2 La disnea le produce una incapacidad de mantener el paso de otras personas de la misma edad caminando
en llano o tener que descansar al andar en llano al propio paso

3 La disnea hace que tenga que parar a descansar al andar unos 100 metros o después de andar pocos
minutos en llano

4 La disnea impide al paciente salir de casa o aparece con actividades como vestirse o desvestirse

e Cuestionario de calidad de vida COPD Assessment Test (CAT)

Para cada item, marque (X) en el recuadro que mejor describa su situacién actual. Asegurese de elegir una sola
respuesta para cada pregunta

EJEMPLO: Estoy muy contento 0|12 (3|4 |5 Estoy muy triste

PUNTUACION

Nunca toso

0|1|2 (3|4 |5 | Siempre estoy tosiendo
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No tengo flema (mucosidad) 5 | Tengo el pecho completamente

en el pecho lleno de flema (mucosidad)

No siento ninguna opresién en el 5 | Siento mucha opresion en el

pecho pecho

Cuando subo una pendiente o un 5 | Cuando subo una pendiente

tramo de escaleras, no me falta el aire 0 un tramo de escaleras,
me falta el aire

No me siento limitado para realizar 5 | Me siento muy limitado para

actividades domeésticas realizar actividades domeésticas

Me siento seguro al salir de casa a 5 No me siento nada seguro al salir

pesar de la afeccion pulmonar de casa debido a la afeccion

que padezco pulmonar que padezco

Duermo sin problemas 5 | Tengo problemas para dormir
debido a la afeccion pulmonar que
padezco

Tengo mucha energia 5 No tengo ninguna energia

Ref: Jones et al. ERJ 2009; 34 (3); 648-54.

PUNTUACION TOTAL

Riesgo de exacerbaciones

Las exacerbaciones se definen como un empeoramiento agudo de los sintomas respiratorios que requieren terapia adicional. Se clasifican como
leves (tratadas solo con broncodilatadores de accién corta), moderadas (tratadas con broncodilatadores de accion corta mas antibiéticos y/o
corticoides orales o graves (el paciente requiere hospitalizaciéon o visita a urgencias). Las exacerbaciones graves también pueden estar asociadas

con insuficiencia respiratoria aguda.
Comorbilidades

La enfermedad cardiovascular, la osteoporosis, la depresién y la ansiedad, la disfuncion musculoesquelética, el sindrome metabdlico y el cancer de
pulmén son algunas de las enfermedades a menudo concurrentes con la EPOC. Estas comorbilidades pueden influir en la mortalidad y las
hospitalizaciones, y deben ser buscadas rutinariamente y tratadas apropiadamente.
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ANEXO 2. EVALUACION INICIAL SEGUN LA GUIA GOLD 2022 Y GUIA GESEPOC 2021

-GOLD 2022:
Diagnéstico Evaluacion de la Evaluacion de los sintomasy
confirmado . limitacién del flujo aéreo - el riesgo de exacerbacion
espirométricamente Historia de
exacerbaciones
............. ’
! 22o0bienz1 !
FEV1 ! causante de 1 c D
(% de referencia) i 1

hospitalizacion
1 s .

LD1 2
Postbroncodilatador o 80

FEV1/FVC<0,7 GOLDZ | 5079 | 557 no motiva |

! 1
! i
GoD3 | 3049 | | ingreso | A B
1
H i
L

GOLD 4 <30 hospitalario)

=
! mMRC 0-1
l CAT <10

mMRC 2 2
CAT =210

3 =
o
! 1
! ]
Jd L

Sintomas

La espirometria, junto con los sintomas del paciente y el historial de exacerbaciones moderadas y graves, sigue siendo imprescindible para el diagnéstico,
prondstico y consideracion de otras estrategias terapéuticas importantes.

El nGmero proporciona informacién sobre la gravedad de la limitacion del flujo aéreo (grado espirométrico 1 a 4), mientras que la letra (grupos A-D)
proporciona informacién sobre la carga de sintomas y el riesgo de exacerbacién que se puede utilizar para guiar el tratamiento.

-GESEPOC 2021:

Estratificacion

!

. Riesgo ALTO
Riesgo BAJO .
(Se deben cumpii todos los criterios) (Se "“"I:;'E::i’e:’;‘;"“ 1de
Obstruccién
z 50% 50%

‘ (FEV4 postbroncodilatacion (%) = <
‘ Disnea (mMMRC) 0-1 2-4

Exacerbaciones (lltimo afio) 0 -1 (sin ingresao) 20més o 1ingreso

GesEPOC recomienda una clasificacion en 2 niveles de riesgo de acuerdo con 3 variables: nivel de disnea, agudizaciones en el afio previo y funcion
pulmonar; los pacientes de alto riesgo se clasifican, a su vez, en 3 fenotipos: no agudizador, agudizador eosinofilico y agudizador no eosindfilico.
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ANEXO 3. TRATAMIENTO FARMACOLOGICO INICIALSEGUN LA GUIA GOLD 2022 Y GUIA GESEPOC 2021

-GOLD 2022:

Grupo de Pacientes Tratamiento Inicial EPOC estable

GOLD A
Exacerbaciones/aio < 1 que no derivo en hospital
mMRC 0-1; CAT<10

GOLD B
Exacerbaciones/afio < 1que no derivo en hospital
mMRC> 2; CAT> 10

GOLDC
Exacerbaciones/aino > 2 o > 1 que derivo en hospital
mMRCO0-1; CAT< 10

GOLD D
Exacerbaciones/afo > 2 o > 1 que derivo en hospital
mMRC> 2; CAT> 10

Se deben recetar broncodilatadores de rescate de accion corta a todos los pacientes para el alivio inmediato
de los sintomas.

SABA: broncedilatadores de accidn corta beta-2 (salbutamol, terbutalina); SAMA: broncodilatadores de accion corta
anticolinérgicos (ipratropio); LABA: broncodilatadores de accionlarga beta-2 (formoterol, salmeterol, indacaterol,
olodaterol, vilanterol); LAMA: broncodilatadores de accion larga anticolinérgicos (tiotropio, aciclidinio, glicopirronio,
umeclidinio; CI: corticoides inhalados.
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-GESEPOC 2021:

Riesgo bajo
FEV1 250% mMRC <2
Exacerbaciones 0-1 sin ingresos
Se deben cumplir todos los criterios

LAMA

Riesgo alto
FEV1 <50% y mMRC 22
Exacerbaciones 2 o mas o 1 ingreso
Se debe cumplir al menos uno de los criterios

N N N

Agudizador
No agudizador no eosinofilico
Exacerbaciones
0-1 sin ingresos Exacerbaciones 22 o 21 ingreso
LAMA+LABA LAMA+LABA LABA+CI
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ANEXO 4. SEGUIMIENTO TRATAMIENTO FARMACOLOGICO SEGUN LA GUIA GOLD 2022 Y GUIA GESEPOC 2021

-GOLD 2022:

SEGUIMIENTO DEL TRATAMIENTO FARMACOLOGICO EN LA EPOC ESTABLE.

1.- SIRESPONDE AL TRATAMIENTO INICIAL ES ADECUADO, MANTENERLO

2.- SINO

v Considerar el sintoma tratable predominante como objetivo (Disnea o exacerbaciones).
- utilizar la via de la exacerbacion si es necesario abordar tanto las exarcerbaciones como la disnea.

v Coloque al paciente segun corresponde en relacion al tratamiento actual y siga las indicaciones.
v Siga con la evaluacién de la respuesta, ajustar la medicacién y revisar

v Estas recomendaciones no dependen de la evaluacion de grupos ABCD en el momento del diagnostico

LABA O LAMA

!

LABA + LAMA

v

Considera cambio
de inhalador o de
farmacos
Investigar (y tratar)
otras causas de
disnea

Eos: Recuento de eosindfilos en sangre (Células/pL)

DISNEA

.

=

LABA + CI

EXACERBACIONES

I LABA o LAMA I

*

v

LABA + LAMA

\

LABA + LAMA + ClI

Considerar

si eos <100

3

v

LABA + Cl

Considerar si eos = 100 J
L LABA + LAMA +CI

v

Roflumilast
FEV1 <50% Y
BRONQUITIS CRONICA

v

Ex fumadores

Azitromicina

*Considerar si Eos 2 300 o Eos 2 100 y = 2 exacerbaciones moderados / 1 hospitalizacion.

** Considerar desescalada de corticoide inhalados o cambiar si neumonia, indicacion inicial inapropiada o falta de

respuesta a los corticoides inhalados
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-GESEPOC 2021:

| Tratamientoinhalado |

l

® . . ;
(%)
= I Riesgo bajo ‘ ( Riesgo alto y
o] ) 1
g ’ no)
5 eosinofilico (
- )
(=
LAMA+LABA

P e e - - —— - — - ———— - - - e - jdr ————————————————
2 LAMA+LABA |
g 7 ;
£ L, [LAMA+LABA +1CS | (LAMA+LABA +1CS |
&f (*) De segunda eleccidn en pacientes con eosindfilos en sangre > 100 células/mm3, i T F |
W) segun la frecuencia, gravedad y etiologia de las agudizaciones, valorando el riesgo i é ¢

de neumonia 1 1k o

[ Considerar rasgos tratables ]
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ANEXO 5. CUESTIONARIO DE CONTROL CLINICO EN LA EPOC

Cuestionario de control clinico en la EPOC

E ¢Cémo se encuentra usted desde la Gltima visita?

D Mejor D Igual D Pear

dizacién en los Gltimos 3 meses?

N £Cual es el color del esputo de los Gltimos dias?

O 8lanco / limpio o sin esputo l ]—G Oscuro / Sucko

éCuantas veces utilizé la medicacién de rescate en la Gltima semana?

1A o 2acre € Gue prnchs s Tk i € eIty ixsace vee
D < 3 veces / semana D tSWIwmm
Iy £Cuanto ti {enp dio) ha do al dia en la ditima semana?
D = 20 minutos al dia D i!ﬂmhulpial‘a
L ¢Cudl es el grado de disnea actual (escala mMRC)?
FEV; = S0% FEV, < 50% T l
Disnea 0- 1 D Disnea 0-2

Grado 0: Ausancis e dsnes eompto o reaize ejercicio imenso
Grado 1: Disnea al andar deprisa en fano, 0 3 subir una pendiente Poco pronunciada

Grado 2: La chisres immposibilita muarteners el peaso de otres persones de L msmes edad caminanda en llano, u otdign s
detenerse 0 descansar 3l andar en llano al propio paso
Grado 3: 3 andar en lano menos de 100 metras

Grado 4: L chsnen Impide 3 pooente sabr ce €353 03
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ANEXO 6. MEDICAMENTOS DISPONIBLES EN ESPANA CON INDICACION PARA EL TRATAMIENTO DE LA EPOC EN FICHA TECNICA

BD de accion corta

Posologia

Grupo / Farmaco

Medicamentos
(enlace a la ficha técnica)

Tipo de dispositivo de

inhalacion

SABA
A demanda; 1-2 inhalaciones (8 Salbutamol Sandoz ICP
Salbutamol .. ,
maximo/dia)
. A demanda; 1-3 inhalaciones (12 Terbasmin Turbuhaler IPS
Terbutalina* .. ,
maximo/dia)
SAMA
A demanda; 2 inhalaciones 4 veces al dia Atroaldo ICP
(12 maximo/dia)
A demanda. Consultar ficha técnica de | Atrovent ICP
. cada presentacion.
Ipratropio - X X —
A demanda. 250-500 microgramos 3 a 4 | Bromuro de ipratropio Aldo Unién | ICP
veces/dia
A demanda; 2 inhalaciones 4 veces al dia | lpratropio bromuro Cipla ICP
(12 maximo/dia)
BD de accidn larga (mantenimiento)
LABA
1 inhalacién/ 12h Broncoral Neo ICP
1 capsula para inhalacién/12h Foradil Aerolizer IPS Aerolizer
1 capsula para inhalacion/12h Formatris Novolizer IPS Novolizer
Formoterol - — - =
1 capsula para inhalacion/12h Formoterol Aldo Union IPS Aerolizer
1 capsula para inhalacion/12h Formoterol Stada IPS Aerolizer
1-2 inhalacién/12h o 24h Oxis Turbuhaler IPS Turbuhaler
Hirobriz Breezhaler IPS Breezhaler
Indacaterol 1 capsula para inhalacién/24h Onbrez Breezhaler IPS Breezhaler
Oslif Breezhaler IPS Breezhaler
Olodaterol 1 dosis (2 pulsaciones)/24h Striverdi Respimat IVS Respimat
Salmeterol ICP: 2 inhalaciones cada 12 horas Beglan ICP, IPS Accuhaler
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https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/70869/FT_70869.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/58859/FT_58859.html
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/72581/FT_72581.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/54674/FT_54674.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/67561/FT_67561.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/79736/FT_79736.html
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/67037/FT_67037.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/62197/FT_62197.html
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/68063/FT_68063.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/66558/FT_66558.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/66573/FT_66573.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/61666/FT_61666.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/09594007/FT_09594007.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/09593002/FT_09593002.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/09586002/FT_09586002.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/78253/FT_78253.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/59523/FT_59523.html.pdf

IPS: 1 inhalacidn cada 12 horas Betamican ICP, IPS Accuhaler
Inaspir ICP, IPS Accuhaler
Serevent ICP, IPS Accuhaler
Soltel ICP, IPS Accuhaler
LAMA
Aclidinio 1 inhalacién cada 12 horas w :::2 gg:z:;:
Enurev IPS Breezhaler
Glicopirronio 1 capsula para inhalacidn cada 24 horas. Seebri IPS Breezhaler
Tovanor IPS Breezhaler
Braltus IPS Zonda?
IPS: 1 cdpsula para inhalaciéon cada 24 Gregal IPS Zonda®?
Tiotropio horas. Spiriva IPS Handihaler
IVS: 1 dosis (2 pulsaciones)/24 horas Spiriva Respimat IVS Respimat
Tavulus IPS Handihaler
N . ., Incruse IPS Ellipta
Umeclidinio 1 inhalacién cada 24 horas Rolufta IPS Ellipta

Corticoesteroides inhalados (siempre asociados a un LABA en la EPOC)

Budesonida 400mcg cada 12 horas Pulmicort Turbuhaler IPS Turbuhaler
Flixotide ICP, IPS Accuhaler
. . L, Flusonal ICP, IPS Accuhaler
Fluticasona 1 inhalacién cada 12 horas Inalacor ICP. IPS Accuhaler
Trialona ICP, IPS Accuhaler
SABA/SAMA
Combiprasal ICP
Ipratropio/salbutamol 1 ampolla para nebulizacién cada 8 horas Ipratropio bromuro/Salbutamol | |CP
Cipla
LABA/LAMA (Doble broncodilatacion)
Formoterol/aclidinio 1 inhalacién cada 12 horas Brimica Genuair IPS Genuair
Duaklir Genuair IPS Genuair

Indacaterol/glicopirronio

1 capsula para inhalacidn cada 24 horas.

Ultibro Breezhaler

IPS Breezhaler

Ulunar Breezhaler

IPS Breezhaler

Xoterna Breezhaler

IPS Breezhaler

Olodaterol/tiotropio

1 dosis (2 pulsaciones) cada 24 horas

Spiolto Respimat IVS Respimat
Yanimo Respimat IVS Respimat
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https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/59676/FT_59676.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/59527/FT_59527.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/59490/FT_59490.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/83247/FT_83247.html
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/12781002/FT_12781002.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/12778002/FT_12778002.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/112789003/FT_112789003.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/12778003/FT_12778003.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/112790003/FT_112790003.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/80981/FT_80981.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/80980/FT_80980.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/64796/FT_64796.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/69589/FT_69589.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/85978/FT_85978.html
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/114922002/FT_114922002.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/1171174002/FT_1171174002.html
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/62046/FT_62046.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/60479/FT_60479.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/60527/FT_60527.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/60688/FT_60688.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/61788/FT_61788.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/73561/FT_73561.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/82145/FT_82145.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/82145/FT_82145.html
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/114963001/FT_114963001.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/114964001/FT_114964001.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/113862003/FT_113862003.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/114917003/FT_114917003.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/113863003/FT_113863003.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/79967/FT_79967.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/79966/FT_79966.html.pdf

. - ) - Anoro IPS Ellipta

Vilanterol/umeclidinio 1 inhalacién cada 24 horas - _p

Laventair IPS Ellipta
LABA/CI

Formodual 100/6 ICP

) ) Formodual Nexthaler 100/6 IPS Nexthaler

Formoterol/beclometasona 2 inhalaciones cada 12 horas

Foster 100/6 ICP

Foster Nexthaler 100/6

IPS Nexthaler

Formoterol/budesonida

2 inhalaciones cada 12 horas

Bufomix Easyhaler

IPS Easyhaler

BiResp Spiromax IPS Spiromax
DuoResp Spiromax IPS Spiromax

Gibiter Easyhaler

IPS Easyhaler

Rilast

ICP

Rilast forte Turbuhaler

IPS Turbuhaler

Rilast Turbuhaler

IPS Turbuahaler

Symbicort

IPS Turbuhaler

Symbicort forte Turbualer

IPS Turbuhaler

Symbicort Turbuhaler

IPS Turbuhaler

Salmeterol/fluticasona

1 inhalacién cada 12 horas

Airflusal Forspiro

IPS Forspiro

Anasma Accuhaler

IPS Accuhaler

Flusamix Easyhaler

IPS Easyhaler

Inaladuo Accuhaler 50/500

IPS Accuhaler

Plusvent Accuhaler 50/500

IPS Accuhaler

Salmeterol/Fluticasona Cipla

IPS Accuhaler

Seretide Accuhaler 50/500

IPS Accuhaler

) By Relvar Ellipta IPS Ellipta
Vilanterol/fluticasona® 1 inhalacién cada 24 horas - - .p
Revinty Ellipta IPS Ellipta
LABA/LAMA/CI
Formoterol/glicopirronio/beclometasona 2 inhalaciones cada 12 horas Trimbow ICP, IPS Nexthaler
. . . . ., Elebrato Ellipta IPS Ellipta
Vilanterol/umeclidinio/fluticasona® 1 inhalacién cada 24 horas - .p
Trelegy Ellipta IPS Ellipta
Formoterol/glicopirronio/budesonida 2 inhalaciones cada 12 horas Trixeo aerosphere 5/7,2/160 ICP Aerosphere

* Uso comun en EPOC, aunque no se especifica en la ficha técnica.

BD (Broncodilatadores); BD de accion corta: SABA (agonista beta-2), SAMA (anticolinérgico); BD de accidn larga: LABA (agonista beta-2), LAMA (anticolinérgico); y, Cl
(corticoesteroide inhalado). ICP (Inhalador de Cartucho Presurizado) o pMDI (Pressured Metered Dose Inhaler); IVS (Inhalador de Vapor Suave o de niebla fina) o SMI (Soft
Mist Inhaler); IPS (Inhalador de Polvo Seco) o DPI (Dry Powder Inhaler). (a): El inhalador Zonda esta especialmente disefiado para Braltus® y Gregal® es un inhalador de
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https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/113898002/FT_113898002.html.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/laventair-ellipta-epar-product-information_en.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/68809/FT_68809.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/76740/FT_76740.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/68802/FT_68802.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/76713/FT_76713.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/78807/FT_78807.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/114921001/FT_114921001.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/114920001/FT_114920001.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/78813/FT_78813.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/81155/FT_81155.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/65045/FT_65045.html#1-nombre-del-medicamento
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/64353/FT_64353.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/81115/FT_81115.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/65044/FT_65044.html
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/63958/FT_63958.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/80248/FT_80248.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/62839/FT_62839.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/83644/FT_83644.html
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/62867/FT_62867.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/62843/FT_62843.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/81790/FT_81790.html
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/62667/FT_62667.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/113886005/FT_113886005.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/114929005/FT_114929005.html.pdf
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/1171208002/FT_1171208002.pdf
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/1171237002/FT_1171237002.html
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/117123602/FT_117123602.html.pdf

polvo unidosis; (b): Sal furoato de fluticasona en vez de propionato como ocurre con el resto de fluticasonas.

Fuente: https://cadime.es/images/documentos_archivos web/Cajon archivos/TABLA EPOC.pdf

ANEXO 7- DISPOSITIVOS DE INHALACION PARA EPOC

Disponible en: https://cadime.es/images/documentos_archivos web/BTA/2018/CADIME_BTA 33 02 ACTUALIZADO.pdf
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CAPITULO: ENFERMEDAD POR REFLUJO GASTROESOFAGICO (ERGE); PREVENCION GASTROLESION; ERRADICACION DE H. PYLORI

(Fecha de ultima actualizacion: 16/11/2022)

INTRODUCCION

En este capitulo se revisaran las distintas situaciones clinicas donde es necesario un tratamiento antisecretor gastrico, por ello se ha enfocado a la revision
de la ERGE, erradicacién de Helicobacter pyloriy prevencion de gastrolesion.

El paso de contenido gastrico al eséfago es un proceso fisioldgico normal que se convierte en ERGE cuando causa sintomas molestos o lesiones esofagicas.
No es facil diferenciar la ERGE de la dispepsia (sintomas del tracto gastrointestinal superior: epigastralgia, plenitud epigastrica, nauseas, vomitos...).

Los sintomas de la ERGE pueden ser tipicos (pirosis y regurgitacion) y otros sintomas atipicos como dolor toracico, sensacion de globo, sintomas
extraesofagicos (dolor de garganta, tos, disfonia, asma), etc.

Los sintomas de alarma son: nueva aparicidon de sintomas en paciente 260 afios, sangrado gastrointestinal, anemia por déficit de hierro, anorexia, pérdida de
peso inexplicable, disfagia, odinofagia, vomitos persistentes, cancer gastrointestinal en familiar de primer grado y factores de riesgo para el eséfago de
Barrett.

La infeccién por H. pylori tiene un posible papel en la patogenia de la ERGE vy la dispepsia y es un factor de riesgo importante para el desarrollo de Ulcera
péptica, adenocarcinoma gastrico y linfoma primario de células B del estdbmago.

Ademas, se debe considerar el tratamiento antisecretor para la prevencién de gastropatia en los pacientes con factores de riesgo que toman farmacos
potencialmente gastrolesivos.
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MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS
ERGE:
Pérdida de peso para pacientes con ERGE con sobrepeso o han aumentado de peso recientemente.

Elevacion de la cabecera de la cama en personas con sintomas nocturnos o laringeos (p. €j., tos, ronquera, carraspeo). Abstenerse de asumir posiciéon
supina después de las comidas. Evitar las comidas dos o tres horas antes de acostarse.

Eliminacion selectiva de los desencadenantes de la dieta (cafeina, chocolate, alimentos picantes, alimentos con alto contenido de grasa, bebidas
carbonatadas y menta) en pacientes que noten una correlacion con los sintomas de ERGE y una mejoria de los sintomas con la eliminacion.

Evitar el uso de prendas ajustadas para evitar el aumento de la presion intragastrica y el gradiente de presion gastroesofagica.

Evitar el tabaco y el alcohol (ambos reducen la presién del esfinter esofagico inferior y fumar también disminuye la salivacion).
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MEDIDAS FARMACOLOGICAS

Enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE)
Enfoque escalonado: Aumento gradual de la potencia de la terapia hasta lograr control de los sintomas

CIRCUNSTANCIA

CLINICA MEDICAMENTO POSOLOGIA DURACION COMENTARIOS
. . Modificacion de estilos de vida (MEV) y dieta:

Sintomas tipicos: Pirosis, En paqentes sin (Ver apartado “Medidas preventivas y/o no

regurgitacién en tratam|e_nto previo Farmacologicas”).

pacientes <60 afos con No precisa

sintomas leves e Valorar posible causa medicamentosa de los

intermitentes (<2 sintomas (AINES, bifosfonatos, corticoides...).

episodios porsemana) | £ vdina () | 10 mg/12 horas 4 semanas En caso necesario: dosis baja de
antagonistas del receptor de la Histamina 2
(ARH2) a demanda. Evaluar a las 4 semanas.
Persistencia de sintomas: Aumentar ARH2 a
dosis estandar. Afadir anticidos

Famotidina (a) 20 mg/12 horas 2 semanas y/o alginato de sodio de forma concomitante

segun sea necesario. Evaluar a las 2
semanas.

IBP (dosis bajas)

Omeprazol 10mg/24h (b)

4 a 8 semanas

Persistencia de sintomas: Descontinuar ARH2
e iniciar dosis baja de inhibidores de la bomba
de protones (IBP). Aumentar a dosis estandar
si los sintomas persisten.

Mejora de la efectividad IBP: Tomarlos de 30
a 60 minutos antes de la primera comida del
dia.

(a) Requiere ajuste en IR. Consultar apartado “Consideraciones relevantes a la farmacoterapia”.
(b) Los IBP son similares en cuanto a su eficacia por lo que cualquiera puede ser usado a la dosis equivalente de 20 mg al dia de
omeprazol. Consultar dosis equivalentes y Coste/DDD en ANEXO 1.
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Sintomas tipicos: Pirosis,
regurgitacién en
pacientes <60 afos con
sintomas frecuentes (=2

IBP (dosis
estandar)

0]

Omeprazol 20 mg/24h

Descontinuar tratamiento supresor del acido
en todos los pacientes con ERGE cuyos
sintomas se resuelven por completo con el
tratamiento, excepto esofagitis erosiva (EE)
en la endoscopia digestiva alta (EDA) y
esofago de Barrett (EB).

o 8 semanas
episodios por semana) IBP (dosis doble
y/o sintomas graves que ” Omeprazol 40mg/24h (c) Terapia escalonada: Reducir gradualmente la
h : en esofagitis . ;
afectan la calidad de vida ; . potencia de la terapia hasta control de los
o . erosiva segun . . .
o esofagitis erosiva : sintomas. (Pasar de dosis estandar de IBP a
severidad) ) ; )
dosis bajas, posteriormente pasar a ARH2 en
+ MEV y dieta caso de sintomas leves e intermitentes).
Sintomas recurrentes 23 | IBP (dosis
meses tras la suspension | estandar) Omeprazol 20 mg/24h 8 semanas
de IBP
. Solicitar EDA en pacientes que no han sido
Sintomas recurrentes <3 . - . . .
e IBP (dosis e sometidos previamente a endoscopiay si esta
meses tras la suspension . Duracioén de ) L7
estandar) Omeprazol 20 mg/24h . es normal una pHmetria ambulatoria (sin
de IBP sintomas .
tratamiento).
Reforzar MEV, dieta y cumplimiento del
tratamiento con IBP.
ERGE refractario sin IBP (dosis Omeprazol 20ma/12h Optimizar la terapia con IBP: dividir o duplicar
sintomas de alarma: estandar) P 9 8 semanas la dosis estandar Omeprazol 40mg/12h (d).

Tras 8 semanas cambiar a otro IBP.

Realizar las tomas 30 minutos antes del
desayuno y antes de la cena.

(c) Dosis doble en casos de esofagitis severa segun Ficha técnica [Consulta realizada el

24/07/2022].
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Presencia de sintomas
de alarma:

Sintomas de alarma: Nueva aparicién de
sintomas en paciente =60 afios, evidencia de
sangrado gastrointestinal, anemia por déficit
de hierro, anorexia, pérdida de peso
inexplicable, disfagia, odinofagia, vomitos
persistentes, cancer gastrointestinal en un
familiar de primer grado, factores de riesgo
para el eséfago de Barrett.

Solicitar EDA temprana para determinar la
etiologia subyacente. Si EDA normal, tratar al
paciente seguin recomendaciones en
pacientes “sin sintomas de alarma”.

Esofagitis erosiva o
Esdéfago de Barret

IBP (dosis
estandar)

Omeprazol

20 mg/24h

Se requiere la supresion de acido de
mantenimiento.

Otros sintomas: Dolor
toracico, sintomas
extraesofagicos (tos,
asma, laringitis, faringitis,
erosiones dentales...)

Manejo de sintomas de reflujo similares a
dispepsia no investigada: Considerar realizar
prueba y recibir tratamiento erradicador

para H. pylori en caso positivo.

Manifestaciones extraesofagicas: Evaluar
causas no relacionadas con la ERGE.

Se recomienda realizar un estudio con pH-
metria de 24 horas para certificar la presencia
de reflujo antes de indicar un tratamiento
antisecretor.

Embarazo y lactancia

No precisa

Modificacion de estilos de vida (MEV) y dieta:
(Ver apartado “Medidas preventivas y/o no
Farmacoldgicas”).

Si sintomas persistentes tratar igual que en:
“sintomas leves e intermitentes”) si la
paciente no responde.

Seguridad en embarazo y lactancia: Ver
apartado “Consideraciones relevantes a la
farmacoterapia”.
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Tratamiento erradicador de H. pylori

CIRCUNSTANCIA CLINICA MEDICAMENTO POSOLOGIA DURACION COMENTARIOS
Triple terapia clasica
(OCA): Investigar exposicion previa del paciente a
antibiéticos, y especificamente a macrélidos:
. . . . Omeprazol 20mg/12 h el tratamiento previo con macrélidos se
Infeccién por H. pylori en pame_ntes sin+ - asocia a un mayor riesgo de fracaso al
factor’els de riesgo de resistencia a Claritromicina 500mg/12 h 14 dias tratamiento con claritromicina.
macrolidos +
g\moxmmna 19/12h La falta de adherencia incrementa la
. probabilidad de fallo terapéutico. Explicar la
Metronidazol(e) 500mg/12h importancia de la adherencia al tratamiento
- - tanto en la pauta como en la duracién.
Triple terapia con
Metronidazol:
Segunda linea: Tras fallo terapéutico a
9meprazol 20mg/12 h tratamientos de primera linea:
. 14 dias
L\_/Ietromdazol 500mg/12 h Terapia cuadruple con bismuto
i 0
. . . Amoxicilina 1g/12h Triple terapia con levofloxacino (14 dias):
Infeccidn por H. pylori en pacientes
con factores de riesgo de resistencia a Omeprazol 20 mg/12h
macrolidos (f) Terapia cuadruple +
concomitante: Levofloxacino 500 mg/12h
+
Omeprazol 20mg/12 h Amoxicilina 1 g/12h
+
: . 14 dias
SIantrommma 500mg/12 h Tercera Linea: Tras fallo terapéutico de
da linea, tratamient iad
Amoxicilina 1g/12h antbiograma, o SHeAoRer
+
Metronidazol 500mg/8h
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Terapia cuadruple
con bismuto (g):

Omeprazol
+

Bismuto Subcitrato
+

Tetraciclina
+

Metronidazol

20mg/12 h
120mg/6h 0 240 mg/12h
500mg/6h

500mg/8h

14 dias

En pacientes con infeccion persistente por H.
pylori, se deben de realizar todos los
esfuerzos posibles para evitar aquellos
antibidticos que el paciente haya tomado
previamente. La triple terapia con
claritromicina debe ser evitada como una
terapia de rescate.

H. pylori diagnosticada en el contexto de
ERGE (g): La erradicacion de H. pylori puede
mejorar la ERGE en individuos con gastritis
antral dominante y se asocia con un
empeoramiento leve de la ERGE en
pacientes con cuerpo dominante o
pangastritis.

(e) Alérgicos a betalactamicos. La terapia con la especialidad que contiene 120mg Metronidazol+ 120mg Tetraciclina+ 140mg Bismuto no supone un avance
en la mejora del cumplimiento terapéutico por el exceso de comprimidos diarios para ajustar la dosis.
(f) Factores de riesgo de resistencia a macrolidos: Exposicion reciente a la terapia con macrélidos por cualquier motivo y/o altas tasas de resistencia local a
la claritromicina (>15-20%) o bajas tasas de erradicacion con triple terapia OCA. Consultar datos de resistencias en ANEXO 2, o bien datos locales en
pacientes no tratados previamente (pacientes naive) en caso de estar disponibles.

(g) Consultar mecanismo por el cual H. pylori podria predisponer a la ERGE en ANEXO 3.
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Prevencién de gastrolesién en pacientes que toman farmacos gastrolesivos

CIRCUNSTANCIA CLINICA MEDICAMENTO POSOLOGIA DURACION | COMENTARIOS

Paciente sin riesgo gastrointestinal. No precisa

Se consideran Antiinflamatorios no
Omeprazol 20 mg/24h Esteroideos (AINES) menos gastrolesivos a
Duracién del | dosis habitual: Naproxeno hasta 1.000

Paciente con riesgo gastrointestinal y O tratamiento mg/dia, Ibuprofeno hasta 1.200 mg/dia,

riesgo cardiovascular bajo.

con AINES Inhibidores selectivos de la ciclooxigenasa 2

AINES menos Dosis habitual (COXIB): Celecoxib hasta 200 mg/dia,
gastrolesivos Etoricoxib hasta 30mg/dia. (h)

Paciente con riesgo gastrointestinal

con otros factores de riesgo:

antecedentes de ulcera o hemorragia Duracion del

digestiva alta (HDA), edad, o . .

: . meprazol (i) 20mg/24h tratamiento

tratamiento concomitante con otros con AINES

farmacos potencialmente

gastrolesivos y riesgo cardiovascular

bajo.

Paciente con riesgo gastrointestinal y
riesgo cardiovascular alto
(Insuficiencia cardiaca, cardiopatia
isquémica e isquemia cerebral).

Evitar el uso de AINES.

(h) Las recomendaciones de la Agencia Espafnola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) respecto al uso de AINES indican que se utilice la dosis
mas baja posible, que la duracién del tratamiento sea la mas corta posible y que se evallue periédicamente la necesidad del tratamiento, especialmente en los
pacientes con artrosis.

(i) Consultar indicacion de profilaxis con Inhibidores de la Bomba de Protones en funcién de otros factores de riesgo en ANEXO 4.
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TRATAMIENTOS A NO INICIAR 'Y MEDICAMENTOS A DEPRESCRIBIR

SITUACION CLINICA

MEDICAMENTO

Motivo para deprescribir

Paciente con antecedente de HDA o Ulceras sin tratamiento
concomitante con farmacos gastrolesivos.

No iniciar IBP

Los IBP sodlo estan indicados en ficha técnica para
la prevencion de la ulcera gastroduodenal inducida
por AINE en pacientes de riesgo, y en general, las
recomendaciones sobre gastroproteccién sélo
hacen referencia a AINE, AAS a dosis bajas,
antiagregantes, anticoagulantes y corticoides.

Paciente menor de 65 afos y sin tratamiento concomitante con
farmacos gastrolesivos al que se le prescribe AINE.

No iniciar IBP

El riesgo de sangrado se incrementa
significativamente conforme aumenta la edad y la
comorbilidad que suele acompanar a los afios .Se
ha tomado como edad de corte los 65 afos, por ser
la edad mas habitualmente utilizada en las
recomendaciones sobre gastroproteccion en
tratamientos con AINE.

Pacientes en tratamiento con ISRS y venlafaxina.

No iniciar IBP. Individualizar si
existen antecedentes de HDA

Sdélo se recomienda gastroproteccidon cuando los
ISRS se utilizan en asociacion a farmacos
gastrolesivos.

Pacientes con ERGE o dispepsia tratados con IBP que estan
asintomaticos un minimo de tres meses.

Pacientes que han sufrido Ulceras gastroduodenales y que han
completado el tratamiento de 4-8 semanas o el tratamiento
erradicador de H. pylori.

Deprescribir IBP

Si no existe indicacion actual, se debe considerar la
deprescripcién debido a que el uso prolongado de
IBP se asocia a importantes efectos adversos
(hipomagnesemia, déficit de vitamina B12, riesgo
de fracturas, etc).
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DEPRESCRIPCION

Retirar IBP en pacientes con uso continuado durante >8 semanas, excepto en pacientes con: alto riesgo; uso de corticosteroides orales; AINE crénicos u
otros medicamentos gastrolesivos; esofagitis erosiva; eséfago de Barret; o, hipersecrecion patoldgica.

No hay evidencia suficiente para determinar cual es la mejor estrategia para la retirada de los IBP, pudiéndose seleccionar cualquiera de estas opciones:
Disminuir dosis de IBP un 50% durante una o dos semanas y retirar tfras una semana de mantenimiento con la dosis mas baja de IBP.
Aumentar el intervalo entre dosis (cada 2-3 dias).

Interrumpir el IBP y usar a demanda si reaparecen los sintomas: diariamente hasta su resolucion (estrategia decidida por el paciente), o uso
intermitente durante un tiempo predeterminado y limitado (estrategia decidida por el médico).

Se recomienda consultar pauta de deprescripcidon basada en la evidencia, como la disponible en: https://deprescribing.org/resources/deprescribing-
guidelines-algorithms/

(La pauta de IBP va acompanada de un algoritmo de apoyo a la toma de decisiones, un folleto para el paciente, una infografia y un video sobre cémo usar el
algoritmo).

CONSIDERACIONES PARA PACIENTES EN CENTROS SOCIOSANITARIOS

Como consideraciones generales en la terapia con IBP, deberemos tener en cuenta:

Uso preferentemente de la via oral:

Los pacientes con dificultades para tragar que puedan beber o tragar alimentos semisdlidos, podrian abrir las capsulas e ingerir el contenido directamente
con medio vaso de agua o tras mezclar el contenido en un liquido que sea ligeramente acido, como zumo de fruta o compota de manzana, o agua sin gas.

Debe advertirse a los pacientes que la suspension debera tomarse inmediatamente (en el plazo de 30 minutos) siempre agitando justo antes de beber y
enjuagando el vaso con medio vaso mas de agua.

En pacientes con dificultad para la deglucién podemos utilizar los IBP en comprimidos bucodispersables.

En caso de pacientes con sonda nasogastrica, la alternativa al omeprazol es lansoprazol en comprimidos bucodispersables, ya que puede dispersarse en
una pequefia cantidad de agua.
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Ajustar en funcioén de insuficiencia renal o hepatica:

No es necesario el ajuste de dosis en pacientes con alteracién de la funcion renal.

En pacientes con alteracion de la funcion hepatica una dosis diaria de Omeprazol10-20 mg puede ser suficiente.

Prevenir posibles efectos secundarios:

Los IBP en dosis altas y durante tratamientos prolongados (mas de un afo) pueden aumentar el riesgo de fractura de cadera, mufieca y columna vertebral,
sobre todo en pacientes de edad avanzada, por lo que es necesario revisar los tratamientos para confirmar su correcta indicacion, siempre a la menor dosis
posible y el menor tiempo posible.

CONSIDERACIONES RELEVANTES A LA FARMACOTERAPIA

Famotidina: Utilizar con precaucion en pacientes con insuficiencia hepatica moderada o grave. En pacientes adultos con insuficiencia renal moderada
(aclaramiento de creatinina < 50 ml/min) o grave (aclaramiento de creatinina < 10 ml/min), la vida media de eliminacion de famotidina se incrementa. Se han
notificado reacciones adversas del SNC en pacientes con insuficiencia renal moderada o grave, por lo que, para evitar la acumulacion excesiva del producto
en estos pacientes, se puede reducir la dosis de famotidina a la mitad o alargar el intervalo de dosificacién a 36-48 h segun la respuesta clinica del paciente.
Su uso es compatible con la lactancia materna.

IBP: Al iniciar terapia con IBP, considerar la preferencia de la persona, las circunstancias clinicas (tolerabilidad del IBP, condiciones de salud subyacentes,
interacciones con otros medicamentos), y el coste de adquisicion del IBP.

Recomendaciones tras la erradicacion del H. pylori:

No se recomienda el uso de probidticos de forma rutinaria o con el objetivo de aumentar las tasas de erradicacion. Aunque si puede usarse para mejorar la
tolerabilidad al tratamiento antibiético.

La curacion de la infeccion debe ser evaluada, y se define como la demostracion de la ausencia del microorganismo después del tratamiento por la ausencia
de antigeno H. Pylori en heces o test del aliento negativo.

Tanto si se realiza una prueba diagnéstica no invasiva como si se lleva a cabo una prueba invasiva, se recomienda suspender los inhibidores de la bomba de
protones (IBP), al menos, 2 semanas antes de la evaluacién de la infeccion por H. pylori. En caso necesario, durante ese periodo se podran administrar
antiacidos o antagonistas del receptor de la Histamina 2 (ARH2).

Se recomienda evitar cualquier tratamiento antibiético y/o sales de bismuto durante, al menos, 4 semanas antes de la evaluacion de la infeccion por H. pylori.
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Recomendaciones en la gastroproteccion:

Intentar no usar los AINES como analgésicos y valorar otras alternativas.

Usar la menor dosis eficaz el menor tiempo posible.

Usar un unico AINE.

Usar el AINE que tiene mejor perfil de seguridad: Ibuprofeno

Evitar su asociacion a los farmacos que aumentan el riesgo.

Erradicacion del H. Pylori en los pacientes con tratamientos cronicos.

Para la prescripcion segura de los AINEs es preciso realizar una valoracion del riesgo cardiovascular usando scores validados.

BIBLIOGRAFIA

1.- Peter J. Kahrilas, MD. Manejo médico de la enfermedad por reflujo gastroesofagico en adultos. UptoDate Mayo 2022. [Consultado el 23 de Julio de 2022].
Disponible en: https://www.uptodate.com/contents/medical-management-of-gastroesophageal-reflux-disease-in-
adults?search=reflujo%20gastroesof%C3%A1gico&source=search_result&selectedTitle=2~150&usage type=default&display rank=2#H1576013433

2.- Enfermedad por reflujo gastroesofagico y dispepsia en adultos: investigacion y manejo. NICE Guia clinica [CG184] Publicado: 03 septiembre 2014. Ultima
actualizacion: 18 octubre 2019. [Consultado el 23 de Julio de 2022]. Disponible en: https://www.nice.org.uk/guidance/cg184/chapter/Introduction

3.- Katz, Philip O. MD, MACG 1; Dunbar, Kerry B. MD, PhD 2,3; Schnoll-Sussman, Felice H. MD , FACG1 ; Greer, Katarina B. MD, MS , FACG4 ; Yadlapati,
Rena MD, MSHS 5 ; Spechler, Stuart Jon MD, FACG 6,7 Guia clinica de ACG para el diagnéstico y tratamiento de la enfermedad por reflujo
gastroesofagico, The American Journal of Gastroenterology: enero de 2022 - Volumen 117 - Nimero 1 - p 27-56 doi: 10.14309/ ajg.0000000000001538.
Disponible en: https://journals.lww.com/ajg/Fulltext/2022/01000/ACG_Clinical_Guideline_for_the Diagnosis_and.14.aspx

4.- Grupo de Trabajo de la Guia. Guia de Terapéutica Antimicrobiana del Area Aljarafe, 32 edicién, Sevilla. Distrito Sanitario Aljarafe-Sevilla Norte y Hospital
San Juan de Dios del Aljarafe, 2018. Disponible en: http://www.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/quiaterapeuticaaljarafe/quiaTerapeuticaAljarafe/

5.- Aspectos de seguridad de los AINE. Riesgo cardiovascular y renal-Triple Whammy. Boletin Infac. Osakidetza. Vol 29. N° 4. 2021. Dipsonible en:
https://www.euskadi.eus/contenidos/informacion/cevime_infac_2021/es_def/adjuntos/INFAC-Vol-29-n-4 AINE-seguridad.pdf

6.- Farrell B, Pottie K, Thompson W, Boghossian T, Pizzola L, Rashid FJ, et al. Deprescribing proton pump inhibitors. Evidence-based clinical practice
guideline. Can Fam Physician 2017;63:354-64 (Eng), €253-65 (Fr).

7.- Fichas Técnicas. Ministerio de Sanidad y Politica Social. CIMA: Centro de Informaciéon Online de Medicamentos de la AEMPS [en linea]. [Internet, fecha
de consulta 23/07/2022]. Disponible en: https://cima.aemps.es/cima/publico/home.html.

248


https://www.uptodate.com/contents/medical-management-of-gastroesophageal-reflux-disease-in-adults/contributors
https://www.uptodate.com/contents/medical-management-of-gastroesophageal-reflux-disease-in-adults?search=reflujo%20gastroesof%C3%A1gico&source=search_result&selectedTitle=2%7E150&usage_type=default&display_rank=2#H1576013433
https://www.uptodate.com/contents/medical-management-of-gastroesophageal-reflux-disease-in-adults?search=reflujo%20gastroesof%C3%A1gico&source=search_result&selectedTitle=2%7E150&usage_type=default&display_rank=2#H1576013433
https://www.nice.org.uk/guidance/cg184/chapter/Introduction
https://journals.lww.com/ajg/Fulltext/2022/01000/ACG_Clinical_Guideline_for_the_Diagnosis_and.14.aspx
http://www.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/guiaterapeuticaaljarafe/guiaTerapeuticaAljarafe/
https://www.euskadi.eus/contenidos/informacion/cevime_infac_2021/es_def/adjuntos/INFAC-Vol-29-n-4_AINE-seguridad.pdf
https://cima.aemps.es/cima/publico/home.html

AUTORIA

COORDINADOR: Méndez Esteban Maria Isabel. SAFAP. AGS Campo de Gibraltar Oeste.
Aguilar Martin Ignacio. SEMG. Distrito Poniente de Almeria.

Martin Enguix David. SEMERGEN. Distrito Metropolitano de Granada.

Pulido Vazquez Cristina. SAMFYC. AGS Osuna.

Recio Sanchez Eva. SAFAP. Distrito Bahia de Cadiz La Janda.

Todos los autores han expresado su declaracion de conflictos de interés.

"En el capitulo puede que se recomienden algunos medicamentos sometidos a visado. En estos casos, la prescripcion debe ajustarse completamente a las
condiciones expresadas en el visado para que sea financiado con cargo al Sistema Nacional de Salud, de acuerdo a la normativa legal vigente: Real Decreto
Legislativo 1/2015, de 24 de julio, por el que se aprueba el texto refundido de la Ley de garantias y uso racional de los medicamentos y productos sanitarios;
Real Decreto 618/2007, de 11 de mayo, por el que se regula el procedimiento para el establecimiento, mediante visado, de reservas singulares a las
condiciones de prescripcién y dispensacion de los medicamentos; Resolucion, de 30 de noviembre de 2021, de la Direccién Gerencia del Servicio Andaluz de
Salud, sobre gestion y control del visado de recetas".

249



250



ANEXO 1

Tabla de dosis equivalentes y precios (coste/DDD)

IBP Dosis baja

Omeprazol 10 mg
0,16€

Esomeprazol

Lansoprazol 15mg
0,28€

Pantoprazol 20 mg
0,33€

Rabeprazol 10 mg
0,44€

Dosis estandar

20 mg
0,09€

20 mg
0,45€
30 mg
0,57€
40 mg
0,65€

20 mg
0,87€

Dosis alta

40 mg
0,18€

40 mg
0,90€
60 mg
1,14€
80 mg
1,30€
40 mg
1,74€

Tomado de: https://web.sas.junta-andalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-

mediafile sasdocumento/2022/Inhibidores protones Mayo 2022.pdf
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ANEXO 2

Aislamientos procedientes de biopsias de pacientes remitidos para esofagogastroscopia v presentarflinica de dispepsia ulcerosa cronica y lesion endoscopica:
“wResistencia de H. pylori en adultos Claritromicina Amoxicilina Metronidazol” Combinada claritromicina+metronidazol (n=62)
Datos del H. de Rictinto, Huehva [2007-2017) (n=675) 17,9% 1,6% 42 4% 9,2%

Puntos de corte EUCAST .
* &l contrario que clartromicinag o levofloxacing, el impacto de la resistencia @ metronidazol en la erradicacién es limitado y puede ser superado aumentando la duracion de

tratamienta™.

Aislamientos con resistencia primaria a claritromicina
% Resistencia de H. pylori en adultos Tetraciclina Levofloxacino Rifampicina
(n=74} 5.5% 42 8% 42 B%

Tomado de: www.resistenciaantibioticos.es. 2022. Erradicacion de Helicobacter pylori en adultos. [online]
https:/Iresistenciaantibioticos.es/es/guias/humana/navegacion/5537 ?titulo=Infecciones%20gastrointestinales%20en%20adultos&back=5033&backt
itulo=Tratamiento%20de%20las%20infecciones%20en%20la%20comunidad%3A%20poblaci%C3%B3n%20adulta
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ANEXO 3
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ANEXO 4

Profilaxis con IBP en funcién de factores de riesgo gastrointestinal

Antecedentes No asociados a otros fairmacos Asociados a otros
HDA o tdlcera gastrolesivos farmacos

péptica gastrolesivos

< 65 afos > 65 afios < 65 afos | > 65 afios
AINE agudo
(7-30 dias) Sl NO Sl Sl
AINE crénico (>30 dias) S| NO Sl S
Otros analgésicos (para- NO NO NO
cetamol, tramadol)
Sl con AAS*
. SI (incluida doble
Antiagregantes Sl NO NO con antiagrezacion)

clopidogrel**

Anticoagulantes S NO Individualizar® Sl
Corticoides Individualizar® NO Sl
ISRS Individualizar® NO NO* Sl

Polimedicacion

(excluidos NO NO NO
medicamentos

anteriores)

* No hay evidencia clara ni unanimidad en las recomendaciones de los distintos autores.

** No hay unanimidad en las recomendaciones. El uso de clopidogrel con IBP podria reducir la actividad antiagregante de clo-

pidogrel lo que conllevaria un mayor riesgo de sufrir acontecimientos cardiovasculares de tipo aterotrombético (ver apartado
interacciones). Individualizar tratamiento.

Tomado de Inhibidores de la Bomba de Protones. Recomendaciones de
uso. Osakidetza. Mayo 2016. Disponible en
http://www.bibliotekak.euskadi.net/\WebOpac
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CAPITULO: HIPERTENSION
(ultima actualizacién: 1/02/2022)

1. INTRODUCCION

La hipertension arterial (HTA) se define como el nivel de presion arterial (PA) en el que los beneficios del tratamiento (cambios en el estilo de vida y/o farmacos)
superan a los riesgos derivados del mismo.

Los puntos de corte de las cifras de PA para definir y clasificar la HTA son de utilidad para facilitar el diagnéstico y abordar la estrategia terapéutica mas
adecuada y, ademas, se relacionan con la morbimortalidad y el dafio organico; pero difieren segun las guias (Anexo |, Tabla 1).

Para diagnosticar y clasificar la HTA, debe comprobarse una elevacion sostenida de las cifras de PA, con mediciones repetidas en la consulta a intervalos
regulares (en funcion del nivel de PA). Y siempre que sea posible, confirmar la elevacion de la PA con monitorizacion ambulatoria y/o automedida domiciliaria,
donde las cifras suelen ser algo inferiores’.

Tras confirmar las cifras de PA, es esencial hacer una valoracion global del paciente, para identificar y cuantificar los factores de riesgo cardiovascular (CV), la
afectacion asintomatica de dérganos diana y la comorbilidad. La valoracion de cada paciente deberia incluir: antecedentes CV personales y familiares,
caracteristicas personales (edad, peso, etc.), estilo de vida (dieta, consumo de alcohol, tabaquismo, etc.), comorbilidad, tratamientos concomitantes o signos
de HTA secundaria (Anexo 1, tabla 2).

Entre las pruebas que se consideran basicas o rutinarias se incluyen: ECG, hemograma, glucemia, perfil lipidico, funcién renal, electrolitos y analisis de orina.
Para el calculo del riesgo CV existen diferentes escalas como SCORE, QRISK y ASCVD.

Las diferentes guias establecen objetivos de control de PA que pueden diferir (Anexo 2).

2. MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS
Control del peso corporal: principal medida preventiva y no farmacolégica, teniendo como objetivo la aproximaciéon a normopeso.

Dieta saludable equilibrada (ej. dieta mediterranea), rica en verduras, legumbres, fruta fresca, pescado, nueces y acidos grasos insaturados (aceite de oliva),
bajo consumo de carne roja y grasa saturada, y consumo de lacteos bajos en grasa.
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Dieta hiposddica (<2gr sodio/dia o <5gr sal/dia), especialmente ancianos, mujeres y pacientes de raza asiatica. El consumo elevado de sodio en la dieta, asi
como niveles bajos de ingesta de potasio se asocia con presién arterial alta y un mayor riesgo de enfermedad cardiovascular y muerte prematura. Existe
incertidumbre en el efecto beneficioso de los sustitutos de la sal comun. Recientemente se ha publicado un estudio en el que personas con hipertension que
tenian antecedentes de accidente cerebrovascular o tenian 60 afios 0 mas, las tasas de accidente cerebrovascular, eventos cardiovasculares importantes y
muerte por cualquier causa fueron mas bajas con el sustituto de sal que con la sal comun?2,

Ejercicio fisico, preferentemente aerdbico, adaptado a sus posibilidades (ej. 30 minutos de ejercicio dinamico, 5-7 dias a la semana).
Ingesta de alcohol: reduccion a 2 UBE/dia como maximo en hombres y 1 UBE/dia en mujeres.
No fumar, como objetivo para reducir el RCV.

Café: no mas de cuatro tazas al dias.
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3. MEDIDAS FARMACOLOGICAS

CONDICION /
CIRCUNSTANCIA

MEDICAMENTO

POSOLOGIA

DURACION

COMENTARIOS

Inicio monoterapia
(a) en pacientes
con PA 140-
159/90-99 mmHg
y riesgo CV bajo;
y en 280 afos o
fragiles.

Enalapril/Losartan

(b)

o}
Amlodipino
o}

Clortalidona (c)

Terapia doble (a)
en la mayoria de
los pacientes,
especialmente
con PA=160/100
mmHg y/o riesgo
CV alto.

Enalapril/Losartan

(b)

+
Amlodipino
o

Clortalidona(c)

Enalapril 5-20mg/24h. Max. 40mg/24h.

Losartan 50 mg/24h. Max. 100mg /24h.

Amlodipino 5mg/24h. Max. 10mg/24h.

Clortalidona* 12,5mg-25mg/24h. Max.
50mg/24h.

Tras iniciar el tratamiento
se recomienda realizar
controles cada 1-2 meses
para comprobar cifras de
PA, cumplimiento
terapéutico y posibles
efectos adversos. Después
cada 3-6 meses para
supervisar la evolucion del
paciente. Una vez
controlada revisién anual.

Cuando se intensifica
tratamiento se deben
realizar revisiones cada 3-
6 meses.

Se recomienda sustituir
tiazida por diurético del
asa cuando
TFGe<30ml/min/1,73m?2.

HTA resistente.

Enalapril/Losartan

(b)

+

Amlodipino +

Enalapril 5-20mg/24h. Max. 40mg/24h.

Tras iniciar el tratamiento
se recomienda realizar
controles cada 1-2 meses
para comprobar cifras de
PA, cumplimiento
terapéutico y posibles

En caso de necesitar un
cuarto farmaco
antihipertensivo es
preferible la
espironolactona. Si
contraindicacion: otro
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Clortalidona (c) +/-
Espironolactona

HTA secundaria.

El tratamiento debe
dirigirse a la
afectacion médica
subyacente con
farmacos o cirugia.

HTA bata blanca o
clinica aislada.

Enalapril/Losartan
(b) + Amlodipino o
Clortalidona (c)

Losartan 50 mg/24h. Max. 100mg
124h.

Amlodipino 5mg/24h. Max. 10mg/24h.

Clortalidona 12,5mg-25mg/24h. Max.
50mg/24h

Espironolactona 12,5-50mg/24h.

efectos adversos. Después
cada 3-6 meses para
supervisar la evolucion del
paciente. Una vez
controlada revision anual.

Cuando se intensifica
tratamiento se deben
realizar revisiones cada 3-
6 meses.

diurético, antagonista alfa
adrenérgico o BB, segun
la situacion clinica.

En HTA secundaria
consultar tabla 2 del
Anexo 1.

Adultos jévenes
menores de 50
anos.

El tratamiento debe dirigirse a la afectacion médica subyacente con farmacos o cirugia.

Es esencial prescribir
cambios de estilo de vida.
Considerar HTA
secundaria especialmente
casos de HTA grave.

Mayores de 65
afos.

Enalapril/Losartan
(b) + Amlodipino o
Clortalidona (c)

Enalapril 5-20mg/24h. Max.40mg/24h.
Losartan 50 mg/24h. Max. 100mg /24h.
Amlodipino 5mg/24h. Max. 10mg/24h.

Clortalidona 12,5mg-25mg/24h. Max. 50mg/24h.

HTA 'y embarazo. | Labetalol, Labetalol 100mg/12h Max. 2400mg/24h.
Nifedipino o Nifedipino 30mg/24h.
Metildopa Metildopa: 250mg/8h.
HTA y grupos Losartan+ Losartan 50 mg/24h. Max. 100mg /24h.
étnico Amlodipino o Amlodipino 5mg/24h. Max. 10mg/24h.
(poblacién negra). | Losartan+ Clortalidona 12,5mg-25mg/24h. Max. 50mg/24h.

Clortalidona (c)

Tras iniciar el tratamiento
se recomienda realizar
controles cada 1-2 meses
para comprobar cifras de
PA, cumplimiento
terapéutico y posibles
efectos adversos. Después
cada 3-6 meses para
supervisar la evolucion del
paciente. Una vez
controlada revisién anual.

La edad no debe limitar la
eleccion de la eleccion de
farmacos, pero si las
patologias concomitantes
y factores de riesgo.

No se recomienda
IECA/ARAII o inhibidores
directos de la renina.
Labetalol esta
contraindicado en asma.

La monoterapia con
inhibidores del SRA tiene
una efectividad reducida.
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La poblacién negra
presenta con mayor
frecuencia angioedema
con IECA vs ARAIL.

HTA y diabetes. Enalapril/Losartan Enalapril 5-20mg/24h. Max.40mg/24h. Los inhibidores del SRA
+ Losartan 50 mg/24h. Max. 100mg /24h. son prioritarios si hay
Amlodipino o Amlodipino 5mg/24h. Max. 10mg/24h. albuminuria o ERC.
Clortalidona (c) Clortalidona 12,5mg-25mg/24h. Max. 50mg/24h.

HTAYy Enalapril/Losartan Ver tabla de ajuste de dosis (d).

enfermedad renal
cronica (ERC).

(b) +
Amlodipino o
Clortalidona (c)

EPOC Enalapril/Losartan Enalapril 2,5-20mg/24h. Max.40mg/24h. En un segundo escalén
(b) +/- Amlodipino o Losartan 50 mg/24h. Max. 100mg /24h. podria anadirse
Clortalidona (c). Amlodipino 5mg/24h. Max. 10mg/24h. espironolactona (25mg
Clortalidona 12,5mg-25mg/24h. Max. 50mg/24h. dias alternos) si
CrCl<60ml/min.
Vigilar hiperpotasemia. Si
el filtrado glomerular es <
30 ml/min no se
recomiendan diuréticos
tiazidicos, siendo la
furosemida o la
torasemida los indicados.
HTA y Cardiopatia | Enalapril/Losartan Enalapril 2,5mg - 20mg/24h. Max.40mg/24h En caso de tener que
isquémica. (b) + Atenolol: 50mg/24h. utilizar BB, seleccionar
Atenolol cardioselectivos.
HTA e Enalapril/Losartan Enalapril 2,5mg - 20mg/24h. Max. 40mg/24h. En caso de intensificacién
Insuficiencia (b) + Atenolol: 50mg/24h. utilizar un bloqueante de
cardiaca. Atenolol Espironolactona 50-100mg/24h. Max. 200mg/24h. los canales de calcio no

Espironolactona

dihidropirimidinico.

HTA e Hipertrofia
ventricular
izquierda.

Enalapril/Losartan
(b) + Amlodipino +
Clortalidona (c)

Enalapril 2,5mg - 20mg/24h. Max.40mg/24h.
Amlodipino 5mg/24h. Max.10mg/24h.
Losartan 50 mg/24h. Max. 100mg /24h.

Establecer
inmediatamente tras un
accidente isquémico

259




HTAYy
enfermedad
cerebrovascular.

Enalapril/Losartan
(b) +/- Amlodipino +/-
Clortalidona (c)

Clortalidona 12,5mg-25mg/24h. Max.50mg/24h.

transitorio e ICTUS
isquémico.

HTA y fibrilacién Enalapril Enalapril 2,5mg - 20mg/24h. Max.40mg/24h . Cuando sea necesario

auricular. controlar la frecuencia
cardiaca: Atenolol o
Verapamilo/Diltiazem
(menos cuando la funcién
sistolica del ventriculo
izquierdo esté disminuida).

HTAYy Enalapril/Losartan (b) | Enalapril 2,5mg - 20mg/24h. Max.40mg/24h. Se recomienda

enfermedad 0 Amlodipino o | Losartan 50 mg/24h. Max. 100mg /24h. tratamiento para reducir el

vascular Clortalidona (c) Amlodipino 5mg/24h. Max.10mg/24h. RCV.

periférica. Clortalidona (c) 12,5mg-25mg/24h.

Max.50mg/24h.

Disfuncién eréctil.

Enalapril/Losartan (b)
+/- Amlodipino

Enalapril 2,5mg - 20mg/24h. Max.40mg/24h.

Losartan 50 mg/24h. Max. 100mg /24h.
Amlodipino 5mg/24h. Max.10mg/24h.

No recomendado tiazidas,
BB convencionales o
adrenérgicos de accién
central.

HTA: hipertension arterial; RCV: riesgo cardiovascular; BB: betabloqueantes; TFGe: tasa de filtrado glomerular; PA: presion arterial; ERC:

enfermedad renal crénica; CrCl: aclaramiento de creatinina; SRA: sistema renina angiotensina.
(a) Considerar monoterapia o terapia doble en funcion de las cifras de PA, riesgo CV, edad y situacion clinica.
(b) Considerar los ARA 1l (losartan) cuando los IECA (enalapril) no se toleran, salvo excepciones.

(c) Clortalidona: Actualmente, en Espana, la clortalidona en monoterapia sélo existe a dosis de 50 mg, por lo que si la eleccién es a baja dosis se puede

utilizar como alternativa indapamida 1,5 mg. Esta ultima también se encuentra a dosis de 2,5 mg.

(d) La dosificacién ajustada a aclaramiento de creatina de los farmacos mas utilizados es:

Enalapril

Amlodipino

Clortalidona

30>CrCI>80ml/min-->2,5mg/24h
10>CrCI>29ml/min -->2,5mg/24h

CrCI>10ml/min-->2,5mg/24h los dias de dialisis

Dosis habituales 5mg/24h
Maximo 10mg/24h

- En insuficiencia renal leve se recomienda la
dosis minima eficaz.
- Pierde su efecto en CrCl <30mL/min.
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4. TRATAMIENTOS A NO INICIAR Y MEDICAMENTOS A DEPRESCRIBIR
4.1. Qué no hacer en hipertension®:

Establecer como determinante para el tratamiento de pacientes hipertensos la edad cronoldgica por si sola, ni en personas mayores (por consenso >65 afios)
en las que hay que valorar, ademas: comorbilidad, fragilidad, funcién renal, riesgo de interacciones farmacolégicas, reacciones adversas a medicamentos como
hipotension postural y riesgo de caida.

Hay que considerar que las personas mayores fragiles, posiblemente se puedan beneficiar de presion arterial mas alta y es mejor no tratarlas, reevaluando
periédicamente la posibilidad de deprescripcion en caso de tratamiento farmacolégico.

La presencia de criterios de fragilidad o no, hace necesario individualizar la indicacion de tratamiento antihipertensivo. En lineas generales, los pacientes sin
fragilidad establecida deben ser tratados siguiendo los criterios indicados para pacientes de caracteristicas similares, mientras que aquellos que presenten una
discapacidad fisica o cognitiva importante quizas sea mejor no tratar.

Instaurar un tratamiento antihipertensivo en todas las elevaciones agudas de la presién arterial. En ausencia de situacion de riesgo, repetir toma de PA
estandarizada después de 10-30 minutos de reposo.

No utilizar medicamentos efervescentes ya que contienen alto contenido en sal.
4.2. Tratamientos a no iniciar™:
Betabloqueantes en pacientes con diabetes mellitus con frecuentes episodios de hipoglucemias (riesgo de enmascaramiento de los sintomas).

Antagonistas del calcio de accion corta: nicardipino, nifedipino. Pueden producir hipotensién postural, infarto de miocardio o ACV. No combinar BB con
verapamilo o diltiazem por riesgo de bloqueo cardiaco. No asociar inhibidores directos de la renina (aliskiren) con IECA o ARA II.

AINES y antihipertensivos: Los AINEs pueden provocar edemas, descompensar la insuficiencia cardiaca, o poner de manifiesto o agravar una hipertension.
Valorar la necesidad del AINE vy la sustitucién por un analgésico (paracetamol), principalmente en pacientes que no cumplen los objetivos terapéuticos de
presion arterial: AINE+ IECA: Los AINE pueden causar insuficiencia renal en ancianos, particularmente en presencia de deshidratacién o uso concomitante de
diuréticos. AINE + diuréticos: Los AINE pueden reducir el efecto de los diuréticos y empeorar una patologia cardiaca existente.

El término “triple whammy” (“triple triada o sacudida”) se refiere a la suma de efectos a nivel renal que produce el uso concomitante durante mas de dos meses
de un IECA o ARA-II junto con un diurético y un AINE, con el consiguiente aumento del riesgo de insuficiencia renal aguda.

4.3. Medicamentos a deprescribir’:

Deprescribir antihipertensivo, no de primera linea, en tratamientos combinados en pacientes >80 afos con PAS <160mmHg.

261



Diuréticos tiazidicos: cuando existe hipopotasemia, hiponatremia o hipercalcemia significativas o con antecedentes de gota. IECAS o ARAIl en pacientes con
hiperpotasemia.

Los antagonistas de la aldosterona cuando se administran junto con otros farmacos que pueden aumentar los niveles de potasio (IECA, ARAII, amilorida,
triamtereno) deben monitorizarse los niveles de potasio al menos cada 6 meses (riesgo de hiperpotasemia).

Diuréticos del asa: no recomendado para el tratamiento de la hipertensiéon cuando existe incontinencia urinaria (pueden empeorar la incontinencia).

5. CONSIDERACIONES PARA PACIENTES EN CENTROS SOCIOSANITARIOS

La hipertensioén arterial (HTA) es la patologia crénica mas prevalente en las personas ancianas, constituyendo el principal factor de riesgo cardiovascular y
resultando una causa relevante de discapacidad y mortalidad.

La presencia de criterios de fragilidad o no, hace necesario individualizar la indicacion de tratamiento antihipertensivo. En lineas generales, los pacientes sin
fragilidad establecida deben ser tratados siguiendo los criterios indicados para pacientes de caracteristicas similares, mientras que aquellos que presenten una
discapacidad fisica o cognitiva importante quizas sea mejor no tratar.

En el anciano deben tenerse en cuenta los cambios producidos por el envejecimiento a nivel vascular y cardiaco, las comorbilidades y los tratamientos
concomitantes, pues la presencia de hipotensiéon puede producir caidas, inestabilidad e hipoperfusion cerebral. En pacientes mayores de 80 afios, fragiles,
RCV bajo y PA menor de 20/20 mmHg del valor objetivo puede ser recomendable comenzar el tratamiento con monoterapia ya que el efecto hipotensor puede
aumentar el riesgo de caidas. Si se administra terapia combinada se recomienda empezar con las dosis mas bajas disponibles. Algunos estudios recogen la
asociacion de la presion arterial baja con una mayor mortalidad en ancianos, incluso después de ajustar el riesgo por diversas comorbilidades.

La reduccion de sodio en la dieta de estos pacientes produce un efecto especialmente beneficioso.

En pacientes en fase terminal el objetivo de la terapia farmacoldgica evoluciona de la prevencion al control de los sintomas, por lo que se recomienda revisar
periédicamente la medicacién y prescindir de aquellos farmacos que no tengan utilidad inmediata. La retirada de los farmacos que puedan producir sindrome
de deprivacion debe realizarse gradualmente.

Cuando existe elevado riesgo cardiovascular, se sugiere utilizar la asociacion IECA y calcioantagonista dihidropirimidinico por delante de la asociacion de IECA
con diurético tiazidico.

Consideraciones para tener en cuenta de algunos grupos terapéuticos son:

Antiadrenérgicos de accioén central (clonidina, metildopa): Alto riesgo en el paciente anciano, riesgo de hipotension ortostatica y efectos adversos sobre el SNC.
Pueden producirse casos de hipertensién de rebote al suspender bruscamente el tratamiento.
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Bloqueantes alfa y Diuréticos del Asa: Deben evitarse, excepto si hay indicacién para mantenerlos, por el mayor riesgo de caidas.

Debe vigilarse frecuentemente la funcion renal para detectar aumentos de creatinina sérica y reducciones de la tasa de filtrado glomerular relacionadas con la
reduccion de la perfusion renal producida por el tratamiento antihipertensivo.

Algunas consideraciones generales que pueden ayudar a aumentar la adherencia al tratamiento son:

-Adaptar la forma farmacéutica a las condiciones especificas de cada paciente. Ej.: en pacientes con disfagia son preferibles las formas liquidas.
-Tener en cuenta que las formas de administracidn prolongada, gastrorresistentes y microesferas no se pueden triturar.

-Cuando sea posible reducir la frecuencia de dosificacion y/o cambiar a formulaciones de accién prolongada.

-Considerar que el horario de administracion de los diuréticos debe adecuarse para que su efecto no interfiera en el descanso nocturno del paciente.

6. CONSIDERACIONES RELEVANTES A LA FARMACOTERAPIA
La decision de iniciar tratamiento debe individualizarse en funcién de los factores de riesgo concomitantes. Se recomienda evaluar perfil de RCV.

En la HTA de bata blanca o clinica aislada la decision de iniciar tratamiento debe individualizarse en funcion de los factores de riesgo concomitantes. Hay pocas
evidencias sobre el potencial beneficio del tratamiento farmacoldgico. Se recomienda evaluar perfil de RCV.

Se recomienda no iniciar el tratamiento con combinaciones a dosis fijas, sino ajustar la dosis de cada farmaco por separado. Si las dosis de mantenimiento
6ptimas coinciden con las disponibles en un producto comercializado como asociacion, la prescripcion de la asociacién podria mejorar el cumplimiento del
tratamiento.

Se han seleccionado los principios activos enalapril, losartan, amlodipino y atenolol en base a criterios de eficacia, seguridad, adecuacion al paciente, eficiencia
y resultados en salud. Losartan se establece como una alternativa a enalapril®.

Los analogos tiazidicos (clortalidona e indapamida) han demostrado mayores reducciones de la PA que la hidroclorotiazida, por lo que se consideran de primera
eleccidn dentro de este grupo. Como desventaja, clortalidona e indapamida tienen menos dosificaciones disponibles en el mercado y menos combinaciones
con otros antihipertensivos que hidroclortalidona®.

En el Anexo 2 se pueden encontrar las tablas de equivalentes terapéuticos de los principales grupos terapéuticos hipotensores.

La urgencia hipertensiva es la elevacién de la PA en pacientes estables, pero sin disfuncion ni empeoramiento del dafo de érganos diana. Una de las causas
mas frecuente es el abandono brusco de la medicacién antihipertensiva, por lo que el tratamiento es el reinicio de su tratamiento habitual. En caso de tomar
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correctamente el tratamiento: aumentar la dosis o asociar nuevo farmaco. El objetivo es la reduccién gradual de la PA (en 24-48h). Debe distinguirse de la
pseudocrisis hipertensiva o falsa urgencia hipertensiva, que es la elevacion reactiva a una situacion de estrés o dolor, la cual no debe tratarse con farmacos
hipotensores sino actuar sobre la causa precipitante. Si la PA no se controla y el paciente presenta sintomatologia, derivar a urgencias hospitalarias.

En general debe considerarse derivacion a especialista si la presion arterial no se controla con cuatro antihipertensivos a dosis éptima o maxima tolerada.

La decision de iniciar tratamiento debe individualizarse en funcién de los factores de riesgo concomitantes. Hay pocas evidencias sobre el potencial beneficio
del tratamiento farmacoldgico. Se recomienda evaluar perfil de RCV.

En la HTA de bata blanca o clinica aislada la decision de iniciar tratamiento debe individualizarse en funcion de los factores de riesgo concomitantes. Hay pocas
evidencias sobre el potencial beneficio del tratamiento farmacoldgico. Se recomienda evaluar perfil de RCV.

Se recomienda no iniciar el tratamiento con combinaciones a dosis fijas, sino ajustar la dosis de cada farmaco por separado. Si las dosis de mantenimiento
optimas coinciden con las disponibles en un producto comercializado como asociacion, la prescripcion de la asociacion podria mejorar el cumplimiento del
tratamiento.

En el apartado “3. Tratamiento de primera eleccion” se han seleccionado los principios activos enalapril, losartan, amlodipino y atenolol en base a criterios de
eficacia, seguridad, adecuacién al paciente, eficiencia y resultados en salud. Losartan se establece como una alternativa a enalapril®.

Los analogos tiazidicos (clortalidona e indapamida) han demostrado mayores reducciones de la PA que la hidroclorotiazida, por lo que se consideran de primera
eleccion dentro de este grupo. Como desventaja, clortalidona e indapamida tienen menos dosificaciones disponibles en el mercado y menos combinaciones
con otros antihipertensivos que hidroclortalidona®.

En el Anexo 3 se pueden encontrar las tablas de equivalentes terapéuticos de los principales grupos terapéuticos hipotensores.

La urgencia hipertensiva es la elevacion de la PA en pacientes estables, pero sin disfuncion ni empeoramiento del dafio de érganos diana. Una de las causas
mas frecuente es el abandono brusco de la medicacion antihipertensiva, por lo que el tratamiento es el reinicio de su tratamiento habitual. En caso de tomar
correctamente el tratamiento: aumentar la dosis o asociar nuevo farmaco. El objetivo es la reduccién gradual de la PA (en 24-48h). Debe distinguirse de la
pseudocrisis hipertensiva o falsa urgencia hipertensiva, que es la elevacion reactiva a una situacion de estrés o dolor, la cual no debe tratarse con farmacos
hipotensores sino actuar sobre la causa precipitante. Si la PA no se controla y el paciente presenta sintomatologia, derivar a urgencias hospitalarias.

En general debe considerarse derivacidon a especialista si la presion arterial no se controla con cuatro antihipertensivos a dosis éptima o maxima tolerada.

Todos los farmacos antihipertensivos del tratamiento de la madre lactante se excretan en la leche materna. La mayoria estan presentes en concentraciones
muy bajas, a excepcion del propranolol y el nifedipino, que tienen concentraciones en la leche materna similares a las plasmaticas de la madre.
Se recomienda tomar decisiones sobre el tratamiento junto con la mujer, segun sus preferencias.
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Debe considerarse controlar la presién arterial de los bebés, especialmente los nacidos prematuros, que tienen sintomas de presién arterial baja durante las
primeras semanas.
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ANEXO 1. CLASIFICACION DE LA HIPERTENSION ARTERIAL (HTA) Y PRINCIPALES CAUSAS DE HTA SECUNDARIA.

Tabla 1. Clasificaciéon de la HTA (¥)

ACC/AHA ESC/ESH (2018) NICE (2019) ISH (2020) SEMERGEN SEMFYC (2019)
(2017) (2019)
Optima - <120y <80 - - -
Normal <120y <80 120-129 y/o 80-84 -- <130y <85 --
Elevada 120-129 y <80 - - - -
Normal-alta | -- 130-139 y/o 85-89 130-139 y/o 85-89 | 130-139 o0 80-89 | 130-139 y/o 80-89
Estadio / 130-139 o 80-89 140-159 y/o 90-99 140-159/90-99 | 140-159 y/o 90-99 | 2140 o 290 140-159 y/o 90-99
grado 1
Estadio / 2140 o0 290 160-179 y/o 100-109 | 160-179/100- 2160 y/o 2100 -- 160-179 y/o 100-109
grado 2 119
Estadio / -- 2180 y/o 2110 2180 /2120 -- -- 2180 y/o 2110
grado 3

(*) Cifras de PA en consulta (PS/PD, mmHg).

HTA: hipertension arterial; PA: presion arterial; PS: presion arterial sistélica; PD: presion arterial diastolica; ACC/AHA: American College of Cardiology / American Heart

Association; ESC/ESH: European Society of Cardiology / European Society of Hypertension; NICE: National Institute for Health and Care Excellence; ISH: International Society

of Hypertension; SEMERGEN: Sociedad Espariola de Médicos de Atencion Primaria; SEMFYC: Sociedad Espafiola de Medicina Familiar y Comunitaria.
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Tabla 2. Principales causas de HTA secundaria

Enfermedad del parénquima renal

Enfermedad renovascular

Apnea obstructiva del suefio

Aldosteronismo primario

Feocromocitoma

Sindrome de Cushing

Enfermedad tiroidea (hipertiroidismo o hipotiroidismo)

Coartacion adrtica

Farmacos y otras sustancias: anticonceptivos orales, esteroides anabolizantes, AINE, inhibidores COX-2, eritropoyetina, descon- gestionantes nasales,
antidepresivos (triciclicos, IMAO, IRSN), antimigrafiosos agonistas selectivos de la serotonina (‘“triptanes”), sustancias estimulantes (alcohol, cafeina, anfetaminas,
cocaina, éxtasis, etc), inmunosupresores (ciclosporina), corticoesteroides, antineoplasicos (bevacizumab, sunitinib, sorafenib), antipsicéticos atipicos (clozapina,
olanzapina), plantas medicinales y otros pro- ductos (regaliz, hipérico, ginseng, ephedra o ma huang, etc).

HTA: hipertensién arterial; IRSN: inhibidores de la recaptacién de serotonina y noradrenalina
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ANEXO 2. OBJETIVOS DE CONTROL DE LA PRESION ARTERIAL.

TABLA 4 Objetivos de control de PA(*)

ACC/AHA
(2017)

< 130/<80 (a)

ESC/ESH (2018)

120-140/70-90 (a)

120-130/70-80 (b)

130-139/70-80 (c)(d)

NICE (2019)

<80 afos:
<140/<90

>80 afnos:
<150/<90

ISH (2020)

<140/<90 (a)

<65 afios: 120-130/70-80 (b)

>65 afios: <140/<90 (b)

SEMERGEN
(2019)

<140/70-90 (a)

<130/70-80 (b)

SEMFYC
(2019)

<140/<90 (a)
<130/<80 (b)

< 140/80-90 (d)
130-139/<80 (e)

<150/<90 (f)

(*) Cifras de PA en consulta (PS/PD, mmHg). Ancianos fragiles y/o dependientes: objetivo individual segun se tolere el tratamiento. (a)
Recomendado en todos los pacientes. (b) Razonable en la mayoria de pacientes si se tolera. (c) 265 afios. (d) Enfermedad renal crénica. (e) 65-80 afios. (f) >80 afios (sin
fragilidad). HTA: hipertension arterial; PA: presion arterial; PS: presion arterial sistélica; PD: presion artetial diastolica; ACC/AHA: American College of Cardiology / American

Heart Associa- tion; ESC/ESH: European Sociary ofCardiology / European Society of Hypertension; NICE: National Institute for Health and Care Excellence; ISH: International

Society of Hyper- tension; SEMERGEN: Sociedad Espafiola de Médicos de Atencién Primaria; SEMFYC: Sociedad Espafola de Medicina Familiar y Comunitaria.
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ANEXO 3. Grupo terapéutico; Principio activo de eleccion; Equivalentes terapéuticos- dosis equivalentes.

SUBGRUPO TERAPEUTICO C09AA: INHIBIDORES DE LA ENZIMA CONVERTIDORA DE
ANGIOTENSINA

Principio activo de eleccion: ENALAPRIL (ramipril es la siguiente molécula mas costoeficiente)

Farmaco

Dosis inicial

(primeras 24 h)

Dosis diarias equivalentes entre IECAS para HTA

Dosis mantenimiento

(después de las 48 h)

Dosis maxima

Enalapril 5mg/24 h 10 mg/24 h 20 mg/24 h 40 mg/24 h
Captopril 75 mg/ dia (repartidas | 150 mg/ dia 300 mg /dia

en 2-3 tomas) repartida en 2 o 3 tomas repartida en 2 o 3 tomas
Ramipril 2,5mg/24 h 5mg/24 h 10 mg/24 h -
Imidapril 5mg/24 h 10 mg/24 h 20 mg/24 h -
Fosinopril 5mg/24 h 10 mg/24 h 20 mg/24 h 40 mg/24 h
Lisinopril 5mg/24 h 10 mg/24 h 20 mg/24 h 40 mg/24 h
Perindopril | 2 mg/24 h 4 mg/24 h 8 mg/24 h 16 mg/24 h
Benazepril 5mg/24 h 10 mg/24 h 20 mg/24 h 40 mg/24 h
Cilazapril 1 mg/24h 2,5mg/24 h 5mg/24 h 5mg/24 h
Quinapril 5mg/24 h 20 mg/24 h 40 mg/24 h
Trandolapril | 1 mg/24 h 4 mg/24 h
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SUBGRUPO TERAPEUTICO CO9CA: ANTAGONISTAS DE ANGIOTENSINA I, MONOFARMACOS

Principio activo de eleccion: LOSARTAN

Farmaco Dosis diarias equivalentes entre ARA Il

Losartan 12,5 mg 25 mg 50 mg 100 mg -
Valsartan - 40 mg 80 mg 160 mg 320 mg
Olmesartan - 10 mg 20 mg 40 mg

Irbesartan - 75 mg 150 mg 300 mg -
Telmisartan - 20 mg 40 mg 80 mg -
Candesartan - 4 mg 8 mg 16 mg 32mg
Eprosartan - - 600 mg - -

Principio activo de eleccion AMLODIPINO

Pauta con dosis minima

SUBGRUPO C08CA: DERIVADOS DE LA DIHIDROPIRIDINA

Pauta con dosis media

Pauta con dosis méxima

Amlodiping 2,5mg/24 h 5mg/24 h 10 mg/24 h
Bamidipino 5mg/24 h 10 mg/24 h 20mg/24 h
Felodipino 5mg/24 h 5-10 mg/24 h 20 mg/24 h
Isradipino 2,5mg/24 h 5-20 mg/24 h 20mg/24 h
Lacidipino 2mg/24 h 2-4 mgf24 h 6mg/24 h
Lercanidiping 10 mg/24 h 10-20 mg/24 h 30mg/24h
Manidipino 10 mg/24 h 10-20 mg/24 h 20mg /24 h
Nicardipino Normal: 20 mg/8 h. Retard: 30 mg/12 Normal: 20-40 mg/8 h. Retard: 30-60 mg/12 h 120 mg/dfa
Nifedipino Normal: 10 mg/8 h. Retard: 20 mg/12 h. OROS: 30 mg| Normal: 20 mg/8 h. Retard: 60 mg/12 h. OR0S:120 mg
Nisoldipino 10 mg/24 h 5-10mg/12 010 mg/ 24 h 40 mg/24 h
Nitrendipino 10 mg/24 h 10-20 mg/24 h 20 mg/24 h
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Dosis equivalentes entre IECA y ARAII

ARA I IECA
Captopril Enalapril Ramipril Lisinopril

Losartan 12,5 mg 37,5mg 2,5mg 1,25 mg 2,5mg
25mg 75 mg 5 mg 2,5mg 5mg

50 mg 150 mg 10 mg 5 mg 10 mg

100 mg 300 mg 20 mg 10 mg 20 mg

Valsartan 40 mg 75 mg 5 mg 2,5mg 5 mg
80 mg 150 mg 10 mg 5 mg 10 mg

160 mg 300 mg 20 mg 10 mg 20 mg

320 mg - 40 mg - 40 mg

Olmesartan 10 mg 150 mg 10 mg 5 mg 10 mg
20 mg 300 mg 20 mg 10 mg 20 mg

40 mg - 40 mg 40 mg

Irbesartan 75 mg 75 mg 5 mg 2,5 mg 5mg
150 mg 150 mg 10 mg 5 mg 10 mg

300 mg 300 mg 20 mg 10 mg 20 mg

Telmisartan 20 mg 75 mg 5mg 2,5mg 5mg
40 mg 150 mg 10 mg 5 mg 10 mg

80 mg 300 mg 20 mg 10 mg 20 mg

Candesartan 4 mg 75 mg 5 mg 2,5mg 5 mg
8 mg 150 mg 10 mg 5 mg 10 mg

16 mg 300 mg 20 mg 10 mg 20 mg

32 mg - 40 mg - 40 mg

Emprosartan 600 mg 300 mg 20 mg 10 mg 10 mg
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ANEXO 4. ALGORITMO DEL TRATAMIENTO ANTIHIPERTENSIVO.

-

MEDIDAS NO FARMACOLOGICAS

MONOTERAPIA

[IECA 0 ARA-II] (a) © AC (b) O diurético (c)

l (d)

TERAPIA DOBLE

[IECA © ARA-II] (a) *+ AC (b) © diurético (c)

l (e)

TERAPIA TRIPLE

[IECA © ARA-II] (a) *+ AC (b) * diurético (c)

l (e)

HTA RESISTENTE (f)

[IECA © ARA-II] (a) + AC (b) +

diurético (c)

_____________

. Considerar como tratamiento de inicio
enpacientes con PA 140-159/90-99 mmHg y
riesgo CV bajo; y en 280 afios o fragiles

. Considerar como tratamiento de inicio

en la mayoria de pacientes, especialmente
con PA2160/100 mmHg y/o riesgo CV alto

. Considerar derivacion a especialista si
PA no se controla con cuatro
lantihipertensivos a dosis dptima o maxima

tolerada

[enpiAlpul B3JUI|9 UojaRIO|RA (pEPIjIqIoWwiynw ofk sajibel) sejus|oed
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(*) Consideraciones generales: Seleccionar antihipertensivos en funcion de situacion clinica, contraindicaciones, precauciones y riesgo de efectos adversos. Los BB pueden incluirse en
cualquier escaldn del tratamiento cuando tengan indicacion especifica. Ver objetivos de control de PA. Siempre que sea posible, utilizar asociaciones a dosis fijas y una dosis/dia.

(@) ARA-II: cuando IECA no se toleran (salvo excepciones). No asociar IECA+ARA-II por riesgo elevado de efectos adversos. (b) Con preferencia AC-dihidropiridina y si no se tolera o no hay
disponible, otro AC. (c) Con preferencia diurético analogo de tiazidas y si no hay disponible, tiazida. (d) Valorar 1 dosis o cambiar farmacos antes de asociar antihipertensivos.

(e) Antes de pasar al siguiente escaldn, verificar el cumplimiento y que los farmacos se utilizan a dosis dptima o maxima tolerada. (f) Descartar HTA secundaria y fenémeno de la bata blanca
y comprobar técnica de medida de la PA. (g) Con preferencia espironolactona (12,5-50 mg/dia) y en caso de intolerancia o contraindicacion: otro diurético, antagonista alfa-adrenérgico o BB
(segun situacién clinica).

HTA: hipertensidn arterial; CV: cardiovascular; PA: presion arterial; IECA: inhibidores del enzima convertidor de angiotensina; ARA-II: antagonistas de los receptores de angiotensina II; AC:
antagonistas del calcio; BB: betabloqueantes
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ANEXO 5. ANTIHIPERTENSIVOS ORALES COMERCIALIZADOS EN ESPANA.

FARMACOS

COMENTARIOS

PRIMERA ELECCION

INHIBIDORES DEL
ENZIMA
CONVERTIDOR DE
ANGIOTENSINA
(IECA)

Enalapril

Ramipril

Lisinopril

Captopril

Benazepril,

Fosinopril

Perindopril

Quinapril,

Trandolapril, Cilazapril,
Imidapril

- Efectos adversos: hiperpotasemia (especialmente pacientes con IR crénica o que toman
suplementos de potasio o farmacos ahorradores de potasio), IR aguda (especialmente
pacientes con estenosis renal bilateral)

- No asociar con ARA-II o inhibidores directos de la renina (1 riesgo de efectos adversos), ni con
diuréticos+AINE (1 riesgo IR)

- Considerar suspension si | funcién renal

- Suspender antes de cirugia mayor

- Controlar: potasio y funcion renal

- Precauciones: mujeres en edad fértil sin anticoncepcién segura

- Contraindicaciones: embarazo, angioedema previo por IECA, hiperpotasemia, estenosis renal
bilateral

ANTAGONISTAS DE
LOS RECEPTORES
DE ANGIOTENSINA II
(ARA-II)

Losartan
Candesartan
Eprosartan
Irbesartan
Olmesartan
Telmisartan
Valsartan

- Salvo excepciones, utilizar sélo en caso de intolerancia a IECA

- Efectos adversos: hiperpotasemia (especialmente pacientes con IR crénica o que toman
suplementos de potasio o farmacos ahorradores de potasio), IR aguda (especialmente
pacientes con estenosis renal bilateral)

- Olmesartan se asocia a enterocolitis grave sprue-like

- No asociar con IECA o inhibidores directos de la renina (1 riesgo de efectos adversos), ni con
diuréticos+AINE (1 riesgo IR)

- Considerar suspension si | la funcion renal

- Suspender antes de cirugia mayor

- Controlar: potasio y funcion renal

- Precauciones: mujeres en edad fértil sin anticoncepcion segura

- Contraindicaciones: embarazo, angioedema previo por ARA-II, hiperpotasemia, estenosis
renal bilateral.

- Pueden utilizarse en pacientes con antecedentes de angioedema por IECA, comenzando 6
semanas después de discontinuar el IECA
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Dihidropiridinas

Dihidropiridinas

Amlodipino - Preferibles sobre AC no dihidropiridinas en la mayoria de los casos
Nifedipino - Efectos adversos: edema maleolar (mas frecuente en mujeres)
Nisoldipino - Precauciones: taquiarritmia, IC-FEr llI-1V (si se requiere podria utilizarse amlodipino y
Barnidipino felodipino), edema grave persistente de extremidades inferiores
Lacidipino - No se consideran opcién preferente en IC

ANTAGONISTAS DEL | Lercanidipino No dihidropiridinas

CALCIO (AC) Manidipino - De utilidad en fibrilacién auricular (verapamilo)
Nisoldipino - En la medida de lo posible, no asociar con betabloqueantes (1 riesgo de bradicardia y
Nitrendipino bloqueo)
No dihidropiridinas - Riesgo de interacciones (CYP3A4)
Diltiazem - Precauciones: estrefiimiento
Verapamilo - Contraindicaciones: IC, bloqueo AV o sinoauricular, disfuncién grave VI, bradicardia
Tiazidas - Eleccion: clortalidona
Hidroclorotiazida - Efectos adversos: hiperuricemia, gota, fotosensibilidad, hiponatremia
Bendroflumetiazida - | eficacia si FG<30 ml/min
Altizida - Controlar: hiponatremia, hipopotasemia, acido Urico y niveles de calcio

DIURETICOS Analogos tiazidas - Precauciones: antecedentes de gota, sindrome metabdlico, intolerancia a glucosa, embarazo,

Clortalidona hiperpotasemia, hipopotasemia
Indapamida - Contraindicaciones: gota
Xipamida - En la medida de lo posible, no asociar tiazidas con BB (puede empeorar diabetes)

- No se consideran opcion preferente en fibrilacion auricular
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ALTERNATIVA O INDICACION ESPECIFICA

OTROS DIURETICOS

Del asa
Furosemida
Torasemida
Bumetanida
Ahorradores de
potasio
Amilorida
Triamtereno
Antagonistas
aldosterona:
Espironolactona
Eplerenona

Del asa

- De utilidad en IC sintomatica

- Preferibles sobre tiazidas en pacientes con IR moderada-grave (FG<30 ml/min)
Ahorradores de potasio

- Poco efectivos como antihipertensivos

- Pueden asociarse a tiazidas en pacientes con hipopotasemia

- Evitar si FG<45 ml/min o hiperpotasemia (K*>4,5 mmol/L)

- En Espana disponibles sélo en asociacion con otros antihipertensivos
Antagonistas aldosterona

- Espironolactona: eleccion en HTA resistente (asociacion 4 antihipertensivos) y de utilidad en
IC; mayor riesgo de ginecomastia e impotencia que eplerenona

- Eplerenona: requiere habitualmente 2 dosis/dia para control tensional adecuado
- Evitar si FG<45 ml/min o hiperpotasemia (K*>4,5 mmol/L)

- No asociar con suplementos de potasio ni diuréticos ahorradores de potasio

- Controlar: potasio y funcion renal

Cardioselectivos
Atenolol Bisoprolol
Celiprolol Esmolol
Metoprolol Nebivolol
No cardioselectivos
Propranolol

- Eleccioén en: cardiopatia isquémica, IC-FEr, fibrilaciéon auricular y mujeres embarazadas o que
planifiquen un embarazo

- Evitar suspensién brusca

- En la medida de lo posible, no asociar con AC no dihidropiridinas (1 riesgo de bradicardia y
bloqueo), ni con tiazidas (puede empeorar diabetes)

- Contraindicaciones: asma, bloqueo AV o sinoauricular, bradicardia

BETABL?BQBL)’EANTES Bloqueantes alfa y - Precauciones: sindrome metabdlico, intolerancia glucosa, atletas y pacientes fisicamente
beta activos
Carvedilol Cardioselectivos
Labetalol - Posible alternativa a espironolactona en HTA resistente
- Eleccion en pacientes con enfermedad pulmonar broncoespastica
No cardioselectivos
- Evitar en hiperreactividad bronquial
Aliskireno - Vida media muy larga
- No asociar con IECA o ARA-II (1 riesgo de efectos adversos)
INHIBIDORES - Efectos adversos: hiperpotasemia (especialmente pacientes con IR crénica o que toman

DIRECTOS DE LA
RENINA

suplementos de potasio o farmacos ahorradores de potasio), IR aguda (especialmente
pacientes con estenosis renal bilateral)

- Se desaconseja en diabéticos (1 riesgo de ictus e IR)

- Contraindicaciones: embarazo
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ANTAGONISTAS DE | Doxazosina - De utilidad en hiperplasia benigna de prostata
RECEPTORES Prazosina - Posible alternativa a espironolactona en HTA resistente (doxazosina)
ALFA- Terazosina - Efectos adversos: hipotensién ortostética frecuente (sobre todo pacientes mayores)
ADRENERGICOS - No utilizar en monoterapia
ANTIADRENERGICOS | Clonidina Metildopa - Antihipertensivos de ultima linea por efectos adversos sobre SNC (especialmente en
DE ACCION CENTRAL | Guanfacina ancianos)
Moxonidina - Clonidina: evitar suspension brusca (crisis hipertensivas, HTA de rebote)
- Guanfacina: no indicado para HTA en Espafia
Hidralazina Minoxidil - Asociar con diurético y betabloqueante (| efectos adversos)
- Efectos adversos: retencion hidrosalina, taquicardia refleja
VASODILATADORES - Hidralazina: de utilidad en IC y posible alternativa a espironolactona en HTA resistente; se
DIRECTOS asocia a sindrome lupus like (altas dosis)
- Minoxidil: se asocia a hirsutismo y derrame pericardico; asociar con diuréticos del asa

HTA: hipertension arterial; CV: cardiovascular; FG: filtracion glomerular; IR: insuficiencia renal; IC: insuficiencia cardiaca; IC-FEr: insuficiencia cardiaca con
fraccion de eyeccion reducida; AV: auriculoventricular; VI: ventriculo izquierdo

Bibliografia anexos:

Mata Hoces A. et al. Tratamiento de la hipertensién arterial: nuevas guias. CADIME. 2020. [Consultado el 1 de septiembre de 2021]. Disponible en:
https://www.cadime.es/images/documentos _archivos web/BTA/2020/CADIME_BTA 2020 35 04 .pdf

Boletin Canario de Uso racional del medicamento el SCS (Bolcan). Vol 10. N°4. Gobierno de Canarias. Consejeria de Sanidad. 2019. [Consultado el 1 de
octubre de 2021]. Disponible en: https://www3.gobiernodecanarias.org/sanidad/scs/content/8a4c5b23-50a0-11e9-ba1d-
676d0bdd9aba/BOLCAN%20HTA%20n0%20complicada%20ENE%202019.pdf
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CAPITULO: HIPERURICEMIA

(Ultima actualizacion. 02/02/2022)

1. INTRODUCCION
La Hiperuricemia se define como la presencia en sangre periférica de cifras de acido urico >7 mg/dL en hombres o >6 mg/dL en mujeres.
Segun su presentacion podemos clasificarla en:

e Hiperuricemia asintomatica: aun con cifras de uricemia >7 mg/dL no hay sintomatologia. No obstante, se ha demostrado que pueden existir depdsitos
intraarticulares de cristales.

e Hiperuricemia sintomatica / Gota: enfermedad provocada por el depésito de cristales de urato monosodico en regiones articulares, periarticulares o
subcutaneas y caracterizada por la presencia de tofos, urolitiasis, artropatia gotosa y erosiones articulares radioldgicas. Episodio agudo: Inflamacion
articular aguda de rapida aparicion y dolor intenso con pico a las 6-12 horas de la aparicion.

Los factores riesgo relacionados con la hiperuricemia son:

Sociodemograficos

FACTORES DE RIESGO
Varon / Ambito urbano.

Defectos enzimaticos hereditarios (deficiencia de hipoxantina-guanina fosforribosiltransferasa, de glucosa-6-fosfatasa o hiperactividad de la

Genéticos fosforribosilpirofosfato sintetasa) o variaciones en genes que codifican transportadores que regulan el aclaramiento del acido urico renal
(SLC2A9, ABCG2, SLC17A1, SLC22A11, PDZK1, SLC16A9, SLC22A12).

Habitos de vida Sedentarismo, tabaco, dieta rica en purinas.

Ambiental Nefropatia por exposicion al plomo (gota saturnina).

Medicamentos

Diuréticos del asa, tiazidas, betabloqueantes, IECA, ARA Il (excepto losartan), ciclosporina, tacrélimus, levodopa, teriparatida, ticagrelor o
levodopa.

Comorbilidades

Obesidad, diabetes, hipertension, deplecién de volumen efectivo (insuficiencia cardiaca, deshidratacion), insuficiencia renal crénica, psoriasis,
menopausia precoz, trastornos mielo y linfoproliferativos, neoplasias, trastornos hemoliticos, hipoxia tisular, sindrome de Down, hipotiroidis-
mo, hiperparatiroidismo, sarcoidosis o acidosis lactica.
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2. MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS

ESTILO DE VIDA (Pérdida de peso / Dieta saludable / Ejercicio / No fumar / Hidratacion adecuada)

OTRAS
COMIDAS Y BEBIDAS A EVITAR COMIDAS Y BEBIDAS A LIMITAR COM'%?QN%'?AB;{DAS &

Alimentos con alto contenido en purina: visceras (hi-
gado, rifidn, molleja) y embutidos grasos (chorizo,
lomo, salchichon).

Episodio agudo de gota: reposo,

Ternera, cordero, cerdo, pescados Verduras, legumbres, frutas, . 7 -
hielo en articulacion afectada.

azules, mariscos, sal. nueces, cereales integrales.

Bebidas azucaradas y alimentos con alto contenido en . Productos lacteos bajos en Evitar exposicion al plomo.
Zumos de frutas, cerveza sin alcohol. .
fructosa. grasa, café.

Alcohol en episodios agudos de gota. Bebidas alcohdlicas.
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3. MEDIDAS FARMACOLOGICAS®

TRATAMIENTOS EN HIPERURICEMIA ASINTOMATICA Y SINTOMATICA: HIPOURICEMIANTES ® (Ver siempre ficha técnica)

CIRCUNSTANCIA

MEDICAMENTO

POSOLOGIA

COMENTARIOS

Dosis recomendadas inicio: 100 mg/24h.

12 eleccion. Alopurinol Incrementar 100 mg/24h, cada 2-4 semanas hasta nivel objetivo.
Dosis maxima adultos: 900 mg/24h (Nifios: 400 mg/24h).
Dosis recomendada adulto: 80 mg/24h. Contraindicacion: cardiopatia isquémi-
22 eleccion. Febuxostat Incrementar a dosis maxima de 120 mg/24h si tras 2-4 semanas no se logra | ca e insuficiencia cardiaca, enferme-
nivel objetivo. dad renal cronica grave y trasplantes.
32 eleccion Benzb Dosis recomendada adulto: 50 a 100 mg/24h. gggg:r?tte%)(cllgcéién' control quincenal
' enzbromarona | nyosis maxima: 200 mg/24h, en la gota tofacea. ) o s olq :
Diagnostico hospitalario (visado)®©).
Falta de respuesta en las | Alopurinol Dosi dadas: Aseg/L:jr’ar ingesta de 2 litros de
dosis apropiadas o maxi- |+ osIS recomendadas. . agua/dia. -~ L
. d 300 mg/24h (alopurinol) / 200 mg/24h (lesinurad). Contraindicacion: insuficiencia renal
mas toleradas. Lesinurad@ oy g
grave, trasplantados de rifién y dialisis.
Insuficiencia renal mode- Moderada: 100 mg/24h (dosis maxima 200 mg/24h).
Alopurinol Grave: <100 mg/24h o 100 mg a intervalos mayor a un dia.

rada/grave/dialisis.

Dialisis (2-3 veces/semana): 300-400 mg tras cada sesién de dialisis.

Embarazo/lactancia.

Medidas preven-
tivas/no farma-

Evitar el uso de hipouricemiantes durante el embarazo y la lactancia. Sélo
deben usarse en el embarazo cuando no haya otra alternativa mas segura
y cuando la enfermedad por si misma conlleve riesgos para la madre o el

coldgicas feto.
Dosis recomendadas inicio: 100 mg/24h. Posible interaccion con cumarinicos
Anticoagulacion. Alopurinol Incrementar 100 mg/24h cada 2-4 semanas hasta nivel objetivo. :

Dosis maxima adultos: 900 mg/24h (Nifios: 400 mg/24h).

monitorizar niveles de anticoagulacion.

(a) Considerar el efecto hipouricemiante de algunos medicamentos (diuréticos del asa, tiazidas, betabloqueantes, IECA, ARA2 excepto losartan, ciclos-
porina, tacrélimus, levodopa, teriparatida, ticagrelor y levodopa)

(b) Uricemia objetivo: < 6 mg/dL (5 mg/dL si tofos); Duracion: indefinida, excepto reaccién adversa grave/contraindicaciéon o deprescripcion.

(c) Indicacion de visado: indicado Unicamente en pacientes que no respondan o toleren el tratamiento con alopurinol en algunas de las siguientes situa-

ciones:
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https://cima.aemps.es/cima/publico/home.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/84085/FT_84085.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/84525/FT_84525.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/49386/FT_49386.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/84085/FT_84085.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/1151080003/FichaTecnica_1151080003.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/84085/FT_84085.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/84085/FT_84085.html
https://www.sanidad.gob.es/profesionales/medicamentos.do?metodo=verDetalle&cn=656716

- Pacientes con gota severa (gota poliarticular o gota tofacea) en los que es imprescindible el control de la hiperuricemia.

- Hiperuricemia en pacientes con insuficiencia renal con aclaramiento de creatinina superior a 20 ml/min.

- Hiperuricemia en pacientes con trasplante renal.

Observaciones: La primera prescripcion la realizara un médico especialista en Reumatologia o Nefrologia, estableciéndose la indicacién mediante el

correspondiente informe clinico
(d) Lesinurad: Actualmente NO disponible a través de “Gestién de Medicamentos en Situaciones Especiales / Medicamentos Extranjeros”

TRATAMIENTOS EN HIPERURICEMIA SINTOMATICA: EPISODIO AGUDO DE GOTA (Ver siempre ficha técnica)
TRATAMIENTO DEL EPISODIO AGUDO DE GOTA

CIRCUNSTANCIA

MEDICAMENTO

POSOLOGIA

DURACION

COMENTARIOS

De eleccion:
Individualizar tratamien-
to.

No existe evidencia de
diferencia de eficacia
entre los AINE, corti-
coides orales y colchi-
cina.

Naproxeno ©

Dosis recomendada en crisis: 500 mg/12h.
Dosis recomendada hasta 5°-7° dia: 250
mg/12h.

Dosis maxima: 1500 mg/24h.

Recomendacion: 5-7 dias.
Duraciéon maxima: 14 dias.

Prednisona

Dosis recomendada: 0,5 mg/kg peso/dia.

3-5 dias. Pauta descendente
entre 10-21 dias hasta suspen-
der.

Contraindicacion: infeccion
concomitante, diabetes o
periodos postoperatorios.

Colchicina

Dosis: 1 mg al primer signo de ataque agu-
do.

0,5 a 1 mg una o dos horas después de la
primera dosis si no cesa el dolor.

Dosis maxima: 2 mg/24h.

Méaximo 4 dias. Dosis total acu-
mulada en dicho periodo 6 mg.
De requerir nuevo tratamiento
espaciar un minimo de 3 dias.

Contraindicacion:
insuficiencia renal grave.
Insuficiencia hepatica grave.

Gota refractaria
Contraindicacioén a
farmacos de eleccion.

Inhibidores Interleukina-1
Canakinumab

Dosis recomendada: 150 mg.

Dosis Unica.
Nuevo tratamiento: al menos tras
12 semanas.

Uso hospitalario.

Episodio grave (multi-
ple afectacion poliarti-
cular).

Colchicina + naproxeno o
prednisona

Dosis indicadas previamente en esta tabla
para cada uno de los farmacos de la com-
binacion.

Duracion de la combinacion con-
dicionada por la colchicina, des-
crita previamente.

Insuficiencia renal mo-
derada/grave/dialisis
12 eleccion.

Prednisona

Dosis recomendada: 0,5 mg/kg peso/dia.

3-5 dias. Pauta descendente
entre 10-21 dias hasta suspen-
der.

Contraindicacion: infeccién
concomitante, diabetes o
periodos postoperatorios.
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https://cima.aemps.es/cima/publico/home.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/68435/FT_68435.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/75649/FT_75649.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/78947/FT_78947.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/109564004/FT_109564004.html
https://www.sanidad.gob.es/profesionales/medicamentos.do?metodo=verDetalle&cn=664294
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/78947/FT_78947.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/68435/FT_68435.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/75649/FT_75649.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/75649/FT_75649.html

CIRCUNSTANCIA

MEDICAMENTO

POSOLOGIA

DURACION

COMENTARIOS

Insuficiencia renal mo-

Filtrado glomerular 10-50 ml/min:
Dosis maxima: 500 mg/6h.

deradal/grave/dialisis Paracetamol Filtrado gl lar <10 ml/min: Menor duracion posible.
23 gleccion. iitrado glomerular ml/min:
Dosis maxima: 500 mg/8h.
E;nbara;p/lactanma Paracetamol Menor dosis eficaz. Menor duracion posible.
12 eleccién.
3-5 dias. Pauta descendente Riesqo de diabetes qgestacio-
) Prednisona Dosis recomendada: 0,5 mg/kg peso/dia. entre 10-21 dias hasta suspen- | 9 9
Embarazo/lactancia der. nal.
22 eleccion. — .
Naproxeno Dosis recomendada: 250 mg/12h. Menor duracion posible. gzi?:mn' primeras 20 se-
Dosis: 1 mg al primer signo de ataque agu- Maximo 4 dias. Dosis total acu- o
do. mulada en dicho periodo 6 mg Contraindicacion:
Anticoagulacion. Colchicina 0,5 a 1 mg una o dos horas después de la ’ insuficiencia renal grave,

primera dosis si no cesa el dolor.
Dosis maxima: 2 mg/24h.

De requerir nuevo tratamiento
espaciar un minimo de 3 dias.

insuficiencia hepatica grave.

No viabilidad via oral
1 o 2 articulaciones
inflamadas activamen-
te.

Metilprednisolona

Dosis recomendada: 40-80 mg (artrocente-
sis).

Dosis Unica .

PROFILAXIS EPISODIO AGUDO DE GOTA @)

12 eleccion.

Colchicina

Dosis recomendada: 0.5 mg/24h.

6 meses.

Contraindicacion:

insuficiencia renal grave.
insuficiencia hepatica grave.

22 eleccion.

Naproxeno®

Dosis recomendada: 250mg/12h.

6 meses.

(e) No hay diferencia significativa entre los diferentes AINE. Se consideran equivalentes terapéuticos el ibuprofeno (800 mg/8h para crisis, hasta 5°-7°
dia 400 mg/8h), celecoxib (200 mg/12h para crisis, hasta 5°-7° dia 200 mg/24h), diclofenaco (75 mg/12h) o indometacina (50 mg/8h)
(f) Se considera equivalente terapéutico a la prednisolona oral (30 mg/24h, 5 dias)

(g) Tratamiento preventivo de episodios agudos de gota al iniciar tratamientos hipouricemiantes durante sus primeros 6 meses.
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https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/57652/FT_57652.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/57652/FT_57652.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/75649/FT_75649.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/68435/FT_68435.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/78947/FT_78947.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/71866/FT_71866.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/78947/FT_78947.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/68435/FT_68435.html

(h) Se consideran equivalentes terapéuticos el ibuprofeno (400 mg/8h), celecoxib (200 mg/24h) o indometacina (25 mg/24h).

4. TRATAMIENTOS A NO INICIAR Y MEDICAMENTOS A DEPRESCRIBIR
Debemos valorar no iniciar:

HIPERURICEMIA ASINTOMATICA®

HIPERURICEMIA SINTOMATICA

No iniciar tratamiento en asintomaticas excepto en las siguientes circunstancias:
- Cifras séricas de acido urico elevadas (>13 mg/dL hombres y >10 mg/dL muje-
res).

- Tratamiento oncolégico.

- Excrecién urinaria de acido urico mayor de 1100 mg/24h.

No iniciar tratamiento hipouricemiante ante un Unico episodio de gota o crisis
infrecuentes (ver seccion 6).

(i) Solo el 10% de los pacientes con hiperuricemia desarrollaran gota.

En cuanto a la deprescripcién, tener en cuenta la situacion clinica del paciente:

DEPRESCRIBIR

NO DEPRESCRIBIR

Cuando se observe mejoria evidente tras la implantacién de medidas preventivas
(ver seccidn 2) y/o actuacion en los factores desencadenantes (ver factores de
riesgo).

Episodios de gota de repeticion.

Hipouricemiantes tras 5 anos sin crisis o disolucién de cristales.

Urolitiasis y presencia de tofos.

Los destinados a tratar un episodio agudo tras finalizacion.

Enfermedades concomitantes que aconsejen control de la hiperuricemia (ej.
proceso mieloproliferativo).

5. CONSIDERACIONES PARA PACIENTES EN CENTROS SOCIOSANITARIOS

La poblacién institucionalizada se caracteriza por comorbilidad, polimedicacién, fragilidad y alto riesgo de sufrir problemas relacionados con medi-
camentos. Ademas, la gota encuentra mayor complejidad en los ancianos por presentar formas tofaceas precoces y graves o ausencia de evaluacién de las
comorbilidades. Asi, por ejemplo, la hipertension es un factor de riesgo para desarrollar gota. Por otro lado, la hiperuricemia ha demostrado tener una rela- cién
en forma de J con la mortalidad, asociandose con el desarrollo y progresiéon de enfermedades cardiovasculares y renales, se correlaciona con el sin- drome de
desnutricion-inflamacién-aterosclerosis, empeora la calidad de vida de los pacientes e incrementa el consumo de recursos sanitarios.
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L [HI8 1L T Insuficiencia hepati- Por sonda (el
(Ver fichas técni- Insuficiencia renal ca P Contraindicacién Interacciones nasogastrica tricion
cas) g enteral
IR moderada: Dosis max 200
mg/24h. Monitorizar la funcion 6-mercaptopuring. azati-
. IR grave: Dosis max 100 mg/+24h | hepatica durante las . ptopurina, Comprimidos: .
Alopurinol S oprina, ciclosporina y . Si
0 <100mg/24h. fases iniciales del dicumarinicos si
Dialisis (2-3 veces/sem): 300-400 | tratamiento. '
mg tras cada sesion de dialisis.
IH leve: Dosis 80 Antecedentes de car- Comprimidos
IR moderada: No requiere ajuste. | mg/24h. ) S - 6-mercaptopurina y aza- P )
Febuxostat . o . diopatia isquémica e L recubiertos: No
IR grave: Informacion limitada. IH moderada/grave: . SN p tioprina.
2 insuficiencia cardiaca. no
Informacién limitada.
Sobres: si Si
Insuficiencia cardiaca (de eleccion)
IR moderada: Minima dosis efi- . I~ . .| Anticoagulantes cumari- | Comprimidos: .
IH grave: Contraindi- grave, ulcera gastroin- . . . Si
Naproxeno caz. . . nicos, sulfonilureas, y Si
IR grave: contraindicado cado. testinal activa y con metrotexato Comprimidos
' ' colitis ulcerosa. ' .
recubiertos: No
no
Inhibidores del CYP3A4
Trastornos cardiacos, | (claritromicina, eritromi-
alteraciones hemato- cina, itraconazol, keto-
IR moderada: Reducir dosis a la . - I6gicas, ulceras de conazol, ritonavir...) y/o Comprimidos:
- . . IH grave: contraindi- . . , . .
Colchicina mitad o espaciar tomas. estdbmago, trastornos de la glicoproteina P si Si
i o cado. . . . o .
IR grave: Contraindicado. gastrointestinales gra- | (azitromicina), ciclospo-
ves o déficit de vitami- | rina, verapamilo, dil-
na B12. tiazem, estatinas y fibra-
tos.
Contraindicacion: Inductores o inhibidores
IH arave: aumento de Sospecha de infeccién | enzimaticos, antiacidos, Comorimidos:
Prednisona De eleccion en IR grave. 9 ‘ concomitante, diabe- digitalicos, diuréticos, omp " | Si

semivida.

tes o periodos poso-
peratorios.

antidiabéticos y anticoa-
gulantes.

Sl
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https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/84085/FT_84085.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/84525/FT_84525.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/68435/FT_68435.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/78947/FT_78947.html
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/75649/FT_75649.html

6. CONSIDERACIONES RELEVANTES A LA FARMACOTERAPIA

En cuanto a los tratamientos hipouricemiantes, considerarlos tratamientos de base que tienen como objetivos prevenir episodios agudos de gota recurrentes,
resolucién de tofos y mejorar la calidad de vida del paciente. Segun recomendaciones EULAR iniciar cuando 2 o mas episodios agudos/afio, presencia de
tofos, existencia de urolitiasis o existencia de cambios radioldgicos/artropatia gotosa. Una vez instaurado el tratamiento debe ser continuo, sin discontinuar
durante las crisis, y de duracion indefinida, valorando la deprescripcion segun indicaciones del apartado 4.2. Al inicio del tratamiento con hipouricemiantes
asociar tratamiento profilactico (colchicina o AINE) los primeros 6 meses para prevenir crisis de gota.

Entre las reacciones adversas destacan por su frecuencia y gravedad la erupcion cutanea (rash), mas frecuente cuando se empelan concomitantemente
alopurinol y ampicilina o amoxicilina, y el sindrome de Stevens — Johnson, con el febuxostat. Otra reaccidon adversa grave que vigilar es el riesgo de hepato-
toxicidad con benzbromarona, especialmente durante el primer ano.

En el episodio agudo de gota, Iniciar el tratamiento lo antes posible. No existe evidencia de diferencia de eficacia entre los AINE, se seleccionara en base al
paciente (edad, comorbilidades, tratamientos concomitantes, preferencias...). Los corticosteroides han demostrado la misma eficacia que los AINE pero con
menos efectos adversos. En episodios graves de gota se puede considerar la asociacion corticoide o AINE con colchicina en dosis y duracién indicadas.
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ANEXO 1: ALGORITMO TERAPEUTICO

1

Situacién
Opciones terapéuticas seglin gravedad, a2 splsodlt?s Zgutd:s/aﬁo - Acido trico sérico >13 mg/dl (hombre) / >10 mg/d| (mujeres)
icomorbilidades, numero y duracién de ataques, resznqrat_ e‘ o163 - Tratamiento oncolégico
erosiones o dafio articular, situacién personal Z % 50 iHase - Excrecién urinaria de cido drico >1100 mg/24h
5 2 Cambios radiolégicos/artropatia gotosa
y preferencias del paciente ‘
Iniciar tratamiento hipouricemiante
Iniciar tratamiento para episodio agudo Titulacién lenta seguin funcién renal y objetivo definido
B'LBP;D’SE"OI: ;'0: m://kth du;.:r"lteal.; ';fil'f‘is s semanas = elleccif')jn: Alogurinol ]:;00 mg/24hh
rednisona: 0,5 m, eso/dia 3-5 dias 22 ion: F tat? 80 24 .
Colchicina®2: 1 mg al prime% Eigno de ataque agudo después 3a g| 'Z E-c; . F l-IIXD: T; r"g/| i d Combrobanadherenca
e : | e 2 eleccidén: Alopurinol o febuxostat +lesinura S
Episodio grave: Prednisona o naproxeno + colchicina +
Gota refractaria: Inhibidores IL-1: 150 mg dosis Unica

Resolucién del episodio

Situacién

Profilaxis crisis de gota (primeros 6 meses)
Alternativa via oral: Metilprednisolona intraarticular 12 eleccién: Colchicinal? 0,5 mg/24h
22 eleccién: Naproxeno! 250 mg/12 h

Mantener tratamiento

: Si hay crisis, iniciar
Reconsiderar tratamiento | No Si i - 5
tratamiento episodio agudo
Mantener hipouricemiante
1. AINE y colchicina estan contraindicados en insuficiencia grave renal o hepatica

2. Evitar colchicina con tratamientos concomitantes con inhibidores potentes del CYP3A4 o de la P-glicoproteina
3. Evitar Febuxostat en pacientes con antecedentes de cardiopatia isquémica e insuficiencia cardiaca

Nota. Adaptado de “Hiperuricemia y gota. A partir de un sintoma”. AMF-SEMFYC 2017;13(9):523-528.
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CAPITULO: INSUFICIENCIA CARDIACA CON FRACCION DE EYECCION REDUCIDA
(Ultima actualizacion 20/03/2022)

1.-INTRODUCCION
Definicion de Insuficiencia Cardiaca

En 2021 se adoptd una nueva definicién universal de insuficiencia cardiaca (IC) como sindrome clinico
con signos o sintomas causados por una anomalia estructural y/o funcional cardiaca y corroborado por
una elevacién de niveles de péptidos natriuréticos y evidencia objetiva de congestién pulmonar o
sistémica.

Aunque a continuacion se hara referencia a la clasificacion de la IC, en la presenteguia solo se abordara
la insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion reducida (IC FEr) en atencién primaria (AP).

En la actualidad, el diagndstico precoz de la IC, la deteccion temprana de las descompensaciones y la
optimizacion del tratamiento farmacolégico y no farmacolégico deben ser una prioridad en la consulta
de AP siendo fundamental la cooperacion entre niveles asistenciales y el trabajo en equipos
multidisciplinares.

Clasificacidn de la Insuficiencia Cardiaca

La clasificacion mas comunmente empleada en la actualidad para la IC esta basada en la fraccion de
eyeccioén del ventriculo izquierdo (FEVI) ya que del valorde este parametro se derivara la estrategia
terapéutica a adoptar en el paciente (tabla 1 del anexo 2).

No obstante, también se utiliza la clasificacion de la New York Heart Association
(NYHA) centrada en la situacion funcional del paciente (tabla 2 del anexo 2).

Objetivos del tratamiento

En los pacientes con IC FEr los objetivos son terapéuticos generales son:
(1) Reducir la mortalidad
(2) Retrasar la progresion de la enfermedad
(3) Aliviar la sintomatologia clinica
(4) Reducir la frecuencia de descompensaciones e ingresos hospitalarios
(5) Mejorar la capacidad funcional y la calidad de vida

Por su parte, son objetivos especificos del tratamiento farmacoldgico garantizar un uso seguro, eficaz
y eficiente del amplio arsenal terapéutico disponible, lo querequiere un amplio conocimiento por parte
del médico de AP y su adaptacién a lasdiferentes etapas evolutivas de la enfermedad y condicionantes
clinicos concretosde cada paciente. En este contexto, es de gran importancia la revisién periodica del
tratamiento.

2.- MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS

Las intervenciones educativas estructuradas son fundamentales para disminuir losingresos y mejorar la
calidad de vida de las personas con IC. Se debe facilitar unainformacion clara, sencilla y adaptada al
paciente sobre la enfermedad, supronéstico y el plan terapéutico, incluyendo aspectos sobre estilos de
vida, tratamiento farmacolégico, deteccién precoz de descompensaciones, etc. para
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fomentar los autocuidados y la toma de decisiones compartidas. Las principalesmedidas de este tipo se
recogen en la siguiente tabla:

Dieta - Dieta mediterranea.
- Prevenir desnutricién en ICC avanzada.
Sal - Evitar ingesta excesiva de sal (maximo 3 g/dia
Liquidos - Ajustar la ingesta de liquidos en periodos de descompensacionaguda.
Peso - Evitar sobrepeso/obesidad

Control de peso para deteccidn precoz de descompensaciones.
Si aumento de 1,5-2 kg en 2-3 dias, informar al médico/enfermero
referente y ajustar la dosis diuréticos segunindicaciones.

Ejercicio fisico

Ejercicio aerobico regular (caminar 4-5 veces/semana) y ejercicios de
fuerza muscular adaptados a las circunstancias delpaciente.

Rehabilitacion

Seleccionar aquellos pacientes que puedan beneficiarse de este

paciente/cuidador

cardiaca programa
Tabaco - Cese absoluto del habito tabaquico.
- Terapia cognitivo-conductual
- Tratamiento farmacolégico en casos necesarios (tratamiento sustitutivo
con nicotina (no financiados), bupropion o vareniclina (medicamentos
financiados; sometidos a visado).
Alcohol - Evitar consumo excesivo de alcohol.
- Abstinencia absoluta en caso de miocardiopatia alcohdlica.
Vacunacion - Vacunar frente a la gripe, neumococo y Covid-19
Otras - Evitar grandes altitudes, climas calurosos y humedos, cambiosbruscos
recomendaciones de temperatura, viajes prolongados
para el - Autocontrol de presion arterial, frecuencia cardiaca y peso

En la medida de lo posible, evitar farmacos que puedendescompensar
o empeorar la IC (ver apartado 2.2.4)

3.- MEDIDAS FARMACOLOGICAS

La guia de la Sociedad Europea de Cardiologia de 2021

recomienda, en ausencia de

contraindicaciones, la inclusion de un medicamento de cada uno se lossiguientes grupos:

1. Inhibidores del enzima convertidor de angiontensina (IECA)/Antagonistas del receptor
de la angiontensina 2 (ARA2) o inhibidor de la neprilisina mas receptor de angiotensina 2
(ARNI; sacubitrilo/valsartan)

2. Betabloqueantes (BB) con evidencia de eficacia en IC FEr (carvedilol,
bisoprolol, metoprolol, nebivolol).
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3. Antagonistas  del

espironolactona.

receptor  mineralcorticoides (ARM):

eplerenona vy

4. Inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (iISGLT2; dapaglifozinay

empaglifozina).

En los ultimos anos, el abordaje del paciente con IC FEr ha evolucionado al contarcon evidencias de
estrategias terapéuticas que reducen la progresion de la enfermedad, el nUmero de hospitalizaciones

y la mortalidad.

La estrategia terapéutica se recoge en la siguiente tabla:

ABORDAJE DE DIFERENTES SITUACIONES CLINICAS EN PACIENTESCON IC
FEr

Tratamiento de base
para todos los

IECA/ Sacubitrilo-Valsartan + Betabloqueante + ARM

pacientes + iISGLT2 (Dapagliflozina/Empagliflozina)
Si intolerancia a Anadir ARA-2
IECA/ARNI

Signos/sintomas

Furosemida/torasemida
Dosis minima eficaz hasta alcanzar euvolemia

maxima tolerada de BB
o intolerancia a estos

congestivos Retirar tras normalizar estado congestivo
Si resistencia diurética: asociar diuréticos de diferente
mecanismo de accion
FC>70 a pesar de dosis

Anadir ivabradina

Fibrilaciéon auricular

Indicacion de anticoagulacion. 12 opcion ACOD. Valorar
necesidad de afadir digoxina para control deFC >80 a
pesar de tratamiento optimizado con
betabloqueante

Déficit de hierro

Descartar otras causas tratables de ferropenia.Hierro
carboximaltosa intravenoso

Diabetes mellitus tipo 1

No indicacion de iISGLT2

Diabetes mellitus tipo 2

No utilizar pioglitazona ni saxagliptina

Enfermedad renal
cronica

Mismo esquema terapéutico de base.

Monitorizacion mas estrecha de funcion renal eiones

Cardiopatia isquémica

Valorar necesidad de revascularizacion

En la actualidad, existe un amplio consenso en la necesidad de inicio de los cuatrofarmacos lo mas
precozmente posible, este esquema terapéutico responde a la necesidad de abordar todas las dianas
terapéuticas implicadas en la fisiopatologiade la IC.

No hay evidencias sobre cual debe ser el orden el orden de inicio de cada farmaco,dejando esta decisién
a criterio del clinico en funcién de las caracteristicas individuales de cada paciente.
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Las dosis de cada farmaco deben titularse de forma progresiva hasta alcanzar decada uno la dosis
objetivo 0 en caso de no ser posible por efectos secundarios, ladosis maxima tolerada por el paciente.

Esta titulacion de farmacos puede y debe realizarse de forma conjunta por el médico de atencién
primaria y el especialista hospitalario de referencia (cardiélogo, medicina interna), por lo que la
comunicacion entre ambos niveles asistenciales es fundamental.

A continuacién se resumen las dosis 6ptimas de cada uno de los farmacos algunasd empleados en la
actualidad en la IC FEr:

Grupo terapéutico Farmacos de eleccion Dosis inicial Dosis objetivo
Sacubitrilo-valsartan 24/26 mgc/12ho 97/103 mgc/12 h
ARNI
49/51 mgc/12 h
Captopril 6,25 mgc/24 h 50 mgc/24h
Enalapril 2,5mg mgc/24h 10-30 mgc/24 h
IECA Lisinopril 2,5-5mg mgc/24 h 20-35mgc/24 h
Ramipril 2,5mgmgc/24 h S5mgc/24h
Trandolapril 0,5mg mgc/24h 4mgc/24h
Eplerenona 25mgc/24 h 50 mgc/24 h
ARM
Espironolactona 25mgc/24 h 50 mgc/24 h
Bisoprolol 1,25 mgc/24 h 10 mgc/24 h
Betablogqueantes Carvedilol 3,125 mgc/24h 25mgc/24 h
Metoprolol succinato 12,5-25mgc/24 h 200mgc/24h
Nevibolol 1,25 mgc/24 h 10 mgc/24h
iSGLT2 Dapagliflozina 10 mg/dia 10 mg/dia
Empagliflozina 10 mg/dia 10 mg/dia

IECA: Inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina; ARNI: Asociacién de un antagonista del receptor de
angiotensina Il y un inhibidor de la neprilisina; ARM: Antagonistas del receptor mineralocorticoide; iSGLT2: Inhibidores del
cotransportador sodio-glucosa tipo 2.

Titulacion de diuréticos

FARMACO DOSIS INICIO \DOSIS HABITUAL
Diuréticos de asa:
Furosemida 20-40 mg /24 h |40-240 mg/ 24 h
Torasemida 5-10mg /24 h [20-40mg/24 h

Tiazidas:
plle[goleilo]yeliEVAI =Nl 12.5-25 mg / 24 25-50 mg / 24 h
Clortalidona 25mg/24h 25-50mg /24 h
Indapamida 25mg/24h 2.5-5mg/24h

Traducido y modificado de: McDonagh TA, et al. Eur Heart J. 2021; 42:3599-726.
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4.- TRATAMIENTOS A NO INICIAR Y MEDICAMENTOS A DESPRESCRIBIR
En el paciente con ICC FEr se debe evitar el uso de los siguientes medicamentos:

- AINE e inhibidores de la COX-2, ya que causan retencion de agua y sal y alteranla funcién
renal

- Calcioantagonistas no dihidropiridinicos (verapamilo y diltiazem) por su efecto inotrépico
negativo

- Antiarritmicos (excepto betabloqueantes y amiodarona)

- Antidepresivos triciclicos, por su potencial arritmogeno

- Citalopram y escitalopram, por prolongar el intervalo QT de forma dosis- dependiente
- Pioglitazona y saxagliptina, que aumentan el riesgo de sufrir una ICC

- Medicamentos con alto contenido en sodio (efervescentes)

- Cilostazol, ya que al inhibir la fosfodiesterasa Ill puede provocar arritmias

- Pregabalina: puede provocar edema periférico y exacerbar la IC

5.- CONSIDERACIONES PARA PACIENTES EN CENTROS SOCIOSANITARIOS

Asumiendo que muchos de los pacientes institucionalizados con IC FEr son ancianos y fragiles, se
recomiendan las siguientes medidas generales a la hora deinstaurar el tratamiento farmacoldgico:

1.- Usar escaladas validadas para detectar al paciente fragil (FRAIL SCORE, Time
up and Go)

2.- Adecuar al tratamiento a cada paciente y segun las escalas anteriormente
citadas, buscando siempre no dafar y adaptando el tratamiento de la insuficiencia
cardiaca al resto de los farmacos que esté tomando por otras patologias.

3.- Reevaluar constantemente el tratamiento, especialmente cuando el paciente
es dado de alta o visita a algun especialista hospitalario.

4.- Detectar a pacientes en situacién de cuidados paliativos y adecuar el
tratamiento a las expectativas de vida y siempre buscando el confort del paciente.
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6.- CONSIDERACIONES RELEVANTES A LA FARMACOTERAPIA

Generales:

- La dosis de cada farmaco debe titularse de forma progresiva hasta alcanzar, en
cada caso, la dosis objetivo. Si esto no es posible por la aparicion de efectos
adversos, se utilizara la dosis maxima tolerada por el paciente.

- Revisar periédicamente los tratamientos de los pacientes con IC FEr (algunos
pluripatolégicos y muy polimedicados).

- Evitar duplicidades terapéuticas (por ejemplo: IECA+ARA-2)

- El seguimiento de pacientes con IC FEVI reducida en AP deberia realizarse al
menos de forma trimestral en consulta presencial o telefénica y empleando check-
lists de monitorizacion especificos.

- Monitorizar activamente el registro de los parametros considerados relevantes para
el seguimiento de los pacientes con IC FEr, como la presion arterial, frecuencia
cardiaca y peso seco para poder evaluar su evolucién.

- Registrar cualquier cambio en el tratamiento farmacolégico y el hecho que lo motivo
con el fin de poder reconstruir el historial farmacoterapéutico del paciente y evaluar
si ha recibido, en cada momento, el tratamiento 6ptimo.

- Especificas:
Subgrupo Farmacos de Recomendaciones
terapéutico eleccion
Captopril Escalar dosis hasta alcanzar la maxima tolerada,
Enalapril monitorizando la PA, funcién renal ypotasemia.
Lisinopril Riesgo de hiperpotasemia en pacientes que
IECA Ramipril tomen diuréticos ahorradores de potasio y/o
Trandolapril suplementos de potasio.
Contraindicados en embarazo.
Candesartan idem que IECA.
ARA2 Losartan Alternativa a IECA si estos estan
Valsartan contraindicados o no se toleran.
Contraindicados en embarazo
Sacubitrilo- No iniciar con PS < 100 mm Hg o [K*] >5,4mmol/|
valsartan Precaucion con filtrado glomerular (FG) < 30
ml/min/1,73 m? (no recomendado inicio si FG
ARNI <15 ml/min/1,73 m?

No uso concomitante con IECA
Contraindicado en 2° y 3° trimestre de
embarazo
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ARM

Betabloqueantes

iISGLT2

Diuréticos

Otros

Eplerenona
Espironolactona

Bisoprolol
Carvedilol
Metoprolol
succinato
Nebivolol

Dapagliflozina
Empagliflozina

Furosemida
Torasemida
Otros

lvabradina

Digoxina

Hidralazina

Dinitrato de
isosorbida

Escalar progresivamente la dosis monitorizando
Monitorizar PA, funcién renal ypotasemia.

Monitorizar funcioén renal e iones.

Titular la dosis hasta alcanzar la maxima

tolerada por el paciente.

El bisoprolol y el metoprolol son cardio selectivos,
reducen la presion arterial menosque el carvedilol
y pueden ser preferidos

en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 o en
enfermedad reactiva de las vias

respiratorias.

No se recomienda iniciar el tratamiento enpacientes
con un FG <25 ml/min/1,73 m? (dapagliflozina) o <20
ml/min/1,73 m? (empagliflozina).

Ajustar dosis hasta alcanzar la euvolemia.
Retirar tras eliminar los sintomas.

En caso de necesidad, se puede modificar la
posologia y/o utilizar asociaciones de diuréticos
(Ej.: furosemida + hidroclorotiazida)

Iniciar a dosis bajas e incrementarla cada 2
semanas siempre que persista una FC en reposo
>70 Ipm hasta llegar a la dosis objetivo.

Si aparece bradicardia sintomatica, reducir ladosis
a la mitad. Retirar el farmaco si la sintomatologia
persiste.

Administrar la mitad o un tercio de la dosis
habitual en ancianos o pacientes con
insuficiencia renal. Monitorizar niveles de
digoxinemia para ajustar la dosis o ante
sospecha clinica de intoxicacion.

Ambos farmacos poseen un efecto vasodilatador.
La combinacion puede considerarse en pacientes
con IC FEr que persisten sintomaticos a
pesar de tratamiento  con IECA/ARNI,
betabloqueantes y ARM o como alternativa a los
IECA y ARA2 en pacientes que no toleran estos
farmacos por efectos secundarios, siendo la
evidencia mas limitada en otras poblaciones.
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Signos y sintomas de IC

Sintomas

Tipicos

Disnea. Ortopnea.
Disnea paroxistica nocturna.

Tolerancia al ejercicio disminuida.

Fatiga, astenia, mayor tiempo de
recuperacion tras el ejercicio.
Hinchazon de tobillo u otras
zonas.

Menos tipicos

Tos nocturna.

Sibilancias.

Sensacién de hinchazoén.
Pérdida de apetito.
Confusion (especialmente en
ancianos).

Decaimiento. Depresion.
Palpitaciones.

Mareo. Sincope.
Bendopnea.

Signos

Mas especificos

Presién venosa yugular
aumentada.

Reflujo hepatoyugular.

Tercer tono cardiaco (ritmo de
galope). Desplazamiento lateraldel
impulso apical.

Respiracion de Cheyne-Stokes.

Menos especificos

Aumento de peso (>2
kg/semana).

Pérdida de peso (Insufiencia
cardiaca avanzada). Caquexia.
Edemas periféricos (maleolar,
sacro, escroto).

Soplo cardiaco. Taquicardia. Pulso
irregular.

Presién de pulso estrecha.
Crepitantes pulmonares.
Derrame pleural (matidez a la
percusion en bases).
Taquipnea (>16 rpm).
Hepatomegalia. Ascitis.
Extremidades frias. Oliguria.

302




ANEXO 2

Tabla 1. Clasificacion de la IC en funcién de la fraccién de eyeccion

o IC con FEVI IC con FEVI
Criterios IC reducida (IC ligeramente IC FEc
FEr) reducida
Sintomas +/- | Sintomas +/- Sintomas +/- signos
signos signos
FEVI </=40% FEVI 41-49% FEVI 250%

Evidencia objetiva
de anomalia
estructural o}
funcional cardiaca
(disfuncion
Vl/presionesde
llenado \
elevadas/elevacion
péptidos
natriuréticos)

Tabla 2. Clasificacién de la IC de la NYHA segun la situacion funcional delpaciente

Clase | |Sin limitacion: el ejercicio fisico normal no causa fatiga, disnea o
palpitaciones indebidas

Clase |Ligera limitacion de la actividad fisica: sin sintomas en reposo, laactividad
I fisica normal causa fatiga, palpitaciones o disnea

Clase |Acusada limitacién de la actividad fisica: sin sintomas en reposo,
i cualquier actividad fisica provoca la aparicioén de los sintomas

Clase |Incapacidad de realizar actividad fisica: los sintomas de la insuficienciacardiaca
A estan presentes incluso en reposo y aumentan con cualquier actividad fisica
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ANEXO 3

Propuesta de algoritmo diagndstico

Figura 1. Algoritmo para el diagnéstico de insuficiencia cardiaca no aguda

Sospecha clinica de IC no aguda

\:

2

[ !

Clini exmmtlénﬁma
negativa + ECG normal

\

A g

Sinose |
dispone de s @
péptidos . :
natriuréticos

Normal

Alteracion cardiaca
estructural y/o
funcional

\ \ 2

FEc ICFEm ICFer
50% FEVI 40-49% FE < 40%

FEV]

IC: insuficiencia cardiaca; ECG: electrocardiograma; Rx: radiograffa; HET: hormona estimulante de la tiroides; BMP: péptido natriuréticos tipo B;
EC-FEc: insuficiencia cardiaca con fraccién de eyeccién conservada; IC-RM: insuficiencia cardiaca en rango medio; IC-FEr: insuficiencia cardiaco con faccion
de eyeccion reducida; NT-proBMP: fragmento terminal del pro-péptido de BNP.

Fuente
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ANEXO 4
Esquema para la deteccion de pacientes falsamente estables

Las 5 respuestas que debemos obtener proactivamente durante la visita

Preguntar p

amente qué ha dejado de

L]

éSale a la calle o camina la misima distanclagque el

Explorar sl hay sintomas Rewvisar si el paciente Revisar ingresos previos

precoces de IC o signos lleva diurétice. o visitas a urgencias por
iniciales de congestién IC el Ultimeo afic

PO s

maniterizar péptidos

natriuréticos

aliciiasadal ¢El paciente ha ganade peso? EN:::::?,—:;:&‘;: g £El paciente ha ingresada o A
7 : . : visitado urgencias por alguna warlado el nivel NT-
45igue haciendo la compra y cargands las bolsas? eFiens tobilloshinchados o T Mmmﬁad‘mi!ﬁ; L it
£ Puede subir los mismos trames de escaleras sin ingurgitacidn yugular? equivalente] para mantener QHtimo afio? significativamente desde
fatigarse? (Necesita dormir con mas la mismaclase funcional? la dltima visita?
é5tgue haclendo igual las cosas de la casa? almohadas?
#Ha necesitado aumentar la
£Ha dejade de hacer alguna actividad el dltime dasis de diurética?
afia? 4 b -
$i abtiene
cualquier 5"
COME respuesta:
1 Optimizar tratamiento 2 Educacion del paciente
Asegurar:

» Cambiar IECA/ARA Il por sacubitrilofvalsartan

* Affadir antagonista de la aldosterona

# S| RS y FC=70 Ipm sln signos congestivos:
Optimizar Beta-blagueo yfo afadir ivabradina

+ Cumplimiento terapéutico

» Valerar otras comerbilidades yfo dispositivos

+ Control de cambios en peso y tensicn arterial

* Educacién del paciente/cuidador sobre su enfermedad y recomendaciones
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CAPITULO: PREVENCION DE FRACTURAS
(Ultima actualizacion: 21/06/2022)
INTRODUCCION

La osteoporosis es una enfermedad del esqueleto caracterizada por una disminucion generalizada de la resistencia 6sea que predispone a un mayor riesgo
de fracturas por fragilidad. Se define por la OMS basandose en los resultados de la densidad mineral 6sea (DMO), considerandose osteoporosis si el T-score
en columna lumbar, cuello femoral o cadera total es igual o inferior a —=2,5 desviaciones estandar (DE) respecto al pico de masa ésea poblacional.

La etiologia es multifactorial, ligada a factores genéticos, ambientales y estilos de vida; por tanto, la intervencion sobre estos factores va a ser critica, tanto
para la prevencion de fracturas y sus recidivas como para su valoracion y tratamiento. El objetivo del tratamiento es disminuir el riesgo de fractura, ya que se
asocian a una importante merma de la calidad de vida y a un aumento de la morbimortalidad, especialmente las de cadera y las vertebrales.

¢,Coémo valorar el riesgo de fractura?

La combinacion de la DMO con factores de riesgo (FR) clinicos (Tabla 1) proporciona la mejor estimacion del riesgo de fractura. Existen diversas herramientas
de célculo del riesgo de fractura que integran y ponderan la participacién de los distintos factores de riesgo clinicos de fractura por fragilidad con la informacién
disponible por otros medios diagndsticos, como son la herramienta FRAX o la Q-Fracture. Ambas calculan la probabilidad a 10 afios de fractura por fragilidad
para las cuatro localizaciones principales: cadera, vertebral clinica, mufieca y himero proximal. Estas escalas son Utiles tanto para decidir cuando realizar una
densitometria como, para indicar el tratamiento farmacoldgico.

La densitometria 6sea mide la DMO en diferentes regiones del esqueleto. El procedimiento dptimo para estimar el riesgo de fracturas es la absorciometria por
rayos X con doble nivel de energia (DXA) realizada en fémur proximal o columna vertebral. Los resultados se expresan en T-Score, que es el nimero de
desviaciones estandar en que la medicion de DMO difiere de la obtenida en poblacién sana de 20-29 afios.

FACTORES DE RIESGO DE FRACTURA OSEA

Edad = 65- 70 afios (segun paises)

Sexo mujer

IMC bajo (segln sexo)

Tabaquismo actual

Ingesta de alcohol = 3 unidades/ dia

Fractura por fragilidad previa (en particular de cadera, mufieca o columna vertebral)

Antecedentes en familiares de primer grado de fractura por fragilidad

Tratamiento prolongado con corticoides (= 7,5 mg/dia de prednisona o equivalente durante 3 meses 0 mas)

Otros tratamientos osteopenizantes (inhibidores aromatasa, antirretrovirales, inhibidores de la bomba de protones, antiepilépticos...)
Causas de osteoporosis secundaria (como hipogonadismo no tratado, enfermedad renal crénica, diabetes mellitus, enfermedad tiroidea, enfermedad
inflamatoria intestinal, inmovilizacion, artritis reumatoide...)

Tabla 1. Factores de riesgo clinico utilizados para la evaluacién de la probabilidad de fractura. Modificada de 3.
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¢,Cuando esta indicado realizar una DXA?

No se recomienda el cribado poblacional. Esta prueba estaria reservada a aquellos individuos que presenten factores de riesgo. La Agencia de Evaluacion de
Tecnologias e Investigacion Médicas (AETIM) propuso en nuestro medio un modelo basado en la combinacion de factores de riesgo elevado y moderado de
fractura para establecer un punto de corte para indicar una DMO, estando indicada en caso de 2 factores de riesgo elevado, o 1 factor de riesgo elevado y 2
de riesgo moderado, o 4 factores de riesgo moderado

RIESGO ELEVADO RIESGO MODERADO
e Edad > 70-80 afios e Sexo mujer
e IMC < 20-25 kg/m? o bajo peso corporal < 40 kg e Consumo de tabaco (fumador activo)
e Pérdida de peso > 10 % del peso habitual de joven o de adulto o pérdida de e Baja 0 nula exposicion solar
peso en los Ultimos afios e Antecedentes familiares de fractura osteoporoética
e Inactividad fisica; no realizar actividades fisicas de forma regular como ¢ Menopausia iatrogénica
caminar, subir escaleras, llevar peso, tareas domésticas e Menopausia precoz (< 45 afios)
e Tratamiento con corticoides sistémicos o anticonvulsivantes e Periodo fértil < 30 afios
e Hiperparatiroidismo primario e Menarquia tardia (> 15 afios)
e Diabetes mellitus tipo 1 e No lactancia natural
e Anorexia nerviosa e Ingesta célcica < 500-850 mg/ dia
e Gastrectomia e Hipertiroidismo
e Anemia perniciosa e Hiperparatiroidismo (no especificado)
e Fractura previa osteoporoética e Diabetes mellitus (tipo 2 o0 no especificada)
e Artritis reumatoide

Tabla 2. Factores de riesgo a valorar para indicacién de DXA. Tomada de 7 y 9.
¢A quién tratar?

La decision de tratamiento farmacolégico debe sustentarse en la estimacién del riesgo de fractura (teniendo en cuenta los factores de riesgo y la DMO), junto
con la valoracidn de la adherencia, las caracteristicas del paciente y sus preferencias. Si bien no existe un consenso internacional sobre a quién tratar, si existe
acuerdo en considerar otros factores de riesgo de fragilidad ademas de la DMO.

Osteoporosis postmenopausica:

e En prevencion secundaria, se recomienda el tratamiento farmacol6gico si se confirma el diagndstico densitométrico (T-Score < -2,5 DE), aunque en el
caso de fractura vertebral o de cadera muchas guias consideran tratar incluso en ausencia de criterios densitométricos. Hay que resaltar que sélo en
la tercera parte de las fracturas de cadera hay ademas osteoporosis.

e En prevencién primaria, en poblacién con factores de riesgo se recomienda el uso de calculadoras (ajustadas a cada pais) como paso previo a realizar
la densitometria. Se recomienda el tratamiento con una T-Score < -2,5 DE en cualquiera de las regiones exploradas (columna lumbar o cuello femoral).
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En el Anexo 1 se muestra un algoritmo de tratamiento de la osteoporosis postmenopausica.
Otras circunstancias clinicas:

Osteoporosis del varén: se recomienda tratar en hombres = 50 afios con antecedentes de fractura por fragilidad, o una puntuacion T-Score inferior a -2.5 DE,
o0 bien = 50 afos con valores de T-Score entre -1.0 DE y -2.5 DE que tienen un alto riesgo de fractura (FRAX > 3 % para fractura de cadera o > 30 % para
fractura principal). Siempre hay que descartar causas secundarias de osteoporosis, pues en el varon son frecuentes.

Osteoporosis en varones en tratamiento de deprivacién androgénica: se recomienda tratar si el T-score < -2,5 DE

Osteoporosis inducida por glucocorticoides: se recomienda iniciar tratamiento en los siguientes casos:

1. Pacientes con dosis inicial = 30 mg/dia de prednisona. En estos casos se recomienda iniciar tratamiento para la OP de forma inmediata

2. Mujeres posmenopausicas y varones > 50 afios con dosis de prednisona = 5 mg/dia que ademas presenten alguna de las siguientes condiciones:
a) Fractura previa por fragilidad
b) Baja DMO (T-score < -1,5 DE en columna o cadera)
c¢) Riesgo elevado de fractura: FRAX para cadera = 3% o para fractura principal = 10% sin DMO o = 7,5% con DMO

3. Mujeres premenopausicas y varones < 50 afios y dosis = 7,5 mg/dia de prednisona que ademas presenten alguna de las siguientes condiciones:
a) Fractura previa por fragilidad
b) Baja DMO (Z-score < -3 DE)

Osteoporosis por inhibidores de la aromatasa: El tratamiento farmacoldgico estaria indicado en mujeres en tratamiento con inhibidores de aromatasa y T-score
< -2 DE, o con un T-score < —1,5 DE y un factor de riesgo adicional, o bien con = 2 factores de riesgo sin DMO

MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS

- Eliminar hébitos téxicos como el alcohol, el tabaco y la cafeina.

- Reducir el riesgo de caidas, evaluando y modificando los riesgos: retirada de farmacos que causen sedacion, mejorar la iluminacion, adaptar el hogar,
mejora de la vision y el equilibrio, etc. En individuos con mayor riesgo de fractura, puede ser til obtener un historial de caidas.

- Ejercicio fisico regular, individualizado y adaptado. Existen guias de practica para el uso del ejercicio en patologias musculoesqueléticas y especificas
para la osteoporosis.

- Ingesta adecuada de calcio y de vitamina D (1000-1200 mg/ dia de calcio y 800 Ul/dia de vitamina D), principalmente a través de la dieta (considerar
suplementos en pacientes con riesgo de deficiencia debido a ingesta inadecuada o exposicion solar limitada). Se desaconsejan las dietas
hiperproteicas y las ricas en sodio.

- Exposicién moderada al sol.
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MEDIDAS FARMACOLOGICAS

CIRCUNSTANCIA CLINICA

MEDICAMENTO

POSOLOGIA

DURACION

COMENTARIOS

OSTEOPOROSIS
POSTMENOPAUSICA
(Prevencion primaria y
secundaria)

Alendrénico

En combinacién con Calcio/ Vitamina
D (a)

70 mg/ semana.

Via oral

OSTEOPOROSIS EN
HOMBRES

Zoledrénico

En combinacién con Calcio/ Vitamina
D (a)

5 mg/ afio. Via
intravenosa

Reevaluar a los
3-5 afios (segun
farmaco)

Risedronico (b) seria otra opcion de 12
linea, con misma eficacia, pero mayor
coste.

Alternativas: zoledronico (c),
denosumab (d)

Alternativas: risedrénico (b),
denosumab (d). (Alendrénico no esta
aprobado en esta indicacion)

OSTEOPOROSIS INDUCIDA
POR GLUCOCORTICOIDES

Risedroénico

En combinacién con Calcio/ Vitamina
D (a)

35 mg/ semana
(bioequivalente
con 5 mg/ dia).
Via oral

OSTEOPOROSIS INDUCIDA
POR INHIBIDORES DE LA
AROMATASA

Zoledronico

En combinacidon con Calcio/ Vitamina
D (a)

5 mg/ afio. Via
intravenosa

OSTEOPOROSIS INDUCIDA
POR TRATAMIENTO DE
DEPRIVACION ANDROGENICA

Zoledronico

En combinacién con Calcio/ Vitamina
D (a)

5 mg/ afio. Via
intravenosa

Mientras persista
el tratamiento
con el farmaco

causante

Alternativas: zoledrénico (c),
denosumab (d), teriparatida (e).
(Alendrénico no esta aprobado en esta
indicacion)

Alternativas: risedrénico (b),
denosumab (d)

Alternativa: denosumab (d)

(a) 1000 mg/dia de calcio y 400-800 Ul/ dia de vitamina D

(b) Risedrénico: 35 mg/ semana (bioequivalente con 5 mg/ dia)
(c) Zoledrénico: alternativa en caso de intolerancia oral (presencia de efectos adversos aun cuando se toma correctamente el bifosfonato), o baja
adherencia. Medicamento de Uso Hospitalario, administracion intravenosa anual (5 mg/ afio)
(d) Denosumab es una alternativa en caso de intolerancia oral, baja adherencia o falta de respuesta a bifosfonatos, o funcién renal muy deprimida.
Administracién subcutdnea semestral (60 mg/ 6 meses)
(e) Teriparatida es una alternativa especialmente en mujeres que han tenido 1 fractura vertebral grave. Se administra via subcutanea (20 mcg/dia) y
la duracion maxima de tratamiento es de 2 afios. Existen comercializadas presentaciones de teriparatida biosimilar (de eleccion).
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TRATAMIENTOS A NO INICIAR Y MEDICAMENTOS A DEPRESCRIBIR

NO INICIAR TRATAMIENTO SI:

o No se ha evaluado el riesgo de fractura adecuadamente utilizando tanto factores de riesgo clinico como DMO.

o En prevencion primaria, si no se dispone de una densitometria compatible con osteoporosis realizada con la técnica adecuada (DXA en fémur
o columna vertebral), y no se ha valorado el resto de los factores de riesgo (anamnesis, exploracion, FRAX, etc.).

o No se han evaluado causas de osteoporosis secundaria: enfermedad renal, enfermedad reumatica, enfermedad inflamatoria intestinal,
celiaquia, enfermedades hematoldgicas, diabetes, trastornos endocrinos, tratamientos farmacolégicos, etc.

o No se ha evaluado la necesidad de mantener tratamientos osteopenizantes.

o No iniciar tratamiento con calcio y/o vitamina D como Unicos farmacos para la prevencion de fracturas en pacientes no institucionalizados No
iniciar tratamiento con bifosfonatos ni denosumab en pacientes con patologias dentales o mandibulares activas que requieran cirugia, ni a
pacientes que no se hayan recuperado tras una cirugia maxilofacial previa.

DEPRESCRIPCION

Estaria justificado retirar (o modificar) el tratamiento en los siguientes casos:
e Se ha alcanzado el objetivo terapéutico (riesgo bajo).
e Aumento del riesgo de efectos secundarios.
e Signos o sintomas de fractura atipica u osteonecrosis de mandibula.
¢ Demencia avanzada o esperanza de vida muy limitada.

Para evaluar la respuesta al tratamiento en mujeres postmenopdéusicas se puede considerar la repeticion de mediciones de la DMO por DXA después de un
intervalo de 3 afios de tratamiento. Se considera como falta de respuesta la apariciéon de 2 fracturas sucesivas, o bien de 1 fractura y falta de eficacia en DMO
y marcadores de remodelado.

CUANDO Y COMO DEPRESCRIBIR:

El tratamiento con antirresortivos a largo plazo (incluyendo denosumab y bifosfonatos) puede contribuir al incremento del riesgo de aparicién de
acontecimientos adversos como osteonecrosis mandibular y fracturas atipicas de fémur debido a la marcada supresion del remodelado éseo. No existe
evidencia de su eficacia méas alla de los 10 afios.

o BIFOSFONATOS: por sus caracteristicas farmacocinéticas, se acumulan en el hueso, ejerciendo un efecto protector que puede persistir incluso afios
después de suspender el tratamiento. Esto hace que en los pacientes de bajo riesgo de fractura sea razonable considerar un descanso en el
tratamiento, también denominado “vacaciones terapéuticas”, de 5 afios en el caso de alendronico y risedrénico, y 3 afios en zoledrénico. No hay
estudios que delimiten cuanto tiempo se mantienen los beneficios del tratamiento tras la interrupcion; se sugiere volver a evaluar el riesgo tras 1-3
afos, o reanudar el tratamiento si aparece una nueva fractura (Ver Tabla 3)

¢ DENOSUMAB. La necesidad de continuar con el tratamiento debe ser reevaluada periédicamente considerando los beneficios y riesgos potenciales
de denosumab para cada paciente de forma individualizada, sobre todo tras 5 0 mas afios de uso. A diferencia de los bifosfonatos, no tiene efecto
residual. Se ha observado que tras la suspensién de este tratamiento (aproximadamente a los 6 meses) parece haber una rapida pérdida 6sea
incluyendo fracturas mudltiples, por lo que en este caso se recomienda que el paciente utilice denosumab de forma continuada, sin “vacaciones
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terapéuticas”. Este efecto motiva también que ante la decisidon de suspender el denosumab se proponga continuar con agentes antirresortivos
alternativos para mantener la densidad mineral 6sea (DMO) estable (en caso de Alendrénico, se iniciaria a los 6 meses tras la retirada de denosumab).

TERIPARATIDA: Su interrupcién también se ha asociado a pérdida 6sea, por lo que cuando se ha completado el tratamiento deberia considerarse
pasar a un antirresortivo para mantener o aumentar la DMO.

RIESGO DE FRACTURA ACCION A TOMAR RECOMENDACIONES

Bajo: < 70 afios, sin factura previa, sin Suspender bifosfonato Revisar factores de riesgo a partir de los 70 afios
antecedente familiar de fractura de cadera, sin
tratamiento con glucocorticoides o inhibidores de
la aromatasa > 3 meses

Moderado: > 70 afios, sin fractura previa, Valorar descanso 3-5 afios 0 menos si ocurre una
antecedente familiar de fractura o IMC < 20 fractura o si la pérdida de la DMO es significativa
Kg/m?2 (5% en dos mediciones con 2 afios de diferencia)
Alto: fractura previa o tratamiento > 3 meses con | Mantener el tratamiento hasta 10 afios y educar a | Pasados 10 afios valorar descansar 1-2 afios y
glucocorticoide o inhibidores de la aromatasa la paciente para evitar caidas reiniciar el tratamiento o cambiar a otro.

Tabla 3. Recomendaciones para valorar la continuacién de tratamiento con bifosfonatos. Tomada de 11.

CONSIDERACIONES PARA PACIENTES EN CENTROS SOCIOSANITARIOS

La edad y las caidas son dos de los principales factores de riesgo de fractura, por lo que es importante que especialmente en este grupo el abordaje terapéutico
incluya medidas para reducir el riesgo de caidas. Los factores de riesgo de caidas no relacionados con la DMO y con elevado riesgo de fractura pueden
dividirse en:

Intrinsecos (inherentes al residente) como: edad > 80 afos, antecedentes de caida en el Gltimo afio, problemas neurolégicos (deterioro cognitivo),
cardiovasculares (hipotensién) o del aparato locomotor, deterioro sensorial maltiple (visual, vestibular propioceptivo, miedo a caer), y afecciones
sistémicas como enfermedades debilitantes, enfermedad aguda o incontinencia urinaria que obliga a levantarse por la noche, o consumo de
determinados farmacos (antidepresivos, benzodiacepinas, antipsicéticos, antihistaminicos H1). El uso de farmacos es uno de los factores que méas
contribuyen a las caidas, aunque al mismo tiempo es de los méas facilmente modificables.

Extrinsecos (predecibles y eludibles): alfombras, cables, objetos del suelo, suelos resbaladizos/ irregulares, calzado inadecuado, camas altas 0 muy
estrechas, muebles inadecuados/ mal distribuidos, problemas de iluminaciéon, problemas con escalones o barandillas, o cambios de habitaciones,
(desorientacion ambiental).

El aporte de suplementos de calcio y vitamina D esta justificado en mujeres institucionalizadas con alto riesgo de fractura, ya que se ha demostrado que
reducen significativamente el riesgo de fracturas de cadera y vertebrales en este grupo de pacientes.
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CONSIDERACIONES RELEVANTES A LA FARMACOTERAPIA

Forma de administracion de los bifosfonatos orales:
Tomar en ayunas y separado al menos 30 minutos de cualquier otro farmaco o alimento. Tragar el comprimido entero, sin masticar, y acompafiado de un vaso
de agua (240 ml). Permanecer erguido 30 minutos para evitar el reflujo esofagico. Estan contraindicados en caso de acalasia o estenosis esofagica.

Seguridad:

Bifosfonatos: Los bifosfonatos estan contraindicados si aclaramiento renal < 30 ml/min. Se han relacionado con la aparicion de trastornos oculares
(uveitis y escleritis).

Denosumab: Se han dado casos de hipocalcemia sintomética grave con denosumab, la mayoria en las primeras semanas de tratamiento, que pueden
manifestarse con prolongacion del intervalo QT, tetania, convulsiones y alteraciones del estado mental. En general no es motivo de preocupacion en
pacientes con una adecuada funcién renal que reciben suplementos de calcio y vitamina D. Se recomienda monitorizar niveles de calcio.

Tanto los bifosfonatos como denosumab se han asociado con la aparicion un incremento de fracturas atipicas de fémur y de osteonecrosis mandibular,
aunqgue con una frecuencia muy baja. Debido al riesgo de osteonecrosis mandibular, los pacientes en tratamiento con denosumab y/o bifosfonatos,
deben mantener una adecuada higiene bucal durante el tratamiento, evitando durante el mismo procedimientos dentales invasivos. En el caso de
pacientes que requieran intervenciones dentales, se recomienda valorar individualmente la interrupcion del tratamiento durante un tiempo como medida
de precaucion, teniendo en cuenta la situacion clinica individual de cada paciente (determinar factores de riesgo de osteonecrosis como el tipo de
bifosfonato, dosis recibida, via de administracién, duracién e indicacion del tratamiento, tipo y localizacion de los implantes, habito tabaquico y
comorbilidades).

Teriparatida: El tratamiento no debe repetirse a lo largo de la vida del paciente. Est4 contraindicada en tumores o metastasis 0seas, osteopatias
metabdlicas diferentes a la osteoporosis (Paget, Hiperparatiroidismo), hipercalcemia preexistente, radioterapia previa sobre esqueleto, insuficiencia
renal severa, embarazo y lactancia. Posible riesgo de empeorar la litiasis renal y de hipotensién ortostatica. Precaucion en si antecedentes de ictus y
cardiopatia isquémica al poder inducir taquiarritmias, retencion hidrica e hipotension
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ANEXO 1. ALGORITMO DE TRATAMIENTO DE LA OSTEOPOROSIS POSTMENOPAUSICA. Tomado de

8.

Prevencion primaria de fracturas

Prevencion secundaria de fracturas
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obtener DMO basal, pero no necesaria para iniciar tratamiento

NO l
A4 sl
Consejos de estilo de vida < el
: ) ) adecuada?
Reevaluar si cambia el perfil de riesgo
—
A A l l
Normal Osteopenia Osteoporosis
T=2-10 T<-1.0a>-25 T<25
NO
v
NO
¢Edad 265? 1fractura vertebral grave o ¢ Osteoporosis
>2 fracturas vertebrales vertebral grave?
nmoderadas por radiografia, y
Tscore <-1,5 en cualquier
sitio o Tscore espinal <-4,0.
Sl NO
v A4
Considerar " al_en:rrgn_lco
Alendrénico o Risedrénico ESIELE
con control de consecucion de Teriparatida
objetivo de tratamiento (DMO a Max. 24 meses
los 3 afios v ausencia de fractura)
Y
Cambio a antirresortivo al L 2
finalizar la terapia N
NO | ;Efectos adversos, mala
respuesta o preferencia
del paciente por la
Continuar durante < terapia parenteral?
5 afios y revisar
Sl
)
¢ Es apropiado S| A 4
un bifosfonato »|  Zoledrénico
parenteral? anual
~—
NO
DMO: Densitometria mineral ¢sea. Decision de v
DXA: Absorciometria por rayos X.
suspender el Denosumab
tratamiento con
denosumab
NO v
Administrar 3
Continuar durante Pasara Continuar durante inyecciones y
bifosfonato 5 afos y revisar revisar tras 5 afios

10 afios y revisar

315




CAPITULO: PREVENCION VASCULAR: HIPOLIPEMIANTES
(Ultima actualizacién: 13.03.2023)

INTRODUCCION

Las intervenciones preventivas y terapéuticas al tratamiento de factores de riesgo cardiovascular (RCV) en nuestra poblacion, donde existe una
alta prevalencia de estilos de vida poco saludables, deben ir dirigidas tanto nivel individual (personalizando ese enfoque terapéutico en base a unos
objetivos individualizados), como a nivel de la comunidad.

Debemos tener en cuenta, ademas, el “riesgo vascular residual”, que es el riesgo estimado después de los cambios iniciales en el estilo de vida 'y
el tratamiento de los factores de riesgo modificables, ya que es especialmente relevante en pacientes con enfermedad cardiovascular establecida.

Cuando abordamos el tratamiento de las dislipemias, debemos valorar:
- Estratificacion riesgo cardiovascular
- Objetivos terapéuticos
- Tratamiento farmacoldgico y no farmacol6gico

- Estratificacion riesgo cardiovascular (anexo 1)
Anexo 2. Estimacion del riesgo cardiovascular: Tablas SCORE2 y SCORE2-OP para paises de bajo riesgo cardiovascular.

MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS

Respecto a las medidas preventivas y las medidas no farmacoldgicas deben dirigirse a una reduccion del colesterol LDL (c-LDL), diana mas
importante para reducir el RCV, y los objetivos que se deben perseguir son, por tanto: reduccion de c-LDL, mejorar perfil plasmatico del colesterol
HDL (c-HDL) y triglicéridos (TG), alcanzar normopeso y mejorar la capacidad cardiorrespiratoria.

Debemos tener en cuenta las recomendaciones para cada grupo de edad respecto a actividad fisica, dietéticas y sobre suplementos dietéticos de
la SEA (Sociedad Espafiola de Arterosclerosis) (anexo 3).

MEDIDAS FARMACOLOGICAS

Para establecer las medidas farmacolégicas y decidir si es precisa la indicacién del tratamiento, se deben tomar en cuenta previamente algunas
consideraciones, descritas escalonadamente en el anexo 4.

316



CONDICION / CIRCUNSTANCIA

PACIENTES CON DISLIPEMIAS

a) PACIENTES CON HIPERCOLESTEROLEMIA:
La indicacion de tratamiento hipolipemiante se basa en la concentracién de c-LDL y el RCV global basal.

i. Pacientes con bajo o moderado RCV

c-LDL (<70 mg/dl)

| c-LDL (70-115 mg/dl)

c-LDL (116-190 mg/dl)

| c-LDL (>190 mg/dl)

Objetivo: c-LDL<115 mg/dl

Recomendaciones de cambios en

habitos de vida. No precisa tratamiento

Recomendaciones de
cambios en habitos de
vida. No precisa
tratamiento

Prevencion primaria: Cambios
terapéuticos en el estilo de vida. Valorar
tratamiento hipolipemiante de baja-
moderada intensidad*

intensidad**

Riesgo alto por definicion: Cambios
terapéuticos en el estilo de vida. Iniciar
tratamiento hipolipemiante de alta

MEDICAMENTO

L c-LDL <30%

i c-LDL 30-49%

LC—LDL 50- 60%

debe hacer a
intervalos de

Simvastatina 20-40 mg/dia por 4 0 més
. 10 mg/dia por la noche la noche semanas.
a
1 eleccion: Dosis maxima 40 La respuesta
Inhibidores de " bl
la HMG CoA mg/dia es variable
reductasa: Atorvastatina 10-20 mg/dia 40-80 mg/dia por lo que
e is Maxi is maxi de ser
estatinas? Dosis maxima 20 Dosis maxima | pue _
mg/dia 80 mg/dia necesaria la
titulacién de
dosis.

c-LDL (<70 mg/dl)

c-LDL (70-115 mg/dl)

c-LDL (116-190 mg/dl)

POSOLOGIA DURACION | COMENTARIOS
* -
Baja intensidad _Moder ada **Alta intensidad El ajuste de
intensidad la dosis se

Efectos
secundarios:
mialgias, miositis,
elevacion de
transaminasas,
dolor abdominal,
nauseas, diarrea,
pérdida de peso y
de apetito.

c-LDL (>190 mg/dl)

Objetivo: c-LDL<70 mg/dl y al menos un 50% de descenso de valores basales de c-LDL

Recomendaciones de cambios en
héabitos de vida. No precisa tratamiento

Recomendaciones de
cambios en habitos de
vida. Valorar tratamiento
hipolipemiante de baja-
moderada intensidad*

Cambios terapéuticos

en el estilo de vida.

Iniciar tratamiento hipolipemiante de alta
intensidad**

Cambios terapéuticos en el estilo de vida.
Iniciar tratamiento hipolipemiante de alta

intensidad**

12 eleccion: Inhibidores de la Baja intensidad fMode_rada **Alta intensidad AJU.Ste de la ROS.UV.ASTATINA‘ Uso
HMG CoA reductasa: estatinas? intensidad FiOSIS a rest_rmgldo para
L c-LDL <30% L c-LDL 30-49% L c-LDL 50- 60% | intervalos de | pacientes con
4 0 mas hipercolesterolemia
Atorvastatina 10-20 mg/dia 40-80 mg/dia | semanas. severa con alto riesgo
Dosis maxima 20 Dosis maxima cardiovascular gue no
mg/dia 80 mg/dia alcancen sus objetivos
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Rosuvastatina 5-10 mg/dia 20-40 mg/dia de tratamiento con 20
Dosis maxima mg.
40 mg/dia
La mayoria
de los :
. En pacientes
a L . . o estudios de ;
22 eleccion: 10 mg/dia (una Unica toma diaria) L intolerantes a las
g P 8 eficacia en .
Inhibidor de la Ezetimiba Dosis maxima 10 mg/dia esta estatinas o cuando
absorcion de L c-LDL 15-22% (variabilidad interindividual) indicacion éstas son inadecuadas
b S
colesterol son de corta Prevencion ASCVD
duracion (6-
24 semanas)

iii. Pacientes de muy alto RCV

c-LDL (70-115
c-LDL (<70 mg/dl) ma/dI)
Objetivo: c-LDL<55 mg/dl y al menos un 50% de descenso de valores basales de c-LDL
Recomendaciones de Cambios terapéuticos Cambios terapéuticos Cambios terapéuticos en el
cambios en habitos de en el estilo de vida. en el estilo de vida. estilo de vida. Iniciar tratamiento
vida. Iniciar tratamiento Iniciar tratamiento Iniciar tratamiento hipolipemiante de alta
hipolipemiante*. hipolipemiante de alta hipolipemiante de alta intensidad**
intensidad** intensidad**

c-LDL (116-190 mg/dl) c-LDL (>190 mg/dl)

c-LDL (55-70 mg/dl)

Cambios terapéuticos
en el estilo de vida.
Valorar tratamiento

hipolipemiante*

Atorvastatina 40-80 mg/dia
Dosis maxima 80 mg/dia i
12 eleccion: Inhibidores de la HMG g Qéfi’;eade la
CoA reductasa: estatinas? Rosuvastatina 20-40 mg/dia intervalos de 4
Dosis méaxima 40 mg/dia 0 Mas
22 eleccion: 10 mg/dia (una Unica toma semanas.
Inhibidor de la absorcion de Ezetimiba diaria)
colesterol® Dosis maxima 10 mg/dia
i c-LDL 30- 49% L c-LDL 50-59% LC-LDL 60-75%
En pacientes no controlados
32 eleccion Ezetimiba 10 m Ezetimiba 10 Ezetimiba 10 mg + adecuadamente con estatinas a la
Terapia combinada oral® + estatinas ba'ag mg + estatinas estatinas alta maxima dosis tolerada
. : ! moderada intensidad
intensidad : .
intensidad
140 mg cada 2 semanas 0 420 mg cada Pacientes adultos con
a C 4 semanas. Ambas dosis son . R -
42 elecciodn o . hipercolesterolemia primaria no familiar
o - Evolocumab clinicamente equivalentes. e o o
Inhibidor PCSK9 ) . o dislipemia mixta primaria que
. . q Dosis maxima 140 mg cada 2 semanas

(terapia subcuténea) 0 420 ma cada 4 semanas presenten enfermedad vascular

| c-LDL950-7O% aterosclerdtica en los que existe

v
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Alirocumab

75 0 150 mg subcutaneo cada 2
semanas

Dosis maxima 150 mg cada 2 semanas
0 300 mg cada 4 semanas
i c-LDL 50-70%

contraindicacion o intolerancia
demostrada a las estatinas

Estatina a maxima dosis tolerada + iPCSK9* asociado o

no a ezetimiba

Pacientes adultos en los que un
tratamiento hipolipemiante intensivo con
estatinas a la dosis maxima tolerada
(con o sin otros hipolipemiantes) ha sido
insuficiente, una vez descartada falta de
adherencia al tratamiento y a las
medidas higiénicodietéticas.

52 eleccion
Terapia hipolipemiante intensiva®

+ Ezetimiba

Acido bempedoico’

180 mg/dia en monoterapia o afiadido a estatinas (dosis
maxima 180 mg/dia).

i c-LDL 50%

Dosis:180 mg (acido bempedoico)+10 mg (ezetimiba)/dia
Dosis méaxima 180 mg &cido bempedoico/dia
Dosis maxima 10 mg ezetimiba/dia

Cuando se administra de manera
concomitante con simvastatina, la dosis
de simvastatina se debe limitar a 20 mg
al dia (0 40 mg al dia en pacientes con
hipercolesterolemia grave y riesgo
elevado de complicaciones
cardiovasculares, que no hayan
alcanzado sus metas de tratamiento con
dosis més bajas y cuando se espere
gue los beneficios vayan a superar los
posibles riesgos

b) PACIENTES CON HIPERTRIGLICERIDEMIA

i. Leve (TG entre 200 y 500 mg/dL)

12 eleccion
(Inhibidores de la HMG CoA
reductasa: estatinas)

Valorar eleccion segun nivel de RCV (ver parte anterior de la tabla).

22 eleccion?

Estatinas +Fenofibrato** micronizado

Fenofibrato: 145 mg/dia en el caso
de la presentacién en nanocristal, y
160-200 mg/dia en el caso del

Los pacientes que toman una cipsula
de 200 mg de fenofibrato micronizado
0 un comprimido de 160 mg pueden

En caso de no alcanzar una
respuesta adecuada después de
varios meses de tratamiento (por
ejemplo 3 meses), deben de ser
previstas medidas terapéuticas
complementarias o diferentes.

Tratamiento de
hipertrigliceridemia
grave con o sin
colesterol HDL bajo.

La respuesta
terapéutica se
comprobari mediante la
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cambiar a un comprimido de 145 mg
sin que sea necesario ajuste de dosis

Dosis maxima 145 mg/dia nanocristal
y 200 mg/dia micronizado.

determinacion de los
valores lipidicos séricos.

32 eleccién
Estatinas + acidos omega 3

- Eicosapentanoico etilo (EPA):
465 mg/dia

Dosis maxima 1860 mg/dia

- Ester etilico del acido
docosahexaenoico (DHA): 375
mg/dia

Dosis maxima: 1500 mg/dia.

ESTERES ETILICOS DE LOS ACIDOS OMEGA 3. Se
encuentran financiados en determinadas indicaciones:
Pacientes con hipertrigliceridemia grave en la que los fibratos
estan contraindicados.

Uso en hipertrigliceridemia endégena como complemento de la
dieta, cuando las medidas dietéticas son insuficientes por si
mismas para producir una respuesta adecuada:

- tipo 1V, en monoterapia.

- tipo lIb/1ll, en combinacién con estatinas cuando el control de
los triglicéridos es insuficiente

ii. Moderada (TG entre 500 y 1000 mg/dl)

Si tras la aplicacion de medidas terapéuticas recomendadas persisten cifras de TG > 500 mg/dI, valorar:

12 eleccién

Estatinas + Fenofibrato** y / o acidos grasos

omega-3

Eleccion de estatinas segin nivel de RCV y cifras de
colesterol no HDL.

iii. Severa (TG > 1000 mg/dL)

Disminuyen los TG 20- 40%

Contraindicacion absoluta: Anticoagulantes orales, ciclosporina. El riesgo de toxicidad muscular grave

12 eleccidn - S : . ! e 2.
Fibratosh aumenta cuando es utilizado en asociacién con estatinas o con otros fibratos, insuficiencia hepatica,
enfermedad vesicular biliar conocida, enfermedad renal crénica grave o pancreatitis aguda o crénica,
con la excepcion de pancreatitis aguda debida a hipertrigliceridemia grave.
22 eleccion Junto con dieta baja en grasa (< 30g / dia) en

Terapia combinada

Fenofibrato** y/o acidos grasos omega-3***

(EPA 0 DHA)

prevencion de pancreatitis.

32 eleccion
Secuestradores de acidos biliares!

Colestiramina
(con liguido).

5-10 mg/dia dos veces al dia

Dosis maxima 30 gr/dia.

Efectos secundarios: miopatia (generalmente en
combinacion con estatinas), toxicidad gastrointestinal
y cutanea,

Disminuye la absorcion de vitamina D (nifios).

c) PACIENTES CON TRASTORNOS GENETICOS

HIPERCOLESTEROLEMIA FAMILIAR: riesgo alto por definicion (ver anexo 5)

i. HIPERCOLESTEROLEMIA FAMILIAR HOMOCIGOTICA (HFHo)

12 eleccidon

Estatinas de alta potencia + Ezetimiba: Tratamiento adyuvante a la dieta en pacientes con HFHo.
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22 eleccidn
Inhibidor PCSK9 ¢

ii. HIPERCOLESTEROLEMIA FAMILIAR HETEROCIGOTICA

Ezetimiba en monoterapia esta indicado como La dispensacion de ezetimiba esta sometida a visado

12 eleccién tratamiento adyuvante a la dieta en pacientes previo de la inspeccién si la indicacién es una
Estatinas + Ezetimiba con hipercolesterolemia primaria (familiar hipercolesterolemia familiar heterocigética. En este
heterocigética y no familiar) en los que una caso, la aportacion pasa a ser reducida

estatina se considera inadecuada o no se tolera.

Pacientes con hipercolesterolemia familiar

a » Alirocumab: 75 o 150 mg subcutaneo cada 2 heterocigota (HFHe) no controlados (definido como
2% eleccion semanas cLDL superior a 100 mg/dl) con la dosis maxima
Inhibidor PCSK9¢ Dosis maxima 150 mg cada 2 semanas o 300 tolerada de estatinas

mg cada 4 semanas

ii. HIPERLIPEMIA FAMILIAR COMBINADA

12 eleccién : Estatinas

22 eleccién: Estatinas + Fibratos (de eleccién Fenofibrato)

**|_a asociacion estatina-fibrato eleva el riesgo de miopatia, por lo que no se recomienda su uso. En caso de asociacion es recomendable disminuir la dosis de
estatina indicada para monoterapia y extremar las precauciones con un control de la funcién hepética (GOT, GPT), muscular (CK) y renal (Creatinina,
proteinuria...).

**E| mismo riesgo de miopatia también se eleva en el caso de asociacion estatina-acido bempedoico.

*** | 0s iIPCSK9 tienen condiciones de financiacion restringidas.

anhibidores de la HMG CoA reductasa: estatinas: Clasificacién segun reduccién de c-LDL y dosis equipotentes (anexo 6)
Los principales efectos secundarios de estos farmacos son el dafio muscular, la aparicion de DM2 y (en pacientes con enfermedad cerebrovascular)
el riesgo hemorragico. El riesgo de diabetes se ha asociado, fundamentalmente, a las estatinas mas potentes (rosuvastatina, atorvastatina) a altas
dosis.

Fluvastatina: La dosis de inicio recomendada es 20 mg de fluvastatina. Los ajustes de dosis se deben realizar a intervalos de 6 semanas.

Pravastatina: el rango de dosis recomendado para nifios y adolescentes entre 8 y 13 afios es de 10 mg a 20 mg una vez al dia, ya que no se
han estudiado dosis mayores de 20 mg en esta poblacion.
bEzetimiba: Cuando se afiade a una estatina, debe continuarse con la administracion de la estatina a la dosis de inicio habitual de la misma, o bien
continuar con la dosis mas alta previamente establecida.
Indicado para reducir el riesgo de acontecimientos cardiovasculares (ver seccién 5.1) en pacientes con cardiopatia coronaria (CC) y antecedentes
de sindrome coronario agudo (SCA) cuando se afiade a un tratamiento en curso con estatina o cuando se inicia un tratamiento junto con una
estatina
‘Terapia combinada oral (Estatina+Ezetimiba): Asociacién contraindicada durante el embarazo y la lactancia y en pacientes con hepatopatia
activa o elevaciones persistentes y de origen desconocido de las transaminasas séricas.
dinhibidor PCSK9: Utilizacién en adultos y pacientes pediatricos a partir de 10 afios. Tienen buena tolerabilidad y sus principales efectos adversos
son locales (irritacién) y un sindrome pseudogripal. Administracién via subcutanea en el abdomen, el muslo o la parte superior del brazo.

Criterios de utilizacion en hipercolesterolemia familiar:
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- Con < 4 factores de riesgo asociados y ¢c-LDL > 160 mg/dI
- Con > 4 factores de riesgo asociados y c-LDL > 130 mg/dI
En pacientes con diabetes o con enfermedad vascular arteriosclerética
eTerapia hipolipemiante intensiva: Los escenarios clinicos que se proponen:
- En pacientes con ECVA 'y c-LDL > 100 mg/dL.
- En pacientes con HF y c-LDL > 100 mg/dL.
INDICACIONES NO FINANCIADAS ACTUALMENTE:- Enfermedad recurrente, enfermedad multivaso no revascularizable, enfermedad
polivascular o enfermedad arterial periférica y c-LDL > 70 mg/dL. - Evento coronario agudo hace menos de 1 afio con diabetes mellitus o ERC y c-
LDL > 70 mg/dL - ECVA y HF con c-LDL > 70 mg/dL. en intolerantes a las estatinas y c-LDL > 70 mg/dL.
fOtros agentes modificadores de lipidos.
Acido bempedoico**:180 mg/dia en monoterapia o afiadido a estatinas (dosis maxima 180 mg/dia). No se ha establecido su seguridad y
eficacia en menores de 18 afos.
Esta indicado en adultos con hipercolesterolemia primaria (familiar heterocig6tica y nofamiliar) o dislipidemia mixta, como adyuvante a la
dieta:
» en combinacioén con una estatina con otros tratamientos para la reduccion de los lipidos en pacientes que no puedan alcanzar sus objetivos
de C-LDL con la dosis maxima tolerada de una estatina.
» en monoterapia o en combinacién con otros tratamientos para la reduccion de los lipidos en pacientes intolerantes a las estatinas o en
los que esté contraindicada una estatina.
9Estatinas +Fenofibrato: En caso de que después de controlar el c-LDL con estatinas persista una concentracion de TG>200 mg/dl.
PFibratos: No estan recomendados en pacientes pediatricos menores de 18 afios
- Bezafibrato: 200 mg/8 horas (dosis maxima 600 mg/dia)
- Gemfibrozilo: 600 mg/12 h (dosis méaxima 1200 mg/dia)
iSecuestradores de acidos biliares: Colestiramina y colesevelam
- Colesevelam: 0,625-3,75 g/dia con la comida (dosis maxima 3,75 g/dia). Puede utilizarse junto con ezetimiba, con o sin estatina.

TRATAMIENTOS A NO INICIAR Y MEDICAMENTOS A DEPRESCRIBIR.

e Ante determinadas situaciones como toxicidad hepatica grave (un efecto adverso extremadamente infrecuente) no estaria indicada la
reintroduccion de estatinas por el riesgo de reaparicion de dicha toxicidad.

e Las estatinas y la ezetimiba deben usarse con precaucion en pacientes que ingieran cantidades excesivas de alcohol y/o presenten un
historial de enfermedad hepatica. Se recomienda la realizacién de pruebas hepéaticas antes del inicio del tratamiento y 3 meses después
de iniciado el tratamiento.

e No se recomienda tratamiento hipocolesterolemiante en hipercolesterolemia aislada sin otros factores de riesgo CV, aunque puede
plantearse el uso de estatinas a dosis bajas-moderadas si los niveles plasméticos de c-LDL = 230 mg/dl y/o CT = 320 mg/dl valorando los
posibles beneficios y riesgos en un marco de toma de decisiones compartida.

e En pacientes en prevencion primaria o secundaria, no se recomienda la utilizacién de cifras objetivo para orientar el tratamiento con
estatinas. Tampoco se recomienda la utilizacion de tratamientos combinados de una estatina con otro hipolipemiantes para alcanzar una
determinada cifra objetivo.
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Si una persona no tolera una estatina a dosis alta, es conveniente tratar de mantener la dosis maxima tolerada, bien suspendiendo
temporalmente la estatina y reintroduciéndola, reduciendo dosis 0 cambiando a otra estatina.

Otras recomendaciones:

No se recomienda la utilizacion de otros hipolipemiantes (ezetimiba, fibratos, acido nicotinico, secuestradores de &cidos biliares o &cidos
grasos omega-3) en monoterapia 0 en combinacién con una estatina para la prevencion 12 o 22 de las enfermedades cardiovasculares ni
en personas con cuidados paliativos o enfermedad terminal.

No se recomienda tratamiento hipolipemiante (estatinas, fibratos, etc.) para reducir el riesgo CV en pacientes con hipertrigliceridemia
aislada, salvo cuando hay riesgo de pancreatitis (niveles plasmaticos de triglicéridos > 1.000 mg/dl.

Pacientes hemodializados: en conjunto, la evidencia apunta a que no hay un beneficio con las estatinas o, si lo hay, es minimo. Ademas,
es posible que se produzcan dafios

Pacientes transplantados: las guias KDIGO recomiendan estatinas en estos pacientes, pero dado el riesgo de interacciones, sugieren
utilizar dosis bajas e incrementarlas con cautela sobre todo cuando se administre ciclosporina. Si se cambia de tacrolimus a ciclosporina,
la dosis de estatinas debe disminuirse.

- Deprescripcion de estatinas
La deprescripcion exige tener en cuenta una serie de factores a favor y en contra para tomar decisiones de forma individualizada.

Factores a favor de la deprescripcién: Factores en contra de la deprescripcion:
Una expectativa de vida estimada corta (< 5 afios) inferior al tiempo | Pacientes con una buena funcionalidad y
minimo -también estimado- para que farmaco ejerza su efecto autonomia y una expectativa de vida estimada
protector o pacientes con una demencia grave. superior a 5 afios.

Presencia de sospecha de efecto adverso Los efectos adversos | Pacientes con un elevado riesgo de sufrir un nuevo
pueden pasar desapercibidos y un ensayo de cese de estatina puede | evento cardiovascular (es decir, que hayan tenido
aclarar ya sean dolores musculares inespecificos, problemas con la | un evento reciente, y que sean diabéticos o tengan
cognicién o el letargo estan relacionados al uso de los agentes una disminucién severa de la funcién renal).
Pacientes sin enfermedad cardiovascular previa que precisan
tratamiento farmacolégico para una patologia grave que interacciona
de forma relevante con las estatinas

Pacientes en los que la carga de tratamiento compromete la
adherencia a farmacos considerados clave para la situacion clinica
del paciente.

¢Como se realizaria la deprescripcién?

1°) Minimizar el riesgo de efectos adversos utilizando la dosis minima eficaz.
2°) Retirar la estatina (no es necesario disminuir progresivamente la dosis) y estrechar el seguimiento del paciente (c-LDL, triglicéridos,
transaminasas, estado general, efectos adversos) para actuar mas adelante si es necesario.
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CONSIDERACIONES PARA PACIENTES EN CENTROS SOCIOSANITARIOS.

Dislipemia en ancianos:

En prevencion primaria la intervencion no farmacoldgica es la base del tratamiento, con recomendaciones dietéticas y el ejercicio fisico
adaptados a las condiciones del paciente.

Se puede recomendar el uso individualizado de farmacos hipolipemiantes en funcion del RCV, fragilidad, calidad y expectativas de vida.
Algunos autores recomiendan utilizar un limite de RCV SCORE 210% para indicar farmacos en ancianos, apoyando su uso la presencia
de enfermedad cardiovascular subclinica.

En prevencion secundaria los pacientes mayores de 75 afios deben estar sometidos a las mismas intervenciones que individuos jévenes.

En estos pacientes se debe tener especial cuidado con las interacciones farmacoldgicas, la comorbilidad y los efectos secundarios
dependientes de la dosis de las estatinas, por lo que se recomienda iniciar el tratamiento con dosis méas bajas y titular segun respuesta y
tolerancia.

En pacientes mayores de 75 afios fragiles, con expectativa de vida menor de 2 afios, insuficiencia cardiaca de grado funcional NYHA IlI-
IV, EPOC con oxigenoterapia, cirrosis hepatica, insuficiencia renal crénica en estadio IlI-1V, demencia moderada-grave o deterioro funcional
importante, la recomendacion es no iniciar tratamiento y valorar la retirada del mismo si ya esta instaurado.

En el caso de la prevencion secundaria, en pacientes = 65 afios existe una soélida evidencia de la eficacia de las estatinas en términos de
morbimortalidad y el beneficio en los pacientes ancianos es similar al obtenido en los pacientes mas jovenes en los mismos ensayos
clinicos. No obstante, es importante también resefiar que no hay estudios publicados realizados especificamente en pacientes = 80 afios.

CONSIDERACIONES RELEVANTES A LA FARMACOTERAPIA. (Anexo 7)

Las estatinas son efectivas en la prevencién secundaria de la enfermedad cardiovascular, por lo que se recomienda su uso, a dosis
moderadas (simvastatina 20 mg y 40 mg) independientemente de las cifras de colesterol.

Para prevencién secundaria en los pacientes que han sufrido un Sindrome Coronario Agudo (SCA), se recomienda el uso de terapia
intensiva (atorvastatina 80 mg/dia). Se desconoce la duracién mas adecuada del tratamiento intensivo.

Las estatinas son efectivas en prevencion primaria de pacientes de alto riesgo. No obstante, la relacién beneficio/dafio se va haciendo mas
incierta conforme disminuye el riesgo cardiovascular del paciente, por lo que se recomienda el uso de estatinas a dosis bajas-moderadas
(simvastatina 10 mg, 20 mg, 40 mg) para la prevencion primaria en pacientes de riesgo vascular alto (SCORE = 5%; REGICOR = 15%).
Se consideran diabéticos de alto riesgo cardiovascular aquellos que tienen un RCV = 10 %, una enfermedad renal o una diabetes de 15 o
mas afos de duracion.

En pacientes de RCV bajo (SCORE =5%; REGICOR =10%) y niveles plasméticos de c-LDL = 190 mg/dl y/o CT = 300 mg/dl, puede
plantearse la prevencién primaria con estatinas a dosis bajas-moderadas, valorando otros factores no incluidos en el calculo del riesgo CV
(obesidad, sedentarismo, antecedentes de enfermedad CV).

Manejo de la intolerancia a la estatina (Anexo 8). La intolerancia a las estatinas, junto con la falta de adherencia y la inercia terapéutica, es
la principal causa de discontinuacion del tratamiento (més del 60% de los casos) con el consecuente aumento de la morbimortalidad
cardiovascular ya que el paciente no puede alcanzar sus objetivos. Provoca en el paciente algunos efectos entre los que se incluyen:
sintomas musculares, dolor de cabeza, trastornos del suefio, dispepsia, nauseas, erupcién cutanea, alopecia, disfuncion eréctil,
ginecomastia o artritis; y también podrian aparecer alteraciones analiticas, como elevaciébn de enzimas musculares (sobre todo
creatinkinasa) o de las transaminasas (GOP/AST y GPT/ALT).
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ANEXOS
Anexo 1
Estratificacion riesgo cardiovascular

¢El paciente presenta alguno de los siguientes procesos?
¢ Enfermedad cardiovascular establecida (ECVA)
e Diabetes (DM)
¢ Enfermedad renal cronica (ERC) de estadio = 3 (o estadio 2 con proteinuria).
¢ Hipercolesterolemia familiar (HF) asociada a un nivel de colesterol elevado.
Si presenta cualquiera de estos procesos: Se debe CLASIFICAR EL RCV EN LA CATEGORIA ADECUADA
En casos particulares como el antecedente de ECVA y la DM tipo 2, pueden emplearse calculadoras de riesgo especificas de acuerdo con
las recomendaciones de la ESC:
i. Pacientes con antecedente de ECVA: SMART Risk Score*
ii. Pacientes con DM tipo 2: ADVANCE Risk Score*
Si no presenta cualquiera de estos procesos: debemos preguntar por la edad:
» Jovenes (las guias no especifican que edad comprende el término, aunque ponen de ejemplo 40 afios): se puede calcular el RCV para
motivarlos a adoptar habitos de vida saludables: tres posibilidades:
¢ Riesgo a lo largo de la vida y beneficio del tratamiento: MODELO LIFE-CVD*
e Edad vascular: CALCULADORAS DE EDAD VASCULAR
e Tabla de riesgo relativo: TABLA DE RIESGO RELATIVO DERIVADO DEL SISTEMA SCORE
> 40 -69 afios: CALCULA EL SCORE 2*, dependiendo de los resultados CLASIFICAR EL RCV EN LA CATEGORIA ADECUADA
a. Para la estimacion del RCV individual en personas aparentemente sanas, las guias europeas proponen emplear la funcién
SCORE2 (Systematic Coronary Risk Evaluation 2), para paises europeos de bajo riesgo, modulado y automatizado, que esta
validado y aceptado para su aplicacion en la poblacién espafiola.
» 70 - 89 afios: CALCULA EL SCORE2-OP* para paises de bajo riesgo, dependiendo de los resultados CLASIFICAR EL RCV EN LA
CATEGORIA ADECUADA

(*) Las calculadoras de riesgo mencionadas, se encuentran disponibles en:
e Enlace web: https://u-prevent.com/calculators
e ESC CVD Risk Calculation App:

https://play.google.com/store/apps/details?id=org.escardio.esccvdriskcalculation
https://apps.apple.com/app/id1498801246?mt=8
¢ElI RCV esta cerca de un umbral decisorio, de forma que aumente o disminuya el riesgo calculado cambie la decision terapéutica?
o Si: valorar evaluar los factores modificadores del riesgo, para decidir si es preciso reclasificar el RCV en una categoria superior o inferior
e Factores psicosociales: estrés, ansiedad, depresion, aislamiento, etc.
e Etnia: multiplica el riesgo calculado por el riesgo relativo:
A. Indios y bangladesies: por 1,3
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Pakistanies: por 1,7
Otros inmigrantes asiaticos: por 1,1
Negros caribefios: por 0,85
Chinos y negros africanos: por 0,7
. Pruebas de imagen: indice de calcio arterial coronario o, como alternativa, placa arterial carotidea evaluada por ecografia
e Oftros: antecedentes familiares de ECV precoz, nivel socioecondmico, exposicion a contaminacion atmosférica o circunferencia
abdominal altos
o Si o No: valorar si el paciente tiene alguna situacion clinica que aumente el RCV como:
e Fibrilacién auricular
¢ Insuficiencia cardiaca
e EPOC
e Cancer
e Trastornos inflamatorios cronicos (artritis reumatoide, enfermedad inflamatoria intestinal...)
e Migrafa con aura
e Otros: SAHS, disfuncion eréctil, hepatopatia grasa no alcohdlica, trastornos mentales, etc.

moow

Los factores de RCV se abordaran en funcion del nivel de riesgo que se determine.
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Anexo 2

Estimacién del riesgo cardiovascular: Tablas SCORE2 y SCORE2-OP para paises de bajo riesgo cardiovascular.

Syswlic blood
pressure (mmHg)
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loo-11e
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1&0-179
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1o0-119
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SCORE2: Systematic Coronary Risk Estimation 2; SCORE-OP: Systematic Coronary Risk Estimation 2-Older Persons; CV = cardiovascular; CVD = cardiovascular disease; For

Tomada de Eur Heart J. 2021

apparently healthy people aged 40-69 years, the SCORE?2 algorithm is used to estimate 10-year risk of fatal and non-fatal (myocardial infarction, stroke) CVD. For apparently healthy

people >_70 years of age, the SCORE2-OP is used. Tomada de: European Heart Journal. 2021.
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Anexo 3

Recomendaciones respecto a actividad fisica, dietéticas y sobre suplementos dietéticos de la Sociedad Espafiola de Arterosclerosis.

Menores de 65 afios Mayores de 65 afios
Alcanzar 150 minutos semanales (actividad fisica aérobica Se recomiendan ejercicios de actividad aerdébica, de equilibrio, fortalecimiento o flexibilidad
moderada) o 75 minutos semanales (actividad fisica vigorosa) o Alcanzar 150 minutos semanales (actividad fisica aérobica moderada, o 75 minutos
combinacién equivalente. semanales (actividad fisica vigorosa) o combinacion equivalente.
Dos veces 0 mas por semana actividad de fortalecimiento Realizar ejercicios para mejorar el equilibrio e impedir caidas 3 dias o mas a la semana.
Realizar ejercicios de fortalecimiento 2 dias o0 més a la semana.

Recomendaciones dietéticas:

Dietas e DASH (Dietary Approaches to Stop Hypertension) y la dieta mediterranea.

e Especial énfasis en los beneficios del uso de aceite de oliva virgen extra y fibra dietética soluble (efecto hipocolesteromiante).
Sobrepeso, obesidad e Reduccion de ingesta caldrica y aumento de gasto energético.
corporal o abdominal e Disminucion consumo de alimentos energéticos hasta lograr un déficit calérico de 300-500 kcal/ dia, en combinacion con ejercicio

fisico.
e Una reduccién del 5-10% del peso mejora las alteraciones lipidicas y afecta favorablemente al resto de factores de riesgo CV

Minimizar consumo de grasas | e Reducir el contenido de grasa a menos de un 10% del aporte caldrico total.
trans en dieta. Aumentar el consumo de &cidos grasos monoinsaturados (MUFA) y poliinsaturados (PUFA).

Hidratos de carbono

e Consumo que suponga el 45-55% de la ingesta diaria.

e Efecto neutro sobre el c-LDL, pero su consumo excesivo puede ser perjudicial para el c-HDL y los TG.

e Respecto a los azucares, no deben exceder el 10% del aporte caldrico.

e Moderar el consumo de refrescos azucarados, y en hipertrigliceridemia (HTG) o adiposidad visceral reducirlo de forma drastica.
Alcohol y tabaco e Consumo moderado de alcohol hasta 10 g/ dia siempre que no se tenga HTG y recomendar abandono tabaco.
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Recomendaciones sobre suplementos dietéticos:

Fitosteroles
(sitosterol,
campesterol y
estigmasterol)

Un consumo de 2 g/dia puede reducir CT y c-LDL (7-10%), y su efecto sobre el c-HDL y los TG es insignificante.
Se recomienda consumo al menos 2 g/dia en la comida principal en:
1. Personas con alta concentracion de colesterol y RCV total intermedio o bajo, que no sean candidatas para recibir farmacoterapia.
2. Coadyuvante al tratamiento farmacoldgico en riesgo alto y muy alto que no alcancen objetivos c-LDL con estatinas o que no las
toleren.
3. Adultos y nifios con hipercolesterolemia familiar

Monacolina y
levadura roja de
arroz:

Mecanismo hipocolesterolemiante similar al de las estatinas (inhibicion de la HMG-CoA).
Preparados que aporten una dosis de 2.5-10 mg diaria han demostrado un efecto hipocolesterolemiante clinicamente relevante (hasta
reduccion del 20%) en pacientes con hipercolesterolemia no candidatos al tratamiento con estatinas por su perfil de riesgo CV total.

Fibra

La fibra soluble en dosis variable de 3-10 g/dia para lograr reduccion de c-LDL clinicamente relevante.

Proteina de soja

Efecto reductor de c-LDL atribuido a su contenido en isoflavona y fitoestrégenos.

Acidos grasos
insaturados n-3

Se asocian con disminucidon del riesgo de muerte CV y de ACV sin efectos importantes en el metabolismo liproproteinico.
Dosis farmacolégicas 2-3 g/ dia reducen los TG hasta un 30% y la respuesta lipémica prandrial, pero dosis mas elevadas pueden aumentar
el c-LDL.

Tablas: Autoria de los autores de la guia basada en las recomendaciones de la Sociedad Espaiiola de Ateroesclerosis
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Anexo 4

Algoritmo de decision para establecimiento de las medidas farmacoldgicas.

1° Calcular el riesgo cardiovascular

Personas aparentemente sanas: calcular el SCORE2 (40 - 69 afios) o el SCORE-OP (70 - 89 afios).
En pacientes con ECVA, DM, ERC de estadio > 3 (o estadio 2 con proteinuria) o HF asociada a un nivel de colesterol elevado, clasificar
directamente como de riesgo alto o muy alto.

2° Decidir si es preciso el tratamiento farmacolégico

Enfoque gradual del tratamiento: en primer lugar tras la estimacion del RCV individual, se deben de tener en cuenta la presencia de
modificadores de riesgo, el RCV a lo largo de la vida, el beneficio estimado del tratamiento, la comorbilidad, la fragilidad y las preferencias
del paciente (paso 1); y en un segundo tiempo, se debera evaluar el beneficio logrado con el tratamiento y considerar si es preciso
intensificarlo (paso 2) mediante una decisién compartida con el paciente, discutiendo los beneficios adicionales.
Los pacientes con RCV bajo-moderado generalmente no precisaran tratamiento farmacolégico.
En los pacientes de muy alto RCV se pueden obviar estos pasos, abordando desde el principio el objetivo final de control.
Para la toma de decisiones compartidas, se debe hacer uso de las calculadoras del “riesgo de por vida”, para facilitar la comunicacién con
el paciente, mejorar su visidén sobre el prondstico y lograr motivacién para llevar a cabo el tratamiento. Las calculadoras aconsejadas segun
el perfil de paciente son:

o Sin antecedentes de ECVA o diabetes mellitus tipo 2: LIFE CVD

o Con antecedentes de ECVA: SMART REACH

o Con diabetes mellitus tipo 2: DIAL MODEL
En particular, en los pacientes con DM, ERC, HF y ECVA establecida se recomiendan unos objetivos acordes a su RCV.
(ver anexo 9 algoritmo de tratamiento)

3° Determinar los objetivos terapéuticos en funciéon del RCV

El tratamiento debe centrarse en alcanzar un nivel de c-LDL lo mas cercano posible a los objetivos terapéuticos.

Ademas, de acuerdo con las ultimas recomendaciones de la Sociedad Europea de Cardiologia (ESC), en la guia 2021 de la ESC sobre
prevencion cardiovascular, se recomienda la medicion de los niveles de colesterol no HDL y apolipoproteina B, para el andlisis lipidico, el
cribado, el diagnéstico y como objetivos terapéuticos secundarios; por ser buenos marcadores de la concentracion de TRL y remanentes.
Esto es especialmente relevante en personas con triglicéridos elevados, diabetes mellitus, obesidad, sindrome metabélico o niveles de c-
LDL muy bajos. También se recomienda la determinacién de Apolipoproteina A, al menos una vez en la vida, en aquellos pacientes de muy
alto RCV y/o con ECVA prematura familiar.
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Objetivo primario

Objetivos secundarios

Nivel de RCV c-LDL Colesterol no c-HDL Apollpogrotelna Triglicéridos
<55 mg/dL (1.4 Sin objetivo, pero
mmol/L) y reduccién | 85 mg/dL (2.2 mmol/L) 65 mg/dL <150 mg / dL
250% indica un riesgo
<70 mg/dL (1.8 mas bajo y niveles
mmol/L) y reduccion 100mmn%(|i/|£)(2'6 80 mg/dL maés altos indican
250% la necesidad de
<100 mg/dL (2.6 131 mg/dL (3.4 buscar otros
HBElETEeE mmol/L) mmol/L) 100 mg/dL factores de riesgo.
<115 mg/dL (3.0 _ _
mmol/L)

lipoproteinas de alta densidad.

RCV: riesgo cardiovascular; c-LDL: colesterol de lipoproteinas de baja densidad; c-HDL: colesterol de

Modificada de Eur Heart J.2020

4° Calcular el porcentaje necesario de reduccién del C-LDL
e (Cual es el c-LDL basal del paciente?
e (;Cual es el c-LDL que se quiere alcanzar?
o (;Cudl es el porcentaje de reduccion necesario para lograrlo?

5° Elegir el farmaco mas adecuado: En pacientes aparentemente sanos, sin ECVA, DM, ERC o HF:

RCV

Bajo a Muy alto
moderado
SCORE SCORE
<50 afios <2.5% Reduccion c-LDL 2.5a<7.5% Reduccion c-LDL >7.5%
moderada (30-49%): elevada (50-59%):
50-69 afios <5% Estatinas potencia 5 a <10% Estatinas potencia >10%
intermedia alta
>70 afios <7.5% 7.5 a <15% >15%

Reduccion c-LDL
muy elevada (60-
75%): Estatinas
potencia alta +
Ezetimiba

Modificada de 2021 ECS Guidelines on Cardiovascular disease prevention in clinical practice
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Anexo 5

Hipercolesterolemia familiar heterocigota

Se recomienda considerar el diagnéstico de hipercolesterolemia familiar heterocigética (HFHe) en:

1) familiares de enfermos con ECV precoz

2) familiares de personas con xantomas tendinosos

3) personas con un nivel muy elevado de C-LDL (>5 mmol/l [190 mg/dI] en adultos y >4 mmol/l [150 mg/dl] en nifios)
4) familiares de 1.¢" grado de enfermos con hipercolesterolemia familiar (HF).

- Se recomienda que los enfermos con HF y ECV ateroesclerdtica o con otro factor de riesgo principal se incluyan en el grupo de riesgo muy alto,
y que los enfermos sin ECV ateroesclerética previa y sin ningun otro factor de riesgo se incluyan en el grupo de riesgo alto.

- En los enfermos con HF y ECV ateroesclerdtica pertenecientes al grupo de riesgo muy alto, se recomienda reducir el nivel de C-LDL en 250 %
en relacion con el valor inicial y establecer un nivel objetivo de C-LDL de <1,4 mmol/l (55 mg/dI).

- En la prevencion primaria de los enfermos con HF pertenecientes al grupo de riesgo muy alto, se debe considerar reducir el nivel de C-LDL =50
% en relacion con el valor inicial y establecer un nivel objetivo de C-LDL de <1,4 mmol/l (55 mg/dl).

- En niflos se recomienda realizar pruebas de diagnéstico de HF a partir de los 5 afos, o antes, si se sospecha una HF heterocigota (HFHe).

- En niflos con HF, se debe ofrecer un asesoramiento dietético e implementar un tratamiento con estatina desde los 8-10 afios. El nivel objetivo
del C-LDL en los nifios >10 afios se ha fijado en <3,5 mmol/l (135 mg/dI).
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Clasificacion de los inhibidores de la HMG CoA reductasa segun reduccién de c-LDL

Baja intensidad Moderada intensidad Alta intensidad
Te 0, -
Reduccion <30% ¢ | Reducci6n 30.50% c-LDL Reduccion >50% c-LDL
Lovastatina 10-20 mg/dia con la 40 mg/dia con la cena
cena Dosis maxima 40 mg/12 h
Simvastatina 10 mg/dia por la 20-40 mg/dia por la noche
noche : - .
Dosis méxima 40 mg/dia
Pravastatina 10-20 mg/dia 40 mg/dia
Dosis méxima 40 mg/dia
Fluvastatina . 80 mg/dia
40 mg/dia Dosis maxima 80 mg/dia
Atorvastatina 10-20 mg/dia 40-80 mg/dia
Dosis maxima 80 mg/dia
Rosuvastatina . 20-40 mg/dia
5-10 mg/dia Dosis méxima 40 mg/dia
Pitavastatina 1 ma/dia 2-4 mg/dia
9 Dosis maxima 4 mg/dia
Modlificada de Sacylite 2015
Dosis equipotentes de estatinas (en mg)
Atorvastatina Fluvastatina Lovastatina Pravastatina Simvastatina Rosuvastatina Pitavastatina
40 20
20 10
10 80 40 40 20 1
20 40 5 2
30
40 10 4
60
80 20
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Anexo 7

Condiciones relativas a la farmacoterapia

Condicion
/Circunstancia

Caracteristicas clinicas

Con ERC
(sin DM ni ECV)

ERC moderada:

e FG 30 - 44 ml/min/1.73 m?
y A/Cr < 30 mg/g, o

e FG 45 -59 ml/min/1.73 m?
y A/Cr 30 -300 mg/g, o

e FG>60ml/min/1.73 m2y
A/Cr 230 mg/g

ERC grave:

e FG<30ml/min/1.73 m?, o
e FG 30 - 44 ml/min/1.73 m?
y A/Cr > 30 mg/g

Hipercolesterolemia
familiar

Asociada a cifras de colesterol
notablemente elevadas

DM de tipo 2

Paciente con DM de corta duracion

(p.€j., <10 afios), bien controlada,
sin dafio orgénico especifico ni
otros FRCV

Pacientes con DM, sin ECV ni
dafio orgénico especifico grave,
que no cumplen los criterios de
riesgo moderado

Pacientes con DMy ECV, con o
sin dafio organico especifico
grave:

FG < 45 ml/min/1.73 m?, con
cualquier albuminuria

FG 45 -59 ml/min/1.73 m?y
microalbuminuria (A/Cr 30 -
300 mg/g)

Proteinuria (A/Cr > 300 mg/g)
Enfermedad microvascular en
al menos tres sitios (p.€j.,
microalbuminuria con
retinopatia y neuropatia.

Categoria de RCV

Muy alto
(< 55 mg/dl y
reduccion 250%)

Moderado
(<100 mg/dl)

Muy alto
(<55 mg/dly
reduccion 250%)

Intensidad de reduccién c-LDL

Reduccidn elevada (50 -59%): Estatinas de
potencia alta

Reduccion muy alta (60-75%): Estatinas
potentes + Ezetimiba

Reduccion elevada (50 -59%): Estatinas de
potencia alta

Reduccion moderada (30-49%): Estatinas de
potencia intermedia

Reduccion elevada (50 -59%): Estatinas de
potencia alta

Reducciéon muy alta (60-75%): Estatinas
potentes + Ezetimiba
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Pacientes con ECV

ECV confirmada clinicamente:
IAM, sindromes coronarios
agudos, revascularizacion
coronaria o de otras arterias, ictus,
AIT, aneurisma aértico,
arteriopatia periférica

ECV confirmada de manera
inequivoca por técnicas de
imagen: incluye placas en
angiografia coronaria, en la
ecografia carotidea o en la
angiografia por tomografia
computarizada

Muy alto
(<55 mg/dl y
reduccion 250%)

Muy alto

(< 55 mg/dl y
reduccion = 50%)
En pacientes que

presenten un

segundo evento
vascular en los

siguientes 2 afios del
primero con c-LDL <

55 mg/dL, debe
considerarse un

objetivo de c-LDL <

40 mg/dL.

Reduccién muy alta (60-75%): Estatinas
potentes + Ezetimiba

Reduccion muy alta (60-75%): Estatinas
potentes + Ezetimiba

Modificada de 2021 ECS Guidelines on Cardiovascular disease prevention in clinical practice
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Anexo 8

Manejo de la intolerancia a estatinas

TOTAL: Intolerancia a cualguier estatina a
ninguna dosis

INTOLERANCIA

PARCIAL: Intolerancia a alguna estatina o tolerancia a
dosis bajas.

- Interacciones
- Contraindicaciones
- Hipotiroidismo
- Miastenia gravis
Enfermedades que cursen con fiebre

DESCARTAR | |:'>
OPCIONES
- Cambio
- Reduccion - DE ESTATINA
- Altermar

- Dosis inica semanal

Pacientes de muy alto RCDV
cLDL=190mg/dl

Pacientes con clinica de

RCDV pero riesgo bajo-
moderado:

|

Pacientez con ECVA o HF y
cLDL > 100 mg/dl

Considerar terapia de primera linea con ezetimiba en monoterapia yio
iPC5KA 0 segunda linea con acido bempedoico o inclisiran.
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Anexo 9

Algoritmo de tratamiento.

— Algoritmo de tratamiento

Estratificacion y clasificacion del RCDV del paciente

Medida de los niveles de cLDL e identificar el objetivo

Pacientes con bajo o Pacientes de alto RCDV: Pacientes de muy alto RCDV:
moderado RCOV Objetivo: cLOL =70 mgedl v al Objetivo: clLOL =55 mg/dl
Objetiva el DL =115 mgddl menos un 5% de descenso Estatinas
de valores bazales de clLDL (dosis maxima
tolerada)

Q ‘ :MNecesita tratamiento farmacologico? |
g Si no ge congiguen objetivos de c-LDL
= (dogiz maxima tolerada de estatinas)
3 st
e | ANADIR ezetimiba
E Medidas preventivas y'o no farmacologicas '
= - Actividad fisica | Medidas a oo | Considerar Ezetimiba en
5 - Recomendaciones dieteticas 'das farmacologicas monofarmaco o en combinacion
B - Suplementos dieteticos
(7]
| VALORAR | AFIADIR iPCSKS =1 c-1DL=100 mg/dL 7] |
:Intolerancia? | £ Objetivos cLDL | Considerar iPC 5K |
alcanzados?

| Considerar Ezetimiba + iPC SK9 |

Considerar Estatinas mas
secuestradores de acidos biliares

Considerar Acido bempedoico
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CAPITULO: TRASTORNO DE ANSIEDAD GENERALIZADA Y TRASTORNO DE PANICO EN ATENCION PRIMARIA
(Fecha de ultima actualizacion: 17/03/2023)

INTRODUCCION.

Trastorno de ansiedad generalizada o ansiedad crénica (TAG) es un trastorno comun, cuya caracteristica central es la preocupacion excesiva por una serie
de eventos diferentes asociados con una mayor tension. Este capitulo cubre tanto el TAG 'puro’, en el que no hay comorbilidades presentes, como la
presentacion mas tipica de TAG comarbido con otros trastornos de ansiedad y depresién en los que el TAG es el diagnéstico principal.

El trastorno de panico (con o sin agorafobia o ataques de panico) (TP) es la presencia de ataques de panico recurrentes e imprevistos seguidos de al menos
1 mes de preocupacion persistente por tener otro ataque de panico y preocupacion por las consecuencias de un ataque de panico, o un cambio significativo
en el comportamiento relacionado con los ataques. Consultar el Anexo 1 con los cddigos de Clasificaciéon Internacional de las Enfermedades (CIE) que se
incluyen en este capitulo.

Los beneficios de la psicoterapia basada en la evidencia son similares a los de la farmacoterapia, y las guias de practica clinica recomiendan la terapia cognitivo
conductual (TCC) como psicoterapia de primera linea para los trastornos de ansiedad. La mayoria de los pacientes se benefician de uno u otro y, por lo
general, se reserva agregar una segunda modalidad si los sintomas persisten. Consultar Anexo 2: visién general del manejo de los trastornos de ansiedad.

Para el abordaje de estos trastornos es importante considerar un enfoque de perspectiva de género y especial cuidado en la infancia y adolescencia. Consultar
Anexo 3.

MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS.

Los componentes principales de la TCC incluyen psicoeducacion, reestructuracion cognitiva, exposicion, relajacion y terapia de aceptacion:

e La psicoeducacion incluye la discusion sobre la interrelacion entre los pensamientos, sentimientos y comportamientos relacionados con la ansiedad y
ayuda a los pacientes a comprender sus sintomas y los patrones de mala adaptacién que los exacerban.

e Lareestructuracion cognitiva implica identificar pensamientos relacionados con la ansiedad (p. gj., catastrofismo) y ensefar habilidades para replantear
pensamientos, adaptados a la condicién y al paciente (p. ej., miedo a la incertidumbre en el trastorno de ansiedad generalizada, miedo a la evaluacion
negativa en el trastorno de ansiedad social). Las intervenciones basadas en la exposicion ayudan sistematicamente a los pacientes a abordar
situaciones y/o sensaciones asociadas con la ansiedad que actualmente evitan (p. €j., dificultad para respirar).

e Las estrategias de exposicion inicialmente pueden aumentar la ansiedad, pero en ultima instancia pueden ser mas eficaces que las estrategias
cognitivas por si solas.

e Larelajacion aplicada consiste en técnicas de relajacion disefiadas para reducir los sintomas relacionados con la excitacion auténoma.

e La terapia de aceptacién y compromiso consta de varios procesos centrales que se enfocan en la flexibilidad psicoldgica (es decir, la capacidad de
afrontar, aceptar y adaptarse a situaciones dificiles). Los procesos centrales incluyen estar en el momento presente, alinear las acciones conductuales
con los valores del paciente (p. €j., familia, carrera, espiritualidad) y aceptar los pensamientos y sentimientos relacionados con la ansiedad.

Para ampliar esta informacioén consultar Anexo 4 (Terapia cognitiva conductual cara a cara o terapia cognitivo conductual digital) y Anexo 5 (Guias de autoayuda
para el manejo de la ansiedad).
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MEDIDAS FARMACOLOGICAS.

CIRCUNSTANCIA MEDICAMENTO POSOLOGIA DURACION COMENTARIOS
CLINICA
Inhibidores selectivos de recaptacion de serotonina
TAGo TP 4-6 semanas. | (ISRS).
(con o sin agorafobia Numero necesario de pacientes a tratar (NNT)=5.
o ataques de panico) Fluoxetina (a),(b) | 20-40 mg/dia

en adultos.

(1 6 2 veces al dia).
Dosis maxima 200 mg/dia.

TAG o TP

si ISRS no es efectivo
ofrecer un 2° ISRS
alternativo.

Citalopram

(a)s(b)

Sertralina (a),(b)

20-40 mg/dia.
Dosis maxima 40 mg/dia.

25-50 mg/dia.
Dosis maxima 200 mg/dia.

TAG o TP
si intolerancia o

Los efectos
ansioliticos
comienzan en
2-4 semanas.

Revision a
las 2-4
semanas.

Mantener tras

Fluoxetina, no tiene efecto de retirada por su vida media
larga.

En insuficiencia hepatica (IH) o interacciones usar
20 mg cada 2 dias.

Citalopram: >65 afios o (IH) 10-20 mg/dia (dosis maxima
20mg) para evitar alargamiento del intervalo QT.

No usar en insuficiencia renal (IR) grave, aclaramiento
de creatinina (CICr) menor de 20 mi/min.

Sertralina: mejor perfil de interacciones.
IH: reducir dosis o frecuencia de administracion.

Inhibidores selectivos de recaptacion de serotonina y
noradrenalina (ISRSN): NNT=5.

respuesta parcial a Venlafaxina 75-225 mgl/dia. remision Venlafaxina: IH, hemodialisis e IR grave con tasa de
ISRS ofrecer un de liberacion | Dosis maxima 225 mg/dia. 12 meses. filtracion glomerular (TFG) < 30 ml/min usar 50% dosis.
antidepresivo de retardada (b) IR: si CICr < 30ml/min reducir dosis un 50%.
distinto grupo. IH: leve-moderada reducir dosis un 50%.
IH: grave reducir mas de un 50% y precaucion.
Duloxetina (b) 60 mg/dia. Duloxetina: contraindicado si IR grave CICr <30 ml/ min.
Dosis maxima 120 mg/dia.
Antiepilépticos o gabapentinoides: NNT=6,8-8,3.
TAGo TP Gabapentina 300-1800 mg/dia en Revisién a Gabapentina: incrementar cada 2 6 3 dias segun
si intolerancia o (b),(c) 3 dosis divididas. las respuesta y tolerabilidad y bajada progresiva.
respuesta parcial a Dosis maxima: 3.600 mg/dia. 2 primeras >65 afos: dosis inicio 100 mg/dia.
ISRS o ISRSN ofrecer semanas. Si IR con filtrado glomerular (FG) <80mi/mn y fragilidad
gabapentinoides. ajustar dosis.
Duracion
Pregabalina 150-300 mg/dia. mientras Pregabalina: incrementar cada 7 dias segun respuesta y
(b),(d) Dosis maxima: 600 mg/dia. existan tolerabilidad y bajada progresiva.
sintomas. >65 afos: dosis inicio 50 mg/dia.

Si IR con FG<60ml/mn y fragilidad ajustar dosis.
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CIRCUNSTANCIA MEDICAMENTO POSOLOGIA DURACION COMENTARIOS
CLINICA
4-6 semanas. | Antidepresivos triciclicos (ADT): NNT: 6, se toleran peor
TAGo TP y tienen un perfil de seguridad inferior.

si intolerancia o
respuesta parcial a
ISRS, ISRSN o
gabapentinoides,
ofrecer antidepresivos
triciclicos.

Imipramina (b)

Clomipramina(b)

75-150 mg/dia.
Dosis maxima 200 mg/dia.

50-150 mg dia.
Dosis maxima 250 mg/dia.

Los efectos
ansioliticos
comienzan en
2-4 semanas.

Revision a
las 2-4
semanas.

Mantener tras
remision
12 meses.

Riesgo de cardiotoxicidad en caso de sobredosis y
perfiles de tolerabilidad menos aceptables.

Imipramina: se asocia con efectos adversos graves y
toxicidad potencial en sobredosis.

Iniciar a dosis 10 mg/dia.

>65 afos: 10 mg/dia y gradualmente en 10 dias alcanzar
los 30-50 mg/dia.

Clomipramina usar solo en TP: >65 aifios comenzar
10 mg/dia y gradualmente en 10 dias alcanzar 30-50
mg/dia.

TAG o TP

si crisis o tras falta de
respuestas a otras
opciones.

Sin antecedentes de
uso o trastorno de
sustancias.

Con antecedentes de
uso o trastorno de
sustancias.

Diazepam (b)

Clonazepam (b)

Lorazepam (b)

Hidroxicina (b)

2-10 mg, 2 a 4 veces/dia.
Dosis maxima: 40 mg.

0,5 a 4 mg/dia.
Dosis maxima 20 mg/dia.

1-2 mg/dia repartidas.
Dosis maxima: 3 mg/dia.

25-50 mg/dia en 3 tomas.

Dosis maxima: 100 mg/dia.

4-6 semanas
incluyendo
la retirada
gradual del
mismo.

Benzodiazepinas (BZD): NNT: 5.4 TAG y 4 TP.

Diazepam: Tras 6 semanas no cabe esperar mayores
mejoras por lo que tratamientos mas continuados han
de considerarse exclusivamente como terapia de
mantenimiento y se deben dejar intervalos regulares sin
medicacion, para fijar la necesidad de una continuacion
de la terapia.

>65 anos o IR y/o IH de leve o moderada: 2-2,5 mg,
1-2 veces al dia, aumentando gradualmente, segun
necesidad y tolerancia.

Clonazepam sin indicacion.
Reservar para atencién hospitalaria.

Lorazepam: puede ser til para los efectos adversos del
tratamiento con ISRS como agitaciéon e insomnio.
IR: reducir dosis. IH: reducir dosis

Hidroxicina: sedante no adictivo, usar la menor dosis
que resulte eficaz y durante el menor tiempo posible.
>65 afos dosis maxima 50 mg/dia.

Contraindicada en prolongacién del intervalo QT
congénito o adquirido o con factores de riesgo
predisponentes para la prolongacién del mismo.
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CIRCUNSTANCIA
CLINICA

MEDICAMENTO

POSOLOGIA

DURACION

COMENTARIOS

Arritmias, infarto de Sertralina 25-50 mg/dia.
miocardio reciente, (a),(b) Dosis maxima 200 mg/dia.
y/o hipertension
arterial no controlada.
Citalopram 20-40 mg/dia.

Embarazo: sélo si hay
ansiedad grave o
incapacitantes.

(a)s(b)

Sertralina (a),(b)

Dosis maxima 40 mg/dia.

25-50 mg/dia.
Dosis maxima 200 mg/dia.

4-6 semanas.

Los efectos
ansioliticos

comienzan en
2-4 semanas.

Revision a las
2-4 semanas.

Evitar Venlafaxina

Si se requiere medicacion, un ISRS o ISRSN son de
primera linea.

BZD la evidencia no es suficiente para determinar si las
ventajas potenciales para la madre superan a los
posibles riesgos para el feto.

Sertralina (a),(b) | 25-50 mg/dia. Mantener
Lactancia: sélo si hay Dosis maxima 200 mg/dia. tras remision
ansiedad grave o Paroxetina 20 mg/dia. 12 meses. Paroxetina: vigilar el efecto de retirada.
incapacitantes. Dosis maxima 50 mg/dia.
Se aconseja los ISRS, ISRSN.
Nifos y adolescentes Sertralina 6-12 afos: iniciar 25 mg/dia Advertir que se asocian con un mayor riesgo de

séblo si hay ansiedad
grave o
incapacitantes.

(a)s(b)

tras una semana incrementar
a 50 mg/dia.

13-17 aios: 50 mg/dia.
Dosis maxima 200 mg/dia.

Revision tras
1 semana.

pensamientos suicidas.

Controlar el riesgo de pensamientos suicidas y
autolesiones semanalmente durante el primer mes.

El menor peso debe tenerse en cuenta al aumentar la
dosis por encima de 50 mg.

Trastorno de ansiedad generalizada (TAG). Trastorno de panico (TP). Inhibidores selectivos de recaptacion de serotonina (ISRS). Inhibidores selectivos de
recaptacion de serotonina y noradrenalina (ISRSN). Antidepresivos triciclicos (ADT). Benzodiazepinas (BZD). Insuficiencia hepatica (IH). Insuficiencia renal
(IR). Aclaramiento de creatinina (CICr). Tasa de filtracion glomerular (TFG). Filtrado glomerular (FG).

(a) La seleccién de moléculas se ha realizado en términos de eficiencia: En el contexto del Sistema Sanitario Publico de Andalucia (SSPA), siguiendo criterios
de seguridad, eficacia y adecuacion, se considera los siguientes farmacos por este orden fluoxetina, citalopram y sertralina, son los farmacos apropiados como
primera opcién en la mayoria de los pacientes, aunque las opciones pueden ser diferentes en algunos grupos de edad o etapas de la vida.

(b) A continuacion se detallan las indicaciones aprobadas en ficha técnica, sin embargo, disponen de ensayos clinicos que sugieren que pueden ser eficaces
para estos problemas de salud.

Indicaciones para TAG: sertralina, venlafaxina, duloxetina, pregabalina, imipramina, diazepam, lorazepam, hidroxicina, paroxetina.

Indicaciones para TP: citalopram, sertralina, venlafaxina, clomipramina, paroxetina.
(c) Genera menos adiccion, mas eficiente, mayor frecuencia de tomas.

(d) Mas experiencia de uso, menos eficiente, menor frecuencia de tomas.
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TRATAMIENTOS A NO INICIAR Y MEDICAMENTOS A DEPRESCRIBIR.

Benzodiazepinas.
Los pacientes con TAG acuden cuando sus sintomas son graves. Este alto nivel de ansiedad puede ser interpretado por el profesional como una necesidad
urgente de hacer algo. Conviene seguir estas dos reglas:
e una vez que haya hecho un diagnéstico, digale al paciente que tiene un tratamiento para ello.
e en segundo lugar, no permita que su propia ansiedad lo lleve a prescribir sedantes o a investigar en exceso todos los posibles diagnésticos
diferenciales.

La ansiedad como sanitarios proviene de nuestra propia incertidumbre acerca de poder aliviar la angustia de un paciente, un sentido erréneo de que esto debe
hacerse con urgencia y una preocupacién excesiva por no pasar por alto una causa fisica de la ansiedad.

Por lo general, no hay necesidad de recetar un medicamento sedante al mismo tiempo. Los tiempos de respuesta son mas largos que para la depresion.

No ofrezca BZD en TAG en atencion primaria u hospitalaria, excepto como medida a corto plazo durante las crisis, si los sintomas son invalidantes.

No se recomienda de manera generalizada ni a largo plazo pues son relativamente ineficaces contra los sintomas de ansiedad cognitiva y se asocian con
amplios efectos adversos, que incluyen incremento del riesgo de caidas, deterioro cognitivo, problemas de conduccion, dependencia fisica y abstinencia.

Las BZD producen un alivio rapido inicial de los sintomas, pero sus efectos no difieren significativamente del placebo después de 4 a 6 semanas.

No se debe superar su uso en 4 semanas maximo 8-12 semanas, incluyendo la retirada gradual del mismo (reduciendo la dosis total diaria entre un 10-25%
segun dependencia en intervalos de 2-4 semanas).

Usar la dosis mas baja que sea efectiva sin aumentar y con una retirada gradual programada, advirtiendo de los posibles problemas de seguridad que originan.

Las BZD de vida media larga o intermedia tienen menos probabilidades de precipitar la retirada después del uso repetitivo y su interrupcion.
Las de vida media corta se asocian a un mayor riesgo de dependencia, tolerancia, sedacion, accidentes de trafico y efectos de retirada (ansiedad de rebote).
Alprazolam no se recomienda debido a problemas de seguridad, principalmente un alto riesgo de dependencia y dificultad para suspenderlo.

Evitar las BZD en personas con antecedentes de uso de sustancias, uso indebido de medicamentos o depresion debido a las preocupaciones sobre la
dependencia y el empeoramiento de los sintomas del estado de animo.

Desprescripcion de benzodiazepinas: consulte informacion en la web de la Campafia “BenzoStopJuntos: vivir sin tranquilizantes es posible” con informacion
tanto para profesionales como para la ciudadania.

https://www.easp.es/urm/intervenciones/benzodiacepinas/
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Asociacion de antidepresivos.

Una respuesta inadecuada a un ISRS no predice el fracaso de un segundo ISRS. Se selecciona un segundo ISRS utilizando los mismos factores que el primero
(p. €j., perfil de efectos secundarios, interacciones farmacolégicas e historial y preferencias del paciente). Es necesario 1 semana o mas, para ver el efecto
ansiolitico completo. Es importante evaluar si la toma de la medicacion ha sido segun lo prescrito y recordar la necesidad de continuar el tratamiento después
de la remision para evitar recaidas.

No existe evidencia sistematica de que combinar o aumentar los medicamentos tenga algun beneficio adicional. Los efectos secundarios y las interacciones
son mas probables cuando se combinan. Solo deben ser realizados por profesionales con experiencia en el tratamiento psicolégico y farmacolégico de los
trastornos de ansiedad refractarios a los tratamientos complejos y después de una discusién completa con la persona sobre las posibles ventajas y desventajas
de los tratamientos sugeridos.

Deprescripcion de antidepresivos. Consultar el Anexo Il del capitulo de depresién mayor.

Antipsicoticos.

No se recomienda de manera generalizada ni a largo plazo. No tienen indicacion en ficha técnica en el TAG ni TP. Llegado el caso en situaciones resistentes
ofrecer de manera concomitante quetiapina (puede iniciarse con 25 mg/dia y titularse de 25 a 50 mg cada 1 6 2 semanas hasta una dosis maxima de 300
mg/dia si se tolera) o aripiprazol. Ambos requieren visado para su financiacién por el SAS.

El riesgo de discontinuacion debido a eventos adversos durante el tratamiento con quetiapina (formulacién de liberaciéon prolongada) parece estar asociado
con la dosis y el diagnostico. Los pacientes parecen mas propensos que con otros diagnoésticos a experimentar efectos adversos cuando toman 300 mg de
guetiapina de liberacién prolongada por dia. Se debe sopesar su uso frente al riesgo de sindrome metabdlico (aumento de peso), antecedentes familiares de
sindrome congénito de QT prolongado, alto abandono debido a efectos adversos (sedacioén, efectos secundarios extrapiramidales).

Betabloqueantes.

La evidencia actual no apoya su uso. Los betabloqueantes (p. €j., propranolol) tomados segun sea necesario de 30 a 60 minutos antes de un evento
programado pueden reducir los sintomas de la ansiedad por el desempefio, pero carecen de evidencia de ensayos clinicos y no se recomiendan para otros
trastornos de ansiedad. Se debe probar la tolerabilidad de las dosis iniciales antes de usarlas en una situacién de rendimiento.

CONSIDERACIONES PARA PACIENTES EN CENTROS SOCIOSANITARIOS.
La TCC (presencial o digital) debe considerarse como tratamiento de primera linea, incluso en aquellos con deterioro cognitivo leve.

Se ha demostrado que la TCC (cara a cara o digital) y la farmacoterapia son eficaces para adultos mayores con trastornos de ansiedad.

Las recomendaciones se mantienen y se enfatiza la indicaciéon de la TCC porque muchas personas mayores estan tomando una variedad de otros
medicamentos que pueden presentar un riesgo de interaccion o efectos adversos aditivos con medicamentos para los trastornos de ansiedad.

Es posible que sea necesario aumentar la TCC con entrevistas motivacionales para aumentar la adherencia si existe ambivalencia hacia la asistencia a la
terapia psicoldgica.

Las personas mayores o fragiles son mas susceptibles a otros eventos adversos, incluso los ISRS, que son mejor tolerados que otros medicamentos. Pueden
causar el sindrome de secrecion inapropiada de hormona antidiurética (SIADH) aumentando la posibilidad de delirio y convulsiones secundarias a
hiponatremia, y se asocian con un aumento riesgo de hemorragia gastrointestinal (Gl) y de otro tipo para aquellos con factores de riesgo establecidos, como
antecedentes de hemorragia, tratamiento con medicamentos antiinflamatorios no esteroideos (AINE), esteroides, antiplaquetarios y anticoagulantes.
Considerar indicar un inhibidor de la bomba de protones preferiblemente omeprazol en estas circunstancias.
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Para la administracién de medicamentos en pacientes con dificultades de degluciéon o necesidad de administrar por sonda, es importante administrar los
medicamentos justo después de manipularlos. Los medicamentos triturados NO se pueden mezclar. Ver Anexo 6 donde se relacionan como administrar los
medicamentos considerados en las medidas farmacoldgicas.

CONSIDERACIONES RELEVANTES A LA FARMACOTERAPIA.

Es necesaria la educacion cuidadosa sobre los distintos tratamientos, los posibles efectos adversos y advertir que los efectos secundarios generalmente
ocurren temprano en el tratamiento, antes de que se vean los beneficios. Consultar Anexo 7 sobre como informar a los pacientes sobre la ansiedad y su
tratamiento.

El tiempo para notar beneficio debe discutirse ya que la respuesta es relativamente lenta, los antidepresivos se diferencian del placebo a las 12 semanas y las
tasas de respuesta contindan aumentando durante los periodos de seguimiento de hasta 6 meses. Los efectos adversos potenciales de la medicacion también
deben discutirse. A lo largo del tratamiento, se debe alentar al paciente a aumentar gradualmente la exposicion a situaciones temidas, por ejemplo, situaciones
con resultados inciertos.

Los pacientes con TAG y TP tienden a ser sensibles a los efectos adversos, que comunmente ocurren antes de que se aprecien los efectos terapéuticos.
Algunos efectos adversos pueden replicar los sintomas de ansiedad (p. €j., nerviosismo, palpitaciones durante la titulacion de la dosis de ISRS/ISRSN); por lo
tanto, la educacién sobre el trastorno de ansiedad, los efectos adversos y el curso de tratamiento tipico debe comunicarse como parte de la atencion
farmacoterapéutica. Se recomiendan comenzar con antidepresivos en dosis mas bajas para disminuir los efectos adversos durante el inicio del tratamiento y
reducir la interrupcidn prematura de la medicacion.

El tratamiento farmacolégico seria inicialmente con los ISRS, siempre acompafado de instrucciones para la exposicion gradual a los desencadenantes de la
ansiedad, o una combinacién de TCC mas medicacion. Si no hay ninguna mejoria tras 8-12 semanas intentar con otro ISRS, después de una prueba adecuada
(buena adherencia a una dosis o intensidad de tratamiento adecuadas). Si pese a eso no se obtienen respuestas se debe suspender y considerar la utilizacion
de otro farmaco con diferente mecanismo de accion como ISRSN o ADT. El objetivo es lograr el maximo beneficio terapéutico con la dosis minima. Debe
evitarse la farmacoterapia combinada o la potenciacion.

La eleccion del tratamiento debe considerar las preferencias de la persona y su experiencia previa con algun medicamento concreto, particularmente su grado
de adherencia, eficacia, efectos secundarios y riesgo de sindrome de abstinencia. Consultar Anexo 8 (Caracteristicas farmacoldgicas relevantes para el
tratamiento de adultos con TAG) y Anexo 9 (Farmacologia de las benzodiazepinas utilizadas para tratar los sintomas/trastornos de ansiedad).

Duracién y retirada: Se debe hacer un seguimiento de los pacientes durante la interrupcion gradual de la medicacién para ayudar a evitar la confusion entre
los sintomas de abstinencia y la recaida del trastorno. Mantener 12 meses tras estabilizacion para prevenir una recaida o recurrencia y la interrupciéon debe
ser gradual durante semanas o meses para minimizar los sintomas de retirada (sindrome de interrupcion, con sintomas similares a los de la gripe, sensaciones
de shock, mareos, insomnio, suefios vividos, irritabilidad y accesos de llanto, asi como sudoracién excesiva. y mialgia).

Después de dos recaidas al disminuir la medicacion, se sugiere un tratamiento de mantenimiento continuo.
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ANEXOS.

ANEXO 1: CODIGOS DE CLASIFICACION INTERNACIONAL DE LAS ENFERMEDADES (CIE 10) Y CONVERSION A CLASIFICACION
INTERNACIONAL DE ENFERMEDADES 9, MODIFICACION CLINICA (CIE-9-MC) INCLUIDAS EN ESTE CAPITULO.

En el ambito de la salud Mental es norma casi unanime la utilizacién de la clasificaciéon Internacional de Enfermedades 10? Revision (CIE-10), elaborada por
la OMS para clasificar los trastornos mentales y del comportamiento.

Se relaciona tabla de conversién entre los cédigos del capitulo 1V de la CIE-10 con respecto al capitulo 5 de la CIE-9-MC, recomendadas en el SAS.

CONVERSION CIE-10 —» CIE-9-MC

F41.00

F41.01

F41.1
F41.2
F41.3
F41.8
F41.9

Referencia: Codificacién en CIE-9 MC: capitulo 5 trastornos mentales). Servicio de Producto Sanitario. Subdireccion de Evaluacién y Produccién
asistencial. Direccion General de Asistencia Sanitaria del Servicio Andaluz de Salud. Consejeria de Salud de la Junta de Andalucia.
https://web.sas.junta-andalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-pdf publicacion/2020/5-

Trastorno de panico (ansiedad paroxistica episodica) moderado (por lo menos cuatro ataques de
panico en un perfodo de cuatro semanas)

Trastorno de panico (ansiedad paroxistica episodica) grave (al menos cuatro atagues de panico por
semana, en un periodo de unas cuatro semanas)

Trastorno de ansiedad generalizada
Trastorno mixto ansioso-depresivo

Otro trastorno mixto de ansiedad

Otro trastorno de ansiedad especificado

Trastorno de ansiedad sin especificacion

300.01

300.01

300.02
300.4

300.09
300.09
300.00

TRASTORNOSMENTALES 0.pdf
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ANEXO 2: VISION GENERAL DEL MANEJO DE LOS TRASTORNOS DE ANSIEDAD.

Assessment and initial management
Assess comorbid disorders, substance use, suicidal ideation, psychosocial stressors, social/emotional support
Provide advice on lifestyle (exercise, healthy eating, sleep hygiene)
Address substance use
Provide psychoeducation

Y

Watchful wait Ingi and review

4
Treatment planning
Choose initial treatment in collaboration with the patient, with consideration of severity, patient preference, previous response to treatment and
availability
Mobilise psychosocial supports

Initial treatment based on severity*

v v v
Mild Moderate Severe
CBT
CBT or CBT plus medication®
Medication®
or

CBT plus medication”

4

Review response to initial treatment
Review progress after 4-6 weekst

At least partial response i No response or deterioration
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¥ h 4
Check adherence and review therapeutic engagement
Continue treatment Rule out medication related effects as cause of current symptoms
Monitor progress and adverse effects Review treatment goals and expectations
Check treatment provided was consistent with guidelines
Re-evaluate formulation
Re-assess comorbidities (e.g. depression, substance misuse,
L4 y “ Y. personality difficulties)

Remission ; No remission

Y

Modify treatment
Augment or modify according to initial treatment choice

 J Y h J
Initially treated with dCBT Initially treated with face-to-face CBT Initially treated with medication
4 4 h 4
Add CBT

or
Increase medication dose within
approved range
or
Both increase dose and add CBT

Change to face-to-face CBT
or Add medication”
Medication"

TCC: terapia cognitivo-conductual. La TCC puede ser impartida cara a cara por un médico experimentado o como una TCC digital guiada.
(dCBT): TCC digital guiada (CBT a la que se accede mediante una aplicaciéon de ordenador, tableta o smartphone).

§ La espera vigilante incluye la respuesta de seguimiento a las medidas de psicoeducacion y estilo de vida.

A los efectos de la eleccion del tratamiento inicial, leve, moderado y grave se definen pragmaticamente, segun el efecto sobre la funciéon, como
la incapacidad para desempenar funciones diarias durante menos de 1 dia al mes, 1 a 7 dias al mes y mas de 7 dias al mes, respectivamente.
Esta clasificacién se basa en la distribucion de la cantidad de dias completos fuera de su cargo informados por personas en la Encuesta
Nacional Australiana de Salud Mental y Bienestar (Slade et al., 2009b) que cumplieron con los criterios para uno o mas de los trastornos de
panico o trastorno de ansiedad generalizada.

La # medicacién debe combinarse con consejos sobre exposicion graduada a situaciones temidas.

T Revision después de 4 a 6 sesiones de TCC semanal o después de 4 a 6 semanas de medicacion.

Referencia: Royal Australian and New Zealand College of Psychiatrists clinical practice guidelines for the treatment of panic disorder, social anxiety
disorder and generalised anxiety disorder. Australian and New Zealand Journal of Psychiatry 2018, vol. 52(12) 1109-1172.
https://www.ranzcp.org/files/resources/college statements/clinician/cpg/anxiety-cpg.aspx
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ANEXO 3: PERSPECTIVA DE GENERO, INFANCIA Y ADOLESCENCIA.

El género es un importante determinante de la salud mental y de la gestién que se realiza de esta en los servicios sanitarios. Destacan las mayores prevalencias
de mala salud mental en las mujeres de todas las edades y de todos los grupos sociales, y ademas existe un efecto multiplicativo por la acumulacién de
experiencias de desigualdad. Los diagndsticos de ansiedad también son mas frecuentes entre las mujeres, incluso tras eliminar el efecto de su peor salud
mental y su mayor frecuencia de visitas a atencién primaria, y el consumo de psicofarmacos prescritos también es significativamente mayor a igualdad de
salud mental, de diagndsticos y de frecuencia de visitas a los/las profesionales sanitarios/as.

Todo ello podria estar indicando la existencia de un proceso de medicalizacion de la salud mental de las mujeres, pero la interpretacion de su origen resulta
compleja, ya que sin duda operan procesos de sobrediagndstico y sobreprescripcion entre ellas, pero quizas también de infradiagnostico e infraprescripcion
en los hombres.

Desde una optica estructural, existe una clara relacién entre el nivel de desigualdad de género en la sociedad y las desigualdades de género en la salud
mental, de modo que todas aquellas politicas de lucha contra la discriminacién que sufren las mujeres en el mercado laboral, en la responsabilidad sobre el
trabajo doméstico y de cuidados, en el uso del tiempo y, en términos generales, aquellas que empoderen a las mujeres a partir de su mayor representacion
politica y visibilizacion social, repercutiran positivamente en la disminucién de las desigualdades en salud mental entre hombres y mujeres.

En el terreno asistencial, que es el espacio de produccién principal de los procesos de medicalizacion, tener como marco de referencia la prevencion
cuaternaria, definida como el conjunto de actividades que intentan evitar, reducir y paliar el dafio provocado por las intervenciones médicas, puede ayudar a
identificar a aquellas personas en riesgo de sobremedicalizacién y protegerlas de una nueva invasion médica, terreno donde las mujeres han sido y siguen
siendo unas de las principales victimas.

En el campo de la salud mental, en el que la medicalizacién del malestar es especialmente habitual, algunos problemas que tienen un origen social acaban
recibiendo atencion psiquiatrica o psicoldgica, de manera que la actuacién médica, lejos de abordar la etiologia del problema, puede provocar dafios en forma
de iatrogenia farmacolégica y dependencias psicoldgicas.

De ahi que la indicacién de no tratamiento, es decir, un encuentro médico-paciente que permita realizar una devolucidn de la paciente a su contexto sin sentirse
rechazada ni juzgada por el sistema sanitario (minimalismo terapéutico), se haya convertido en una intervencién necesaria por parte de los/las profesionales
de la salud mental y de atencion primaria, con el objetivo de reorientar y resignificar la demanda o los problemas iniciales que motivaron la consulta.

La incorporacion real a la practica clinica del modelo biopsicosocial, asi como la implementacién de estrategias de promocion de la salud y el bienestar
emocional desde un enfoque de salud comunitaria basada en activos, podrian evitar la excesiva patologizacién y medicalizacién de los malestares cotidianos
al adquirir una vision global sobre la influencia que el contexto social ejerce sobre la salud.

Referencia: Bacigalupe A, Cabezas A, Baza-Bueno M, Martin U, El género como determinante de la salud mental y su medicalizacion. Informe SESPAS
2020, Gaceta Sanitaria, 2020. 34 (1): 61-67. Disponible en:.(https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0213911120301813).

Es importante tener en mente antes de considerar el uso de farmacos antidepresivos en la infancia y adolescencia (>8 afios) que se debe buscar asesoramiento
debido a la falta de evidencia de investigacion replicada de alta calidad sobre los efectos secundarios y los riesgos de abstinencia en esta area, asi como a la
asociacion con un mayor riesgo de suicidio. En personas jovenes se ha observado una asociacion con pensamientos suicidas, pero no con suicidio consumado.
Cuando los nifios o adolescentes no se involucran en el tratamiento con TCC o se resisten a él, puede ser util hablar con los padres sobre cémo encontrar
motivadores en la vida del nifio o adolescente.
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ANEXO 4: TERAPIA COGNITIVA CONDUCTUAL CARA A CARA O TERAPIA COGNITIVO CONDUCTUAL DIGITAL.

Los programas de terapia cognitiva conductual (TCC) cara a cara o terapia cognitivo conductual digital (dCBT) abordan los sintomas fisicos, cognitivos y
conductuales del TAG y tienen como objetivo prevenir las recaidas. Los programas TCC tipicos (cara a cara o dCBT) incluyen tres etapas y una variedad de
componentes. Se necesitan de 4 a 6 semanas para ver una mejoria.

e La primera etapa incluye ayudar al paciente a notar su preocupacion habitual (p. €j., 'La semana pasada se preocupaba por eso y esta semana se
preocupa por esto, ¢ cree que se preocupa por haturaleza?'), formulacion (o conceptualizacion del caso). ), educar sobre la naturaleza del TAG con la
justificacion del tratamiento, monitorear los sintomas y abordar los factores que facilitan o dificultan la terapia (las entrevistas motivacionales y la
educacion de los miembros de la familia/cényuges pueden ser utiles).

e La segunda etapa incluye reducir:

o Sintomas fisicos: reduccién de la excitacién, como relajacidn muscular progresiva, entrenamiento respiratorio y ejercicio cardiovascular
(30 minutos, tres veces por semana) y manejo del abuso de alcohol y otras sustancias (al igual que con otros trastornos de ansiedad).

o Sintomas cognitivos: desafié el pensamiento inutil como la sobreestimacion de la probabilidad de que suceda algo malo (confundiendo
posibilidad con probabilidad), subestimacién de la capacidad de afrontamiento, intolerancia a la incertidumbre, creencias en torno al beneficio
de preocuparse y el proceso de preocuparse por preocuparse. Utilice la resolucion estructurada de problemas para convertir preocupaciones
sobre los factores estresantes en identificables, cuantificables y problemas solucionables con planes de accion. Facilite las guias de autoayuda
sobre ansiedad disponibles en el Anexo 5.

o Conducta de evitacion: aliente a los pacientes a confrontar gradualmente situaciones y actividades que evitan utilizando la exposicién graduada
(p. €., completar actividades sin sobreprepararse y reducir la busqueda de tranquilidad) y aumentar la participacién en actividades que no son
planificadas.

e La etapa final se enfoca en la prevencion de recaidas. Incluye identificar estrategias de mantenimiento de la salud y sefales de alerta temprana, hacer
un plan a seguir si aparecen sefales de advertencia en el futuro e identificar metas futuras.

La TCC se puede administrar digitalmente (se accede a ella mediante un ordenador, tablet o aplicacion para teléfono inteligente) o por un profesional
capacitado. Puede adaptarse a las consideraciones individuales del paciente (p. €j., cultura y edad) con la supervision adecuada segun sea necesario.

La eficacia de la dCBT para el TAG y la depresién ha sido demostrada con un NNT=2. Las tasas de recuperacion fueron buenas (70 %), se redujo el tiempo
del médico y los beneficios se mantuvieron a los 3 meses, 1 afio y 3 afios después del tratamiento.

En caso de crisis, usar la técnica de respiracion lenta: la persona inhala durante 4 segundos, aguanta la respiracion durante 2 segundos y luego exhala
lentamente durante 6 segundos, por ejemplo:

¢ Lo intentamos?

Inhala durante 4 segundos: uno, dos, tres, cuatro.

Aguante la respiracién durante 2 segundos: uno, dos.

Exhale lentamente durante 6 segundos: seis, cinco, cuatro, tres, dos, uno.
Repita por un minuto.
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Los principios generales de la gestién incluyen los siguientes:

Continuidad de la atencidn, revision regular (pero no frecuente).

Animar al paciente a continuar con una vida activa y evitar el papel de enfermo.
Establecer metas incrementales para la mejora funcional.

Fomentar la esperanza en el futuro.

Incluso si las terapias no han sido efectivas, la situacién del paciente puede cambiar y permitirle retomar tratamientos anteriores.

De acuerdo con el objetivo de maximizar el funcionamiento, considere el uso de tratamientos estructurados, como la terapia de aceptacién y compromiso
(ACT) o terapias basadas en la atencién plena, que tienen objetivos terapéuticos que incluyen aceptar la experiencia vivida actual y minimizar la angustia.

Referencia. Royal Australian and New Zealand College of Psychiatrists clinical practice guidelines for the treatment of panic disorder, social anxiety
disorder and generalised anxiety disorder. Australian and New Zealand Journal of Psychiatry 2018, vol. 52(12) 1109-1172.
Enlaces de interés a recursos disponibles en el SAS:

e Protocolos de consulta de acogida.

e Activos en salud: Salud Comunitaria basada en activos.

e Manual para el disefio e implementacion de grupos socioeducativos en Atencién Primaria (GRUSE).

e Estrategia GRUSE. Guia para el desarrollo de grupos con hombres.

e Grupos GRAFA: Grupos de Afrontamiento de la Ansiedad en Atencion Primaria.
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ANEXO 5: GUIAS DE AUTOAYUDA PARA EL MANEJO DE LA ANSIEDAD.
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A continuacion, se presentan dos grupos de guias de autoayuda. En primer lugar, se recomienda leer las "Guias de informacion y consejo", que le ayudaran
a comprender lo que le esta ocurriendo, y le proporcionaran unas primeras recomendaciones sobre cémo afrontar sus sintomas.

Guias de informacién y consejo.
e Comprendiendo la ansiedad
,En qué consiste el trastorno de panico?
;Qué es el trastorno de ansiedad generalizada?
Afrontando el estrés
Consejos para dormir mejor
2.Qué son los "tranquilizantes"?
;.Qué son los farmacos antidepresivos?

Una vez trabajadas las "Guias de informacioén y consejo" que se adapten al caso, puede seleccionar las llamadas "Guias de actividades", centradas ya en
estrategias concretas para facilitar la recuperacion. Este material incluye la realizacion de algunas tareas especificas, como realizar registros o rellenar tablas.

Ahora, se pide una mayor participacion por su parte, y en los casos que le resulten mas utiles, usted podra repetir los ejercicios tantas veces como sea
necesario en hojas en blanco o en un cuaderno. La constancia es fundamental para obtener los efectos beneficiosos deseados.
Guias de actividades.

e ,;,Como resolver problemas? e Aprenda a controlar la irritabilidad

e ;Qué puedo hacer para dormir mejor? e ,;Como hacer frente a las preocupaciones?

e Aprenda a organizar sus actividades e Aprenda a controlar sus pensamientos ansiosos
e Aprenda a relajarse
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https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2019/11_guia_panico.pdf
https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2019/12_guia_ansiedad_generalizada.pdf
https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2019/12_guia_ansiedad_generalizada.pdf
https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2019/13_guia_afrontando_estres.pdf
https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2019/08_guia_consejos_dormir.pdf
https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2019/06_guia_tranquilizantes.pdf
https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2019/07_guia_antidepresivos.pdf
https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2019/07_guia_antidepresivos.pdf
https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2019/14_guia_resolver_problemas.pdf
https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2019/14_guia_resolver_problemas.pdf
https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2019/22_guia_dormir_mejor.pdf
https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2019/15_guia_organizar_actividades.pdf
https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2019/15_guia_organizar_actividades.pdf
https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2019/23_guia_relajarse.pdf
https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2019/23_guia_relajarse.pdf
https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2019/19_guia_controlar_irritabilidad.pdf
https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2019/19_guia_controlar_irritabilidad.pdf
https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2019/20guia_preocupaciones.pdf
https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2019/20guia_preocupaciones.pdf
https://www.sspa.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/sites/default/files/sincfiles/wsas-media-mediafile_sasdocumento/2019/24_guia_pensamientos_ansiosos.pdf

MEDICAMENTO

TRITURAR/

ANEXO 6: ADMINISTRACION DE MEDICAMENTOS EN PACIENTES CON DIFICULTADES DE DEGLUCION O CON SONDA.

i AYUNAS/ COMPATIBLE
DISPERSAR (SINDESII'-I'EIIE AR) ABRIR CAPSULAS OBSOEN?ISACI' ALIMENTOS/ CON NUTRICION ALTERNATIVA
LACTEOS ENTERAL(NE)
Antidepresivos
Pulverizar y dispersar
. en 10 ml de agua o Con/sin .
Citalopram . - Si
mezclar con puré, alimentos.
compota o crema.
Con/sin
Pulverizar y dispersar alimentos;
. . en 10 ml de agua o Sabor con alimentos .
Clomipramina . L Si
mezclar con puré, desagradable. disminuye la
compota o crema. intolerancia
gastrointestinal
Abrir y dispersar en No triturar el
Duloxetina 10 ml de granulado Con/sin si
bicarbonato sédico | contenido en la alimentos.
1M. capsula.
Comprimido Capsula: abriry
dispersable pulverizar y dispersar en 20 ml Conlsin Comprimidos
Fluoxetina dispersar en 15 ml de de agua o mezclar alimentos Si dispersables,
agua o mezclar con con puré, compota ' solucion oral.
puré, compota o crema. o crema.
Pulverizar y dispersar
en 10 ml de agua y Si. pero separar
. . administrar Conl/sin P P
Imipramina . . : de la NE con
inmediatamente o alimentos. fibra
mezclar con puré, ’
compota o crema.
De_slelr en aguay . Si, administrar Solucién oral
. disolver. Puede Con/sin -
Sertralina . . preferentemente (usar previa
mezclarse con puré, alimentos. L,
con la NE. dilucién).
compota o crema.
Solucioén oral,
Venlafaxina con!prlmlq?s de
No liberacion
Retard® . g
inmediata
Venlafaxina.
Desle!r en aguay Se rgc_omlenda Si, administrar
. disolver. administrar a la .
Venlafaxina . Con alimentos. | preferentemente
Puede mezclarse con misma hora
. . con la NE.
puré, compota o crema. todos los dias.
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AYUNAS/

COMPATIBLE

MEDICAMENTO gggggg‘:é (SINDFSII'-I'EIIEAR) ABRIR CAPSULAS OBSOENREVSACI' ALIMENTOS/ CON NUTRICION ALTERNATIVA
LACTEOS ENTERAL(NE)
Benzodiazepinas, antihistaminicos y gabapentinoides.
Pulverizar y dispersar
Alorazolam en 20 ml de agua o Con/sin si Gotas orales
P mezclar con puré, alimentos. en solucion.
compota o crema.
Pulverizar y dispersar
Clonazepam* en 10 ml de agua o Con/sin si Gotas orales
P mezclar con puré, alimentos. en solucién.
compota o crema.
Pulverizar y dispersar Pulverizar y dispersar Con alimentos
Diazepam en 10 ml de agua o en 10 ml de agua o mejora la si Gotas orales
P mezclar con puré, mezclar con puré, biodisponibi- '
compota o crema. compota o crema. lidad.
Pulverizar y dispersar
Hidroxizina ?:;:l::: ggnangéo Sabor amargo. | Con alimentos. Si Jarabe.
compota o crema.
Comprimido Pulverizar Desle!r en aguay
] 1 disolver. Conlsi Valorar
Lorazepam y dispersar en 10 ml de Puede mezclarse con on/sin Si administracion
agua o mezclar con . alimentos. .
puré, compota o crema puré, compota o sublingual.
’ i crema.
Abrir y dispersar
Gabapentina con 20 ml de aguao (?onlsm si
mezclar con puré, alimentos.
compota o crema.
Abrir y dispersar rﬂ;::;:réanrulgss
. con 20 ml de agua o - Con/sin .
Pregabalina P contenidos - Si
mezclar con puré, alimentos.
dentro de la
compota o crema. .
capsula.

Referencia: Guia para la administracién de medicamentos a pacientes con problemas de deglucién. 22 edicion 2021. Servicio de Farmacia.
Hospital Universitario La Paz (Madrid).

*Solo afecta a personal en riesgo reproductivo: si es necesario fraccionar o triturar, utilizar las gotas orales. Administrar con guante simple.
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ANEXO 7: COMO INFORMAR A PACIENTES SOBRE LA ANSIEDAD Y LOS DIVERSOS TRATAMIENTOS.

Ponerse ansioso no constituye, en si mismo, un trastorno. Es la extension del miedo y la evitacion lo que define el trastorno de ansiedad generalizada (TAG);
percibir una amenaza de algun tipo (fisica, social, financiera, otra) conduce a una gran ansiedad, lo que a su vez desencadena temores diagnésticos especificos
de las consecuencias negativas de la propia ansiedad y desencadena conductas de evitacién relacionadas, que pueden ser incapacitantes.

Las personas con TAG buscan tranquilidad para reducir la preocupacion inmediata, evitar eventos que podrian tener consecuencias negativas y dedican un
tiempo considerable a prepararse para eventos que minimicen la preocupacion.

Tienen pensamientos orientados al futuro (es decir, '; Qué pasaria si...?") y respaldan los sintomas del TAG (p. €j., tensién muscular), mientras que los pacientes
deprimidos informan de un estado de animo persistentemente bajo y anhedonia como dificultades primarias, con rumia orientada al pasado (p. €j., '¢, Por qué,
permito que eso suceda?') y sintomas del trastorno depresivo mayor como tristeza, pérdida de interés y falta de valor.

Es fundamental cambiar el enfoque del problema que preocupa hoy al acto de preocuparse.

La pregunta '; Crees que eres un aprensivo por naturaleza?' a menudo conduce a una discusion sobre cdmo la preocupacién, que no es el objetivo
actual de la preocupacion, es el problema central.
En caso afirmativo, conviene preguntar: Cuando se preocupa, ¢qué es lo peor que puede pasar.

Las personas buscan escapar o evitar situaciones que desencadenan estas ansiedades. Esta estrategia reduce la ansiedad a corto plazo, pero promueve la
evitacién como estrategia preferida para manejar la amenaza y la ansiedad a largo plazo, lo que da como resultado una discapacidad y angustia considerables
asociadas con un trastorno de ansiedad. Estos ciclos de ansiedad y evitacién que se refuerzan a si mismos son un objetivo clave del tratamiento.

El tratamiento debe apuntar a reducir la sensibilidad emocional al estrés, la ansiedad anticipatoria sobre los resultados y las conductas de evitacion relacionadas
con situaciones especificas.

La seleccion del tratamiento debe basarse en la evidencia de eficacia, preferencia del paciente, accesibilidad, coste, tolerabilidad y seguridad, teniendo en
cuenta la gravedad de los sintomas.

Las opciones de tratamiento inicial recomendadas incluyen la terapia cognitiva conductual (TCC) cara a cara o terapia cognitivo conductual digital (TCCd).
Las intervenciones farmacoldgicas solo se deben ofrecer de forma rutinaria a las personas que no se han beneficiado de las intervenciones psicoldgicas.

Aunque los médicos entienden facilmente los detalles de las pautas para abordar el TAG, puede ser dificil formular cémo se podria hablar con el paciente.
A continuacién, se expresa a modo de ejemplo, lo que un médico podria decirle a un paciente recién diagnosticado con TAG:

Estamos de acuerdo en que tienes un trastorno de ansiedad generalizada, un trastorno de preocupacioén excesiva por las cosas cotidianas, y que
llevas mucho tiempo asi y que la preocupacion te esta desgastando.

Entonces, hablemos del tratamiento. Un buen tratamiento deberia permitirle preocuparse por las cosas de las que debe preocuparse y no preocuparse
por las que no. Ademas, un buen tratamiento deberia significar que, con unos pocos meses de tratamiento, su vida ya no estara dominada por la
preocupacion y la evasion. Puedes ser td mismo.
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Es importante proporcionar informacion sobre las opciones de tratamiento que permitiran a las personas tomar decisiones informadas. Por ejemplo, se podria
decir algo como:

Hay dos tratamientos que funcionan a mas largo plazo: la terapia cognitivo conductual (generalmente llamada 'TCC'), que puede ser administrada en
persona por un médico o en formato de lectura o digital (a través de Internet, en el ordenador o teléfono inteligente), y medicacién con un farmaco
antidepresivo. Sé que puede sonar extrafio, pero se ha demostrado que los antidepresivos son muy buenos para la ansiedad, incluso en personas
que no estan deprimidas.

Con la TCC, 8 de cada 10 personas mejoraran y 5 de cada 10 se recuperaran por completo y se mantendran bien. Los beneficios de la medicacion
son comparables, pero puede haber una mayor incidencia de efectos adversos y mayores tasas de recaida después de suspender la medicacion. Sin
embargo, la TCC puede ser un trabajo bastante duro.

Cualquiera de los dos tratamientos tardara entre 4 y 6 semanas en empezar a funcionar para usted. ; Qué tratamiento preferirias?
Referencia: Royal Australian and New Zealand College of Psychiatrists clinical practice guidelines for the treatment of panic disorder, social anxiety

disorder and generalised anxiety disorder. Australian and New Zealand Journal of Psychiatry 2018, vol. 52(12) 1109-1172.
https://www.ranzcp.org/files/resources/college statements/clinician/cpg/anxiety-cpg.aspx
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ANEXO 8: CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS RELEVANTES PARA EL TRATAMIENTO DE ADULTOS CON TAG.

nauseas, diarrea, insomnio/agitacién, somnolencia, deterioro de la funcién sexual e hiponatremia.
El riesgo de activacién es posible e incluyen sintomas como aumento de la ansiedad, agitacién y problemas para dormir.

evitar el uso simultaneo de multiples farmacos serotoninérgicos.

Antidepresivos: en los ISRS e ISRSN el inicio del efecto puede retrasarse de 2 a 4 semanas o mas. Los efectos adversos entre los ISRS incluyen:

Tenga en cuenta la necesidad de preguntar sobre el consumo de cocaina al considerar las interacciones farmacolégicas y la necesidad de

Menor riesgo de insomnio/agitacion.
Citalopram Pocas interacciones medicamentosas.
Puede prolongar el intervalo QT con el aumento de los niveles sanguineos.

Mayor riesgo de insomnio/agitacion.
Fluoxetina Sin sintomas de abstinencia si no se disminuye lentamente.
Tarda semanas en alcanzar niveles sanguineos estables debido a la larga vida media.

Ligeramente sedante.
Débilmente anticolinérgico.

Paroxetina f . . s
Menor riesgo de insomnio/agitacion.
Sintomas de abstinencia si no se disminuye lentamente.
Sertralina Mayor riesgo de insomnio/agitacion.
Diarrea méas frecuente y otras molestias gastrointestinales.
Duloxetina Mayor riesgo de insomnio/agitacion.
Util para el tratamiento de afecciones dolorosas comérbidas.
Sintomas de abstinencia si no se disminuye lentamente.
Mayor riesgo de insomnio/agitacion.
Venlafaxina Aumento de la presidn arterial (principalmente diastolica) y frecuencia cardiaca con dosis crecientes.
(liberacion Util para el tratamiento de afecciones dolorosas comérbidas.
prolongada) Pocas interacciones medicamentosas.
Sintomas de abstinencia si ho se disminuye lentamente.
Antidepresivo triciclico.
Imi . Efectos secundarios anticolinérgicos.
mipramina

Cardiotéxico en sobredosis.
Puede ser mal tolerado en relacién con los antidepresivos ISRS e ISRSN.
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Gabapentinoides: anticonvulsivos moduladores del canal de calcio analogo de 4&cido gamma aminobutirico (GABA) que regulan la excitabilidad
cerebral.

Inicio a los pocos dias de comenzar el tratamiento.
Sedacién y mareos.

Tolerancia, dependencia y abstinencia posibles.
Genera menos adiccién, mayor frecuencia de tomas.
Inicio a los pocos dias de comenzar el tratamiento.
Sedacion y mareos.

Tolerancia, dependencia y abstinencia posibles.
Genera mas adiccidon y menor frecuencia de tomas.

Gabapentina

Pregabalina

Otros:

Antipsicotico de segunda generacion.

Posible opciéon de aumento para la respuesta parcial al antidepresivo o alternativa como monoterapia.

Sedacion, efectos extrapiramidales, aumento de peso y efectos secundarios metabdlicos.

Discinesia tardia rara vez.

Opcioén de aumento para el tratamiento del insomnio.

Efectos secundarios anticolinérgicos con dosis crecientes.

Al prolongar el intervalo QT del electrocardiograma y de torsade de pointes se usara la menor dosis que resulte eficaz y durante
el menor tiempo posible. Sin superar 100 mg/dia en adultos y 2 mg/kg/dia en nifios de hasta 40 kg de peso y no se recomienda
en edad avanzada ni en pacientes con prolongacion del intervalo QT congénito o adquirido o con factores de riesgo
predisponentes para la prolongacién del mismo.

Quetiapina

Hidroxicina

ISRS: inhibidor selectivo de la recaptacion de serotonina; ISRSN: inhibidor de la recaptacion de serotonina-norepinefrina. GABA: Acido gamma aminobutirico.
Referencia: Generalized anxiety disorder in adults_ Management — UpToDate 2022.

Extraido del Uptodate:

Federaciéon Mundial de Sociedades de Psiquiatria Biolégica (WFSBP), "Guidelines for the Pharmacological Treatment of Anxiety, Obsessive-
Compulsive and Post-Traumatic Stress Disorders, First Revision", World J Biol Psychiatry. 2008; 9(4):248-312.

Bandelow B, Sher L, Bunevicius R, et al. Guias para el tratamiento farmacolégico de los trastornos de ansiedad, trastorno obsesivo-compulsivo y
trastorno de estrés postraumatico en atencién primaria. Int J Psychiat Clin, 2012; 16:77.
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ANEXO 9: FARMACOLOGIA DE LAS BENZODIAZEPINAS UTILIZADAS PARA TRATAR LOS SINTOMAS/TRASTORNOS DE ANSIEDAD.

0.5 a 4 (hipnético)

no CYP
en higado.
Sin metabolito
activo.

] Dosis diaria total Potenci_a Inicio de§pués _ Vida media de
Farmaco oral (mg) comparativa de la dosis oral Metabolismo s < s A
* 1 eliminacion (horas)
para adultos (mg) (horas)
Clonazepam De0,5a4 0,25a0,5 0,5a1 CYP3AA4. De 18 a 50
Sin metabolito
activo.
Diazepam De 4 a40 5 0,25a 0,5 CYP2C19y 3A4 a De 50 a 100
metabolitos Prolongado en adultos
activos. gadc aduitos
mayores e insuficiencia
renal o hepatica.
Lorazepam 0,5a6 1 05a1 Glucuronidacién De 10 a 14

Los datos sobre el metabolismo de los farmacos y la actividad de los metabolitos son para evaluar el potencial de interacciones medicamentosas del CYP y el

riesgo de acumulacion.

El riesgo de acumulacién es mayor, y la reduccion de la dosis es necesaria, para los adultos mayores o debilitados y para los pacientes con insuficiencia renal

o hepatica.

* Rango de la dosis diaria total habitual para el tratamiento de adultos con ansiedad o trastorno de panico que generalmente se administra en dosis
divididas de dos a cuatro veces al dia.
il Importante: Los datos mostrados son potencias aproximadamente iguales en relacion con lorazepam 1 mg por via oral y NO son recomendaciones
para el inicio de la terapia o para la conversion entre agentes.
A Vida media del farmaco original.

Extraido del Uptodate.

Referencia: Generalized anxiety disorder in adults_ Management — UpToDate 2022.
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CAPITULO: SINTOMAS DEL TRACTO URINARIO INFERIOR

(Fecha de ultima actualizacion: 10/11/2022)

INTRODUCCION

Los sintomas del tracto urinario (STUI) se refieren a una serie de sintomas frecuentes que se manifiestan y relacionan con distintas patologias, especialmente del tracto
urinario inferior que afectan a la préstata, vejiga urinaria y uretra. Asi mismo, se relacionan con diferentes areas como la neurolégica (central y periférica) endocrina, metabdlica,

renal y cardioldgica y presentan una estrecha relacion con la edad del paciente.

A pesar de su elevada prevalencia y de ser un motivo de consulta frecuente en Atencion Primaria, es un proceso infradiagnosticado. Asi, el tiempo medio entre la percepcion
de cualquier STUI y la consulta médica oscila entre los 4 y los 6 afios. El diagndstico tardio impide el realizar las intervenciones oportunas en el momento adecuado y evitar
las complicaciones asociadas. Por este motivo, esta justificado realizar una deteccion oportunista, preguntando por la existencia de STUI, al menos una vez, en la poblacién
mayor de 50 afios, en el ambito de la Atencién Primaria. El enfoque sintomatico del paciente con STUI implica una inflexion en la deteccion, el diagnéstico, la determinacion
de la gravedad y el tratamiento del paciente con hiperplasia benigna de préstata (HBP) y vejiga hiperactiva (VH) en un abordaje que no debe olvidar explorar las expectativas

y la satisfaccion del paciente que los sufre.

MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS

Educar e informar al paciente:

Informar sobre el funcionamiento normal de la via urinaria y las diferentes causas de los STUI.
Explicar la historia natural de los STUI y su evolucién esperada.

Tranquilizar sobre la ausencia de relacion entre la hiperplasia benigna de préstata y el cancer de
prostata detectable.

Manejo de liquidos:

Asesorar sobre una ingesta adecuada de agua (1,5-2 litros/dia), evitando la ingesta excesiva.
Restringir la ingesta de liquidos en momentos especificos (viajes largos, salir a lugar publico).
Restriccién de liquidos por la noche (al menos 2 horas antes de acostarse “cenas secas”).

Cambios dietéticos:

Restringir el consumo de alcohol y estimulantes vesicales (café, té, tabaco y/o bebidas carbdnicas).
Restringir las comidas picantes o ricas en grasas y potenciar la dieta rica en verduras.
Evitar el estrefimiento.

Estilos de vida:

Reducir el peso en pacientes con sobrepeso u obesidad.
Evitar el sedentarismo.

Realizar ejercicio fisico con regularidad.

Controlar los trastornos de movilidad y funcionales.

Medicacion:

Revisar la medicacion y optimizar el tiempo de administracion en los momentos de mayor
inconveniencia (viajes largos, asistencia a actos publicos).

Sustitucién de algunos farmacos que actian sobre la dinamica miccional (diuréticos, antihistaminicos,
antidepresivos, calcio-antagonistas...)

Habitos miccionales y entrenamiento vesical:

Extraccién del residuo uretral tras la miccién.

Técnicas de reeducacion vesical: regular el tiempo entre micciones diurnas con micciones
programadas (cada 3 horas, especialmente indicado si en el diario miccional se observan volimenes
de vaciado elevados), aguantar la urgencia sensorial para aumentar la capacidad vesical.

Uso de técnicas de distraccion y de relajacién para controlar los sintomas de llenado.
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Asesorar en la técnica de “doble vaciado” vesical.
Fomentar las “cenas secas”, particularmente si hay nocturia.

Las medidas no farmacoldgicas deben tenerse siempre en cuenta por ser no invasivas, de bajo coste y con minimos efectos secundarios. Se completan con el entrenamiento
de la musculatura del suelo pélvico, el cual es de las primeras medidas rehabilitadoras que se han de indicar en el tratamiento de los STUI, ya que tienen una eficacia
comprobada tanto para los diferentes tipos de incontinencia urinaria como para la vejiga hiperactiva (VH). Este entrenamiento tiene como objetivo mejorar la capacidad
contractil y el tono muscular del suelo pélvico, contribuyendo a la estabilidad uretral y del angulo anorrectal; por otra parte, puede inhibir las contracciones involuntarias del
detrusor mejorando la urgencia miccional en la incontinencia urinaria de urgencia y los sintomas de llenado en la vejiga hiperactiva. En resumen, el entrenamiento de la
musculatura del suelo pélvico se debe ofrecer a los pacientes desde el inicio, durante al menos 3 meses, como tratamiento de primera linea, para cualquier tipo de incontinencia
urinaria y en la vejiga hiperactiva (nivel de evidencia 1, grado de recomendacion fuerte).

MEDIDAS FARMACOLOGICAS

TRATAMIENTO FARMACOLOGICO STUI / HBP

CIRCUNSTANCIA CLINICA

MEDICAMENTO

POSOLOGIA

DURACION DEL
TRATAMIENTO

COMENTARIOS

STUI moderados a graves

Alfuzosina

Dosis: 2’5 mg/8h, 5 mg
retard/12h o 10 mg
retard/24h

Doxazosina®

Dosis inicio: 0’5 mg/12h,
durante 3-7 dias
Mantenimiento: 4-8 mg
retard/noche

Silodosina

Dosis: 8 mg/24h (mitad
de dosis si ERC
moderada)

Tamsulosina

Dosis: 0’4 mg/noche

Terazosina®

Dosis inicio: 1 mg/24h,
aumentando 1 mg, cada
3-7 dias
Mantenimiento:
mg/24h

5-10

Revisar el tratamiento con
alfa bloqueantes las 4-6
semanas; después cada 6-
12 meses®).

Advertir al paciente que la mejoria aparece a partir de la 42
semana de tratamiento.

No tienen efecto sobre el volumen prostatico ni sobre el
antigeno prostatico especifico (PSA).

Hay pocas comparaciones directas entre los diferentes alfa-
bloqueantes. Todos tienen una eficacia similar en la mejoria
de los sintomas y la tasa del flujo urinario, aunque hay
diferencias de precio notables entre ellos, circunstancia que
debera tenerse en cuenta a la hora de prescribir.

STUI y prostata >30 g o PSA
21,5 ng/ml, y riesgo elevado
de progresion.

Dutasterida®©

Dosis: 0’5 mg/24h

Finasterida@

Dosis: 5 mg/24h

Revisar el tratamiento con
los inhibidores de la 5 alfa
reductasa a los 3-6 meses;
después cada 6-12
meses(®),

Advertir que la mejoria aparece a partir del 6° mes de
tratamiento.
Disminuyen el volumen prostatico y el PSA.

Farmacos potencialmente teratogénicos. Recomendar el uso
de anticonceptivos de barrera en caso de que la pareja esté
embarazada o planee quedarse embarazada.

STUI, con disfuncién eréctil

Tadalafilo

Dosis: 5 mg/24 h

Inhibidores de la fosfodiesterasa 5 con posible efecto aditivo
con alfa bloqueantes en el alivio de sintomas.
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Actualmente no esta financiado por el Sistema Nacional de
Salud.

STUl  por
hiperactiva.

HBP y vejiga

Solifenacina 6
mg/tamsulosina
0'4 mg

Dosis: 1 comp/24 h

Revisar a las 4-6 semanas
hasta que se estabilice;
después cada 6-12
meses(©),

Anticolinérgico en asociacion indicado en pacientes con HBP
y VH, con STUI moderados-graves en los que los sintomas de
llenado no mejoran con monoterapia.

Se debe descartar alto riesgo de obstruccion del tracto urinario
inferior (Qmax < 10 ml/s, residuo postmiccional > 150 ml,
volumen prostatico > 50 cc o antecedentes de retencion aguda
de orina).

STUI y prostata >30 g o PSA
21,5 ng/ml.

Dutasterida 0’5
mg/tamsulosina
0’4 mg

Finasterida 5
mg/doxazosina
4u8mg

Dosis: 1 comp/24 h

Dosis: 1 comp/24 h

Alfa-bloqueante: revisar a
las 4-6 semanas, después
cada 6-12 meses(©.

5-ARIl: a los 3-6 meses;
después cada 6-12
meses(®),

Las guias recomiendan reservar la terapia combinada para
pacientes con sintomas moderados o graves y tamafo
prostatico > 30 g o un PSA 21,5 ng/ml con alto riesgo de
progresion.

Los eventos adversos son mas frecuentes que en cualquier
monoterapia, pero son consistentes con la seguridad de las
monoterapias y no condicionan una mayor tasa de
abandonos.

(@b) No uroselectivos por lo que disminuyen la presion arterial. En pacientes con HBP e hipertensos se recomienda tratar ambas enfermedades por separado.
(cd) Sometidos a visado previo a su dispensacion en monoterapia.

) La revision de cualquiera de estos tratamientos tendra en cuenta la evolucion de los sintomas, la aparicién de efectos adversos y la adherencia, por si fuera necesario

modificarlo o suspenderlo.

CIRCUNSTANCIA
CLINICA

MEDICAMENTO

POSOLOGIA

DURACION DEL
TRATAMIENTO

COMENTARIOS

VH con STUl moderados-
graves con predominio de
sintomas de llenado

Mirabegrén

Dosis: 50 mg/24 h

Agonista beta 3 adrenérgico contraindicado en pacientes con
hipertension grave no controlada (PAS >180 mm Hg y/o PAD
>110 mm Hg).

Desfesoterodina

5mg/8 h
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STUI moderados-graves
con predominio de los
sintomas de llenado.

Indicados si persisten los
sintomas irritativos o de
llenado a pesar del
tratamiento con un alfa-
bloqueante. £No deben
usarse si hay residuo post
miccional >150 ml.

Flavoxato

Fesoterodina

Solifenacina

Tolterodina

Trospio

Accion mixta:

200 mg c/6-8 h

3,5-7 mg/24 h

5-10 mg/24 h

2mg/12 h

20 mg/12 h

Oxibutinina 5 mg/8 h. Parche TTS 3’9
mg, 2 veces por semana
Propiverina 30 mg/24 h

La posologia de estos farmacos anticolinérgicos puede variar
en funcién de la funciéon renal del paciente (fesoterodina,
solifenacina, tolterodina y trospio) o si predominan los sintomas
nocturnos (desfesoterodina y oxibutinina).

Estan contraindicados en caso de glaucoma de angulo estrecho
no tratado, miastenia gravis, retencion u obstruccién urinaria
severa, trastornos gastrointestinales obstructivos e insuficiencia
hepatica grave.

La via transdérmica de oxibutinina evita el primer paso hepatico
y minimiza los efectos secundarios, pero puede producir
reacciones cutaneas en la zona de aplicacion.

Hay pocas comparaciones directas entre estos farmacos.
Todos tienen una eficacia similar en la mejoria de los sintomas,
aunque hay diferencias de precio notables entre ellos,
circunstancia que debera tenerse en cuenta a la hora de
prescribir.

TRATAMIENTOS A NO INICIAR 'Y MEDICAMENTOS A DEPRESCRIBIR

No iniciar el tratamiento farmacolégico de los STUI sin tener en cuenta otros aspectos del paciente

Los pacientes con STUI con frecuencia presentan multiples comorbilidades y pueden usar medicamentos que empeoran los mismos (por ejemplo, diuréticos o anticolinérgicos)
o tener interacciones farmacolégicas con medicamentos usados para el tratamiento de los STUI (por ejemplo, farmacos vasodilatadores usados para la HTA y farmacos a-
adrenérgicos usados para los STUI); por lo que el médico de familia debe conocer estas posibles iatrogenias antes de iniciar el tratamiento médico de los STUI.
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No utilizar la fitoterapia como primera linea de tratamiento

La Serenoa repens (extracto del fruto de la palma sierra americana) y el Pygeum africanum (extracto de la corteza del ciruelo africano) han sido los agentes fitoterapicos mas
utilizados, pero hay cerca de 30 compuestos autorizados para el tratamiento de los STUI. La evidencia actual sobre su eficacia muestra falta de consistencia y resultados no
son extrapolables a la poblacién general por las limitaciones metodoldgicas de los estudios.

Valorar la carga anticolinérgica total del paciente
En el caso de utilizar farmacos anticolinérgicos, particularmente en pacientes fragiles y polimedicados, se recomienda calcular la carga anticolinérgica total con una escala

validada como la Anticholinergic Burden Calculator, con objeto de evitar potenciales problemas de seguridad, como un incremento del riesgo cardiovascular y de caidas,
deterioro cognitivo y demencia.

Considerar en todo momento la adherencia terapéutica.

Una vez establecido un tratamiento correcto y un seguimiento adecuado deberemos poner en practica todas las estrategias que nos permitan mejorar la adherencia al
tratamiento realizando una atencién centrada en el paciente y un seguimiento integrado entre los diferentes profesionales implicados (médicos de familia, urdlogos,
enfermeras, farmacéuticos).

Si se comprueba que la adherencia es adecuada y no se obtienen lo resultados clinicos esperados en el plazo establecido, deberia plantearse la deprescripcion del farmaco
en cuestion en los periodos sefialados en el anexo 7.
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CONSIDERACIONES RELEVANTES A LA FARMACOTERAPIA

Medicamento Consideraciones relevantes
Anticolinérgicos y agonistas de los receptores adrenérgicos | Tienen de un nivel de evidencia 1a y un grado de recomendacién fuerte en el tratamiento de la VH.
Inhibidores de la 5-alfa-reductasa | A partir de los 6 meses de tratamiento, el valor de PSA medido hay que multiplicarlo por 2 para conocer el
valor real e interpretarlo.

Progresion. La progresion se caracteriza principalmente por un empeoramiento de los STUI (IPSS24 puntos) especialmente de los sintomas de llenado (urgencia, nocturia)
y también debilidad del flujo urinario.

Seguimiento de los STUI relacionados con HBP. El seguimiento de pacientes en tratamiento conservador y farmacolégico lo realizara el médico de familia en Atencion
Primaria.

Evaluacion clinica durante el seguimiento. El seguimiento se realiza mediante la anamnesis de sintomas, cumplimentacién del cuestionario IPSS y evaluacion de la
adherencia al tratamiento. La determinacion de PSA se realizara en varones en tratamiento farmacoldgico con pautas de tratamiento en las que no estén incluidos los 5-ARI
que muestren empeoramiento clinico y anualmente en varones en tratamiento con 5-ARI, para favorecer a la deteccién precoz de cancer de prostata.

Se considera una buena respuesta al tratamiento farmacoldgico inicial la reduccion de la puntuacion 24 puntos del IPSS, respecto a la obtenida en el diagndstico inicial. Si
se logra esta reduccion, se continuara el tratamiento pautado Cuando se produce un empeoramiento objetivo de los sintomas (reduccion del IPSS <4 puntos respecto al
basal) se debera plantear su modificacion, siempre que hayamos descartado otras causas de progresion del STUI: Infeccidn del tracto urinario, prostatitis, hematuria (litiasis
renal, neoplasia urotetelial) y cancer de prostata.

CONSIDERACIONES PARA PACIENTES EN CENTROS SOCIOSANITARIOS

Se recomienda realizar periédicamente revisiones estructuradas del tratamiento de los pacientes, con el fin de deprescribir aquellos farmacos que no se adecuan a la situaciéon
actual del paciente y ya no son beneficiosos para él. Recordar la maxima de que “no existen tratamientos para toda la vida”.

Se recomienda revisar la ficha técnica de cada producto, dada la alta prevalencia de enfermedad renal crénica en esta poblacion y el posible uso de inhibidores del citocromo
CYP3A4, lo que conlleva a exacerbar los eventos adversos a medicamentos.

En estos pacientes es importante valorar la carga anticolinérgica total del tratamiento ya que suelen estar polimedicados y, en un porcentaje importante, sufrir un deterioro
cognitivo que puede verse agravado por los farmacos anticolinérgicos utilizados en el STUI. Para dicha valoracion existen diversas herramientas, como la Anticholinergic
Burden Calculator.
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ANEXO 1 Cuestionarios PRO de uso mas frecuente en vejiga hiperactiva, incontinencia urinaria y STUI (modificado de Matza’ y Gray?®)

La atencion a los pacientes con STUI presenta algunas peculiaridades respecto a otras enfermedades cronicas, ya que con frecuencia en estos pacientes no se dispone de
elementos para establecer un diagnéstico estandarb. En este contexto clinico resulta imprescindible disponer de herramientas que permitan una evaluacion de los sintomas
y de la afectacion de la calidad de vida lo mas objetiva posible y, como consecuencia, la toma de decisiones terapéuticas. En este contexto, la introduccién en la practica
clinica de los “resultados percibidos por el paciente” (PRO de sus siglas en inglés), permite eliminar la subjetividad del clinico y permite la comparacion de estados de salud
antes y después, a lo largo de la enfermedad y entre diferentes equipos de profesionales®. Los cuestionarios PRO de uso mas frecuente para la valoracién de los STUI® son
los recogidos en este anexo.

Entidad clinica Cuestionarios

Vejiga hiperactiva OAB-Q (Overactive Bladder Symptom and Health Related Quality of Life)

KHQ (King's Health Questionnaire)

OABQSF (Overactive Bladder Symptom and Health Related Quality of Life Short Form)

U-11Q (Urge-Incontinence Impact Questionnaire)

U-UDI (Urge-Urinary Distress Inventory)

Incontinencia ICIQ-IU SF (International Consultation on Incontinence Questionnaire-Urinary Incontinence Short Form)
KHQ (King’s Health Questionnaire)

IQOL (/Incontinence Quality of Life Questionnaire)

PPBC (Patient Perception of Bladder Condition)

PRAFAB (Protection, Amount, Frequency, Adjustment, Body Image)

UDI-6 (Urogenital Distress Inventory)

Ul4 (Urinary Incontinence)

STUI ICIQ-MLUTS (International Consultation on Incontinence Questionnaire for Male Urinary Tract Symptoms)
ICS-QOL (International Continence Society-Benign Prostatic Hyerplasia Study Quality-of Life)

IPSS (International Prostate Score Symptoms)

DAN-PSS-1 (Danish Prostatic Symptom Score)
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ANEXO 2. Cuestionario IPSS (International Prostate Score Symptoms) Original en: https://www.aeu.es/PDF/IPSS.pdf

Ninguna Menos de | Menos de la | Aproximada- | Mas de la | Casi siempre
1 vez de mitad de mente la miitad de
cada 5 VEORS mitad de =]
veces

1.- Durante més o menas los tilimas 30 dias, o.0 1. O 2. 0 3. 0 4.0 5. [
Acuantas veces ha tenido la sensacidn de no

vaciar completamente la vejiga al terminar

de orinar?

2 - Durante s o menos los Glimos 30 dias, o. 0 1. O 2. 0 3. 0 4.0 5. [
Acuantas veces ha tenido que volver a orinar

e las dos horas siguientes despuéds de haber

orinado?

3.- Durante mé&s o menos |os aitimos 30 dias, o. 0 . 0 2.0 3.0 4 0 5.0
Acudntas veces ha notado que, al ofinar, paraba

y comenzaba de nuevo varias veces?

4 .- Durante mas o menos los Glimos 30 dias, o0 (I 2.0 3.0 4.0 5. 0
Lcudntas veces ha tenido dificultad para

aguantarse las ganas de arinar?

5 - Durante s o menos los Glimos 30 dias, o. 0 1. O 2.0 3. 0 4.0 5. [
Lcudntas veces ha observado que el chorro de

ofina es poco fuere?

.- Durante mas o menos los Glimos 30 dias, o0 (. 2 0 3. 0 4.D 5.0
Jcuantas veces ha tenido que aprefar o hacer

fuerza para comenzar a orinar?

Minguna Ivez 2vnces Fveces 4 veoos § o més vecos

7.- Durante méds o menos los diimos 30 dias, o0 (i 2.0 3. 0 4.0 5.0
ACUANTES vaoes sUek lener gue levantarse para

orinar desde que se va a la cama por la noche

hasta que se levanta por la manana?

PUNTUACION IPSS TOTAL:
Encantado Muy Més bien Tan Mas bien Muy Fatal
e sefacho | imsati .
Como
insatisfecha

B.- 4 Como se sentiria sl tuviera que pasar el o0 .0 2.0 3.0 4.0 5. 0 6. 0
resto de la vida con los sintomas prostiticos
tal y come los skente ahora?
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La gravedad de los sintomas se clasifica utilizando el cuestionario IPSS, que es un cuestionario disefiado para ser auto cumplimentado y consta de 8 preguntas, como puede
verse en la imagen. Cada una de las preguntas puede tener una puntuacién de 0-5 puntos (de menor a mayor intensidad) lo que resulta en un rango de puntuacion total de
0-35 puntos. Segun el resultado obtenido se clasifica la intensidad de los sintomas en, leve (0-7 puntos), moderada (8-19 puntos) o grave (20-35 puntos).
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ANEXO 3. Algoritmo diagnéstico y valoracion diferencial de la mujer con STUI

+ Sintomas de llenado: Urgencia, + Analitica urinaria: ausencia de
frecuencia miccional diurna y nocturna infeccion y/o hematuria
» +/-Incontinencia urinaria de urgencia « DM3d
~ Historia clinica + diario migcional
iSospecha de VH » Dolor uretral/vesical
complicada (1)? + Incontinencia urinaria de esfuerzo

* Macrohematuria y micro hematuria persistente

« Incontinencia fecal

« Cirugia previa por IUE

« Cirugia oncologica/radioterapia pélvicas previas
Exploracidn fisica

» Prolapso genital grado =2

« Obstruccion urinaria

« Masa palvica o vesical (tras vaciado)

» Puntos gatillo dolorosos pélvicos (Sdr. miofascial)
» Fistula urogenital o intestinal

Manejo terapeutico en AP '
Remisidn a UNIDAD ESPECIALIZADA para
examenes complementarios

Original en: https://www.semg.es/images/2022/Documentos/Criterios Derivacion Manejo Integral paciente con STUI.pdf

VH idiopatica

S R
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ANEXO 4. Evaluacién inicial basica del paciente con STUI (modificado de Esteban et al?)

Examen complementario

| Caracteristicas

Pruebas obligadas

Historia clinica general y uroldgica
(nivel de evidencia IV/grado de recomendacion fuerte)

Clasificacion de STUI y conocer caracteristicas (inicio, tiempo de evolucion, curso clinico y
gravedad), sintomas acompanantes

Antecedentes familiares y personales de patologias uroldgicas o infecciones de transmision sexual
Enfermedades sistémicas relacionadas con STUI

Consumo de farmacos que pueden favorecer la presencia de STUI

Habitos higiénico-dietéticos o estilos de vida

Exploracién fisica
(nivel de evidencia lll/grado de recomendacion fuerte)

Exploracién general: estado funcional, edemas, enfermedades neurolégicas

Exploracién abdominal: descartar globo vesical o masas pélvicas, pufio-percusion renal
Exploracién pélvica: reflejos neuroldgicos bulbocavernoso y anal superficial

Exploracién genital: descartar patologia testicular o del epididimo, estenosis uretral, hipospadias
O supuracién en meato

Tacto rectal: descartar prostata patologica, estimar volumen prostatico y valorar tono del esfinter
anal

Uroanalisis
(nivel de evidencia lll/grado de recomendacion fuerte)

Mediante tira reactiva orina y/o sedimento urinario
Descartar piuria, nitritos, hematuria, glucosuria, proteinuria
Realizar diagnéstico diferencial con otras patologias del tracto urinario y descartar complicaciones

Pruebas recomendadas

Evaluacion de la intensidad de los STUI y afectacion de
la calidad de vida
(nivel de evidencia lll/grado de recomendacion fuerte)

Mediante cuestionario cumplimentado por el paciente

Cuantificar la intensidad de los sintomas e impacto en la calidad de vida y realizar diagnéstico
diferencial de los STUI

Valorar la respuesta al tratamiento durante el seguimiento

PSA
(nivel de evidencia Ib/grado de recomendacion fuerte)

Estimar el riesgo de progresion de la enfermedad:
PSA > 1’4 ng/ml

Establecer diagndstico de sospecha de cancer de préstata:
PSA > 10 ng/ml
PSA 4-10 ng/ml y cociente PSA libre/PSA total < 20%

Funcién renal
(nivel de evidencia lll/ grado de recomendacion fuerte)

Mediante creatinina plasmatica o tasa de filtrado glomerular estimada
Descartar enfermedad renal crénica

Medicion del residuo post miccional
(nivel de evidencia lll/grado de recomendacion fuerte)

Mediante ecografia reno-vésico-prostatica
Valorar el estado renal, de las vias urinarias y de la vejiga, la existencia de residuo post miccional

y medir el volumen prostatico

ANEXO 5. Algoritmo de tratamiento médico de los STUI de la EAU (las decisiones de tratamiento dependen de los resultados obtenidos durante la evaluacion

inicial).
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STUl varon
{sin indicacion de cirugia)

l

JPredomina la N
poliuria nocturna? o
‘—

¢Predominan STUI
|lenada?

Educacion +
consejos de estilo ;Tratamiento
de vida con o sin alargo plazo?
al-blogueante/
PDESI

STUI llenado
residuales

Educacion Educacion
Afadir + consejos de + consejos
estilo de vida con de estilo de

Educacion
+ consejos de

Vigilancia

expectante con
o sin educacion Antimuscarinico/ o 3in S-AR vida eanosin estilo de vida con

o sin analogo de

+ consejos de agonista -3 ¢ al-bloqueante/ | antimuscarinico/ Veidhiik

estilo de vida PDESI agonista B-3

Original en: https://www.semg.es/images/2022/Documentos/Criterios Derivacion Manejo Integral paciente con STUIl.pdf

ANEXO 6. Coste anual por paciente del tratamiento de la HBP con/sin VH a julio de 2022
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TAMSULOSINA /SOLIFENACINA I 690 €
MIRABEGRON I 548,96
CITRATO POTASICO I m— 410,83
TOLTERODINA I 372,56
FESOTERODINA I 345,11
SOLIFENACINA I 248,60
DUTASTERIDA/TAMSULOSINA I 246 €
DUTASTERIDA I 245 €
OXIBUTININA s 235,50
SERENOA REPENS EXTO s 201 €
SILODOSINA I 191 €
PYGEUM AFRICANUM I 191 €
PRUNUS AFRICANA EXTO/BENCIDAMINA I 187 €
TAMSULOSINA I 133 €
FINASTERIDA NN 119€
ALFUZOSINA s 108 €
TERAZOSINA N 100 €

0€ 100 € 200 € 300 € 400 € 500 € 600 € 700 € 800 €

ANEXO 7. Recomendaciones de seguimiento de los pacientes con STUI/HBP en tratamiento farmacolégico
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Visitas de Fecha de la visita

seguimiento Actividades
AB,Tadalafilo, AM 5-ARI

Seguimiento al inicio del tratamiento

a o 0 i i
1. 1° mes 3’ mes Anamnesis sobre tolerancia y efectos adversos

« Anamnesis sobre efectividad, seguridad, tolerancia y adherencia
« Cumplimentar IPSS
272 3’ mes 6° mes + Determinar PSA (tratamiento con 5-ARI)

« Anamnesis para confirmar la efectividad, seguridad y adherencia al tratamiento a medio plazo
« Cumplimentar IPSS

32 1° afio 1° afio + Repetir PSA (tratamiento con 5-ARI)

Seguimiento del paciente con STUI/HBP en situacién estable tanto en actitud de vigilancia sin tratamiento farmacolégico como en varones con tratamiento farmacoldgico (buena
tolerancia y respuesta al tratamiento)

Cada 12 meses mientras el paciente se | « Monitorizacién clinica de los sintomas (anamnesis e IPSS)
Anual mantenga en situacion estable « Valorar adherencia (anamnesis +/- cuestionarios especificos)
+ Determinacidn de PSA (tratamiento con 5-ARI)

5-ARI: Inhibidores de la 5-alfa-reductasa. AB: alfabloqueantes; AM: antimuscarinicos.

1. Buena respuesta IPSS: reduccion de la puntuacion del cuestionario IPSS 24 puntos. Si se consigue, se continuara el tratamiento pautado. Si no se consigue o empeora tras
mejoria inicial, reevaluar como en valoracion inicial y decidir segun resultados: modificar el tratamiento o valorar derivacion a Urologia.

2 El valor del PSA se reduce al 50% de su valor inicial tras 6 meses de tratamiento con un 5-ARI.

3. El valor del PSA sigue disminuyendo al menos durante el primer afio del tratamiento. Repetir al afio va a servir de valor de referencia para futuras monitorizaciones (“PSA nadir”)

4 Laelevacion del PSA en el seguimiento, respecto al valor PSA nadir obliga a descartar la presencia de cancer de prostata en varones con HBP. Suspender la determinacion anual de
PSA cuando la esperanza de vida sea <10 afios.

Original en: https://www.semg.es/images/2022/Documentos/Criterios Derivacion Manejo Integral paciente con STUI.pdf

ANEXO 8. Criterios de derivacion a urologia

Eventos Caracteristicas
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« Mala respuesta al tratamiento farmacolégico (reduccion de la puntuacion del cuestionario IPSS <4 puntos)
— Monoterapia con AB, AM, 6-ARI; IPDE-5 y combinacion AB/AM: después de 3 meses de tratamiento.
Sintomas refractarios al tratamiento inicial| — Combinacién AB/5-ARI: después de 6 meses de tratamiento.
adecuado « Empeoramiento de los sintomas o refractariedad (incremento de la puntuacion de cuestionario IPSS = 4puntos).
« Imposibilidad de realizar tratamiento farmacoldgico (intolerancia, efectos adversos, interacciones farmacoldgicas, rechazo del paciente).

« Aparicion de complicaciones o aparicion de nuevos sintomas.
Complicaciones durante el seguimiento « Entratados con 5-ARI: elevacién del PSA 20,3 ng/mL respecto al valor mas bajo obtenido durante el tratamiento, confirmada y mantenida
a las 4-6 semanas.

Original en: https://www.semg.es/images/2022/Documentos/Criterios_Derivacion _Manejo_Integral paciente _con_STUI.pdf
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CAPITULO: UTILIZACION DE SUPLEMENTOS DE VITAMINA D

(Ultima actualizacién: 21/04/2022)

1. INTRODUCCION

La vitamina D (VitD) es una vitamina liposoluble cuyo aporte principal viene de la sintesis cutanea por accion del sol, y en menor medida se obtiene de la dieta.
Su funcién principal es la regulacion de la mineralizacion y el remodelado 6seo, mediada por la interaccidn con el metabolismo del calcio, del fésforo y de la
hormona paratiroidea (PTH).

Tanto la VitD sintetizada en la piel como la ingerida son biol6gicamente inactivas, necesitando una doble hidroxilacién para su activacion. La primera se produce
en el higado dando lugar al 25-hidroxiVitD o 25(OH)D (calcifediol o calcidiol) (es la que se detecta en sangre al realizar un andlisis y se expresa en ng/mL), que
sufre la segunda hidroxilacién en las células tubulares renales generando la 1,25-dihidroxi-VitD o 1,25(0OH)2D (calcitriol), que es el metabolito mas activo.

NIVELES OPTIMOS DE VitD:

El marcador empleado para el diagnoéstico es la 25(OH)D ya que, a pesar de ser un marcador indirecto de la forma activa, es la forma circulante principal de la
VitD. Presenta concentraciones 1.000 veces superiores a la forma activa y una vida media mas larga (2-3 semanas frente a 4 horas). La definicion de
concentraciones adecuadas de séricas de 25(OH)D contribuye un elemento de debate en la actualidad, no existiendo evidencia ni un acuerdo claro sobre los
valores minimos y Optimos. Organismos como la US Preventive Services Task Force, que elaboran guias de gran calidad, se muestran contrarios a la
suplementacion de VitD en adultos sanos y a la determinacion rutinaria de sus niveles en sangre. Se encuentra cierto consenso en los siguientes datos:

Deficiencia (riesgo de alteraciones en la mineralizacién ésea) < 10-12 ng/ml (< 25-30 mmol/l)

Insuficiencia (cubre los requerimientos del 50% de la poblacién) Entre 12-20 ng/ml (30-50 mmol/l)

Suficiencia (adecuada funcionalidad ésea en la préactica totalidad de la poblacion) > 20 ng/ml o >30 ng/ml (> 50 o0 >77,5 mmol/l) (segun distintos
organismos/instituciones). The National Academy of Medicine de EEUU (NAM), (Antiguo Institute of Medicine, IOM) ha establecido que con
niveles superiores a 20 ng/ml se cubririan las necesidades de la mayor parte (97,5%) de la poblacién, mientras que la International
Osteoporosis Foundation (IOF)/ Endocrine Society consideran adecuadas concentraciones > 30 ng/ml. La diferencia entre ambos criterios es
la poblacién diana; mientras que la IOF los establece para pacientes con osteoporosis y otras condiciones de riesgo de déficit de VitD, la NAM
lo hace para personas sanas. El empleo de limites superiores tiene como consecuencia un incremento en la prevalencia de personas con
deficiencia.

Hipervitaminosis (aumenta el riesgo de efectos adversos) > 50 ng/ml

Toxicidad > 100 ng/ml

Tabla 1. Niveles 6ptimos de 25(OH)D.
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IMPACTO CLINICO DEL DEFICIT DE VitD:

Niveles deficitarios de forma mantenida de VitD conducen a una pérdida de la densidad mineral ésea, lo que puede originar osteoporosis/osteomalacia en
adultos y raquitismo en nifios. Se suele manifestar con signos y sintomas como dolor muscular, dolor 6seo (mayor a mas edad), debilidad, tetania, y en recién
nacidos desde espasmos (en cara, manos y pies) hasta convulsiones

CRIBADO Y MONITORIZACION:

Las evidencias no justifican realizar una determinacion generalizada de los niveles plasmaticos de VitD en la poblacién general. S6lo debe realizarse cribado
en situaciones en que la utilidad de la suplementacion esta establecida.

Se recomienda la determinacion de los niveles plasmaticos de 25(OH)D s6lo en personas con sintomas de deficiencia, o grupos de riesgo de deficiencia en
los que esté indicado tratar en caso de detectar un déficit. También estaria indicada en pacientes que siguen tratamiento con suplementos de VitD durante
mas de 6 meses o con dosis altas (22000 Ul/dia), con el fin de confirmar la necesidad de mantener la suplementacion o de suspenderla:

1. Personas con patologias con riesgo elevado de déficit de VitD:

o Enfermedades que afectan el metabolismo éseo: osteoporosis, osteopenia, osteomalacia, raquitismo.

e Patologia paratiroidea (hipo o hiperparatiroidismo): La determinacién de niveles plasmaticos es de utilidad para determinar
si es patologia tiroidea primaria o secundaria al déficit de VitD.

e Alteraciones del metabolismo fosfocélcico.

¢ Niveles plasméticos elevados de fosfatasa alcalina.

e Sindromes de malabsorcién: enfermedad celiaca, cirugia bariatrica, enfermedad inflamatoria intestinal (Ell), Enfermedad de
Crohn, fibrosis quistica.
Enfermedad renal o hepatica crénicas.
Pacientes tratados con farmacos que interfieran la absorcién y/o metabolismo de la VitD: antiepilépticos (carbamazepina,
fenitoina, fenobarbital, valproato), cimetidina, rifampicina, colestiramina, colestipol, diuréticos tiazidicos, antirretrovirales,
corticoides crénicos, orlistat, ketoconazol, etc.

e Linfomas y enfermedades granulomatosas, neoplasias con afectacion ésea.

2. Poblacién general con riesgo elevado de déficit de VitD:

e Ancianos institucionalizados (segun algunos autores se tratarian directamente sin necesidad de niveles previos).

¢ Sintomas de deficiencia de VitD o alto riesgo de deficiencia (ej. muy baja exposicion al sol).

° Otros factores a valorar: obesidad con IMC > 30. Piel oscura. Ancianos con alto riesgo de caidas, fragilidad.
Tabla 2. Situaciones en las que esta indicada la monitorizacion de 25(0OH)D y suplementacién en caso de constatar déficit.

381



2. MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS

MEDIDAS PREVENTIVAS Y/O NO FARMACOLOGICAS INTERVENCION

EXPOSICION A LA RADIACION SOLAR 5 a 15 minutos diarios en cara y brazos, que origina a nivel de la piel la sintesis de la VitD,
siendo el aporte principal (80-90%). La causa mas frecuente de niveles no 6ptimos de VitD,
en gran parte de la poblacién y especialmente en ancianos, es la falta de exposicion al sol
debido al estilo de vida sedentario y a la institucionalizacion.

ALIMENTACION Representa el segundo aporte de precursores de la VitD, en forma de ergocalciferol (VitD2),
presente en plantas y hongos, o de colecalciferol (VitD3), en productos de origen animal. El
aporte diario, variara en funcion de la edad del paciente:

0 <1 afio: 400 Ul/dia.
0 Entre 1-70 afios, embarazo y lactancia: 600 Ul/dia.
0 > 70 afios: 800 Ul/dia.

e Existen factores que pueden originar niveles menores de VitD en la poblacion general (disminucion de la actividad fisica y menor ejercicio al aire
libre, trasgresiones dietéticas, abandono de la dieta mediterrdnea, aumento de la obesidad -déficit relativo-), siendo importante en la educacion
sanitaria por parte del médico de familia como objeto de prevencion y promocién de la salud.
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3. MEDIDAS FARMACOLOGICAS

CONDICION/ CIRCUNSTANCIA

MEDICAMENTO

POSOLOGIA

DURACION

COMENTARIOS

Deficiencia de VitD en poblacién con
factores de riesgo: PREVENCION

Colecalciferol

1 -70 afios 600 ULI.

> 71 afos 800 Ul (a).

Dosis maxima:
1-10 afios, 2.000 Ul/dia.
>11 afos y adultos, 4.000 Ul/dia.
Embarazo, 2.000 Ul/dia.

Mientras persista la
situacién de riesgo.

Deficiencia de VitD en poblacion con
factores de riesgo: TRATAMIENTO

Colecalciferol

Nifios segun niveles, adultos 800 Ul (b).
Dosis maxima:
1-10 afios, 2.000 Ul/dia.
>11 afios y adultos, 4.000 Ul/dia
Embarazo, 2.000 Ul/dia.

Mientras persista el
déficit.

Prevencion y tratamiento de la
deficiencia de VitD en lactantes
(lactancia materna vy artificial)

Colecalciferol

400 U/ dia.
Dosis maxima: 1.000 Ul/dia.

Hasta el afio de vida
(o hasta que ingieran
una cantidad minima
de 1.000 ml/dia de

leche enriquecida en

VitD).
Prevencion y tratamiento de la Colecalciferol 600-800 Ul/ dia (a). Indefinida
osteoporosis
Raquitismo carencial Colecalciferol (c) | Nifios <1 mes: 1.000 Ul diarias. 2-3 meses. Tras 3 meses, si mejoria

Nifios 1-12 meses: 1.000-5.000 Ul diarias.

Nifios > 12 meses: 5.000 Ul diarias.

continuar tratamiento
profilactico con 400 Ul
en menores de 1 afioy
600 Ul en el resto de las
edades.

Prevencion y tratamiento de la Calcifediol Dosis: Segun la especialidad Prevencion: mientras | Calcifediol no requiere
deficiencia de VitD en pacientes con farmacéutica (Ver Anexo 2), persista la situacion transformacion en
enfermedad hepatica o sindrome de de riesgo. higado
malabsorcion. Tratamiento: mientras

persista el déficit.
Enfermedad renal crénica con Calcitriol Dosificacion individual segun niveles de Indefinida Calcitriol no requiere

hiperparatiroidismo grave o progresivo

Calcio sérico y PTH.

transformacion renal
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(a) Se recoge la dosis recomendada habitualmente. La posologia cambia segln la especialidad farmacéutica; para mas informacion, consultar Anexo 2.

(b) En pacientes con niveles de 25(OH)D muy bajos (< 10 ng/ml) se recomienda iniciar el tratamiento con dosis de choque, y tras 1-2 meses continuar con
tratamiento de mantenimiento (Ver Anexo 2)

(c) Si existe clinica de hipocalcemia y/ PTH muy elevada, asociar calcio al tratamiento.

4. TRATAMIENTOS A NO INICIAR Y MEDICAMENTOS A DEPRESCRIBIR

NO INICIAR ¢ No se recomienda la prescripcién de suplementos de VitD (VitD) a la poblacién general sana y sin factores de riesgo de
deficiencia.

e COVID-19. Hasta la fecha no existe evidencia de que la deficiencia de VitD predisponga a la infeccion por SARS-CoV-2, ni para
recomendar su uso profilactico o terapéutico en esta enfermedad. Se requieren ensayos controlados aleatorios con buena
potencia antes de modificar la practica clinica.

DEPRESCRIBIR Considerar la deprescripcion en las situaciones en que la suplementacion con VitD no ha demostrado beneficios claros:

e Prevencién primaria de fracturas en pacientes sin déficit de VitD, en mujeres postmenopausicas que no reciben tratamiento con
antirresortivos y/o en pacientes con bajo riesgo de caidas, por ejemplo: inmovilizados.

e Enfermedades crénicas extradéseas como afecciones respiratorias, sintomas menopausicos, depresion, fatiga, enfermedad
cardiovascular, diabetes o cancer: los ensayos clinicos realizados no han demostrado efectos beneficiosos en la prevencion, ni
en la modificacion del curso clinico de estas enfermedades.

Factores que
apoyan la
deprescripcion

Riesgo bajo de caidas por inmovilizacién completa.

Riesgo bajo de caidas por independencia.

Densidad Mineral Osea (DMO) normal.

Ingesta dietética de calcio y niveles de VitD suficientes.

Esperanza de vida limitada por comorbilidades: demencia, insuficiencia cardiaca, enfermedad de las vias respiratorias, cancer,
etc.

Dosis de VitD altas e intermitentes, pautadas con una frecuencia inferior a mensual.

Hiperparatiroidismo primario.

Hipercalcemia inducida por tumor.

384




5. CONSIDERACIONES PARA PACIENTES EN CENTROS SOCIOSANITARIOS

En poblacién de edad avanzada institucionalizada, el cribado de VitD estaria justificado como intervencién previa a la suplementacién. Hay que tener presente
gue Unicamente concentraciones de 25(0OH)D por debajo del limite de deficiencia (12 ng/ml) tendrian repercusion en la mineralizaciéon 6sea. En caso de
considerarse necesario, deberia valorarse la suplementacién de VitD asociada a calcio, ya que los beneficios en reduccion de fracturas de cadera y reduccion
de la tasa de caidas sélo se han observado en ensayos con la combinacién de VitD mas calcio.

Algunos autores® plantean que podria considerarse la suplementacion en poblacion institucionalizada mayor de 70 afios sin necesidad de determinacion
previa, especialmente en aquellos con factores de riesgo de deficiencia (baja exposicion al sol, riesgo de caidas, etc.).

6. CONSIDERACIONES RELEVANTES A LA FARMACOTERAPIA

Relacionadas con la seguridad de los medicamentos seleccionados:

A las dosis adecuadas, los suplementos de VitD no presentan problemas de seguridad; sin embargo, cuando el nivel plasmatico excede los 50 ng/ml (125
nmol/l) pueden predisponer a un mayor riesgo de efectos adversos, siendo los mas frecuentes la hipercalcemia e hipercalciuria, pudiendo producir confusion,
anorexia, vomitos, debilidad muscular, poliuria y calculos urinarios. En intoxicaciones crénicas también se puede producir nefrocalcinosis, desmineralizacion
Osea y dolor, y en algunas ocasiones arritmias e incluso la muerte. El tratamiento de esta situacién consiste en la supresién de la VitD, con hidratacion para
restaurar el volumen intravascular. En caso de intoxicaciones graves, se administran corticosteroides o bifosfonatos.

Para prevenir los errores de sobredosificacion, se recomienda seleccionar la presentacién del medicamento adecuada para cada situacion, asegurdndose
de que en la prescripcidon quedan anotadas con claridad la dosis por toma y la frecuencia de administracién y explicar a los pacientes/padres la pauta de
administracion y los sintomas derivados de la sobredosis de VitD. Muchos pacientes, especialmente adultos mayores, toman suplementos de vitaminas y
minerales que contienen VitD, posiblemente sin saber que la contienen, por lo que antes de prescribir VitD a un paciente, es importante preguntarle sobre
los suplementos dietéticos que pueda estar tomando.

Relacionadas con las preferencias de los pacientes:

La correccion de los niveles de VitD no es una urgencia, y su tratamiento debe ser acordado entre el paciente y el médico, con la recomendacion de
establecer un control a los 3-4 meses con el fin de ajustar la pauta recomendada, evitando situaciones de hipervitaminosis.

Relacionadas con determinadas situaciones fisiolégicas:

e EMBARAZO/LACTANCIA:
Existe discrepancia entre sociedades cientificas e instituciones sanitarias en relacion a la suplementacién de VitD en gestantes, debido a la ausencia de
evidencia clara de sus beneficios y a los riesgos de una posible hipercalcemia materna (sindrome de estenosis aértica supravalvular, retinopatia y retraso
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fisico y mental en el feto y el neonato), por lo que no se recomienda el cribado y suplementacién rutinaria de VitD en embarazadas, salvo casos donde
existan factores de riesgo adicionales, en cuyo caso colecalciferol puede utilizarse hasta un maximo de 2.000 Ul/dia si se constata déficit de VitD. Asimismo,
al excretarse en leche materna podria causar hipercalcemia en el lactante.
No se recomiendan dosis semanales o mensuales durante el embarazo por razones de seguridad.
¢ INSUFICIENCIA RENAL: Colecalciferol no requiere ajuste en IR leve o moderada y esta contraindicado en IR grave. En IR grave es de eleccion el
metabolito hidroxilado calcitriol, que no requiere transformacion a nivel renal.
e INSUFICIENCIA HEPATICA: Colecalciferol no requiere ajuste de dosis en IH. Es preferible utilizar calcifediol, ya que el metabolismo hepético
puede estar afectado.
e MALABSORCION: La forma de eleccion seria calcifediol, debido a que presenta mayor tasa de absorcion intestinal.

Relacionadas con condiciones de administracion especificas:

Colecalciferol se administra preferiblemente con alimentos. En el caso de la solucién oral, el frasco debe agitarse antes de usar y las gotas pueden mezclarse
con una pequefia cantidad de comida fria (yogur, leche, queso, etc.), asegurandose de que se ingiera dicha comida por completo.

En la practica habitual se prefiere la utilizacion de colecalciferol al calcifediol, ya que es la forma mas fisiolégica y alcanza niveles plasmaticos mas
estables, predecibles y mantenidos en el tiempo, posee un mecanismo de retroalimentacién en su hidroxilacién hepatica, que evita la actividad excesiva de
VitD3 y tiene menos riesgo de intoxicacion en caso de sobredosificacion errénea (mejor balance beneficio/riesgo).

Se obtienen resultados similares con las pautas diarias, semanales y mensuales, debiendo evitar las pautas de administracién anual con dosis altas (300.000-
500.000 Ul) por el aumento de riesgo de caidas y fracturas observado. Las dosis semanales y mensuales pueden ser (tiles en pacientes con bajo
cumplimiento. En algunos casos, también pueden requerirse dosis de choque.

Las soluciones orales pueden ser de utilidad en el caso de pacientes con problemas de deglucién (ej. ancianos).
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ANEXO 1. Algoritmo de manejo de deficiencia de VitD

No < ¢ Tiene factores de riesgo?
(ver tabla 2)

Si

¢Existe alguna de estas condiciones?

+ Defecto de conversidn 25(0H)D — 1,25(0H)2D.

* Hipercalcemia secundaria a ingesta toxica de calcitriol,
» Enfermedades granulomatosas/infomas por

sobreproduccion de 1,25(0OH)2D.
No Si
1 gLy
Solicitar Solicitar
25(0H)D 1,25(0H)D )
220 ng/mi <20 ng/ml
(=50 nmolA) (<50 nmoln)
L Suplementar
- l l /En caso de:
| » Enfermedad renalhepdtica
tratar <10 ng/mi 10-20 ng/mi Situaciones | ' avanzadas: dar analogos
(<25 nmol) (25-50 nmol) especiales hidroxilados.
| * Hipoparatiroidismo: dar
| } | \_calcitriol, )
/ = Choque: 4.000 Ul/dia \ | 800 Ulidia Malabsorcion
(4 comprimidos de 1.000 Ul | |
05de 800 Ul)050.000 UV | ] |
semana, 6 semanas.
. = Mantenimiento: 1.500-2.000 1 l I l
" Ulidia. /
—_— Fibrosis Enfermedad Ell Cirugia
quistica celiaca bariatrica

R S

e . v N Y

/100050001 | | Recuperar | [ 2000 Udia o 3bmwh£"°"
12 semanas o epitelio | | 50,000 U5 dias )

|50.000 UIN5 dias| ~ _/ \Postoperatono /

« Primera medicion tras dosis de choque minimo un mes después de la finalizacion de la misma.
+= Si no necesaria dosis de choque, control a los 3-4 meses. Una vez estable, control anual.

Fuente: Pérez Coello L, Lozano Prieto AR, Afién Varela P. Suplementos de calcio y VitD en
personas adultas. Mayo 2021. [Internet, fecha de consulta 12/09/2021]. Disponible en:
https://www.fisterra.com/guias-clinicas/suplementos-calcio-vitamina-d-personas-adultas/
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ANEXO 2. Medicamentos que contienen Vitamina D como monofarmaco.

Principio activo

Grupo de poblacion

Frecuencia de administracion

Prescripcion por PA (cédigo)

Especialidad farmacéutica (c6digo)

Dosis por unidad de dosificacién

Unidad de
prescripcién en Diraya

Posologia segin FT

COLECALCIFEROL

PEDIATRIA/ ADULTOS

ADOLESCENTES Y/O ADULTOS

DELTIUS 10.000 UI/ML 1 FRASCO 10

200 Ul/ gota Gotas i
(COLECALCIFEROL 10 MILES UI/ML 10 ML GOTAS ORALES EN SOL. (701220) PREVENCION Nifios 0-11 afio: 2 gotas/dia. > 12 afios y
adultos: 3-4 gotas/ dia TRATAMIENTO Nifios segin
ML SOL. ORAL/ GOTAS (569169) THORENS 10.000 UI/ML 1 FRASCO 10 200U gota Gotas niveles, adultos 4 gotas/ dia OSTEOPOROSIS 3-4 gotas/ dia
ML GOTAS ORALES EN SOL. (718861) 8
PREVENCION Nifios < 1 afio 6 gotas/dia. 1-18 afios 9
VITAMINA D3 KERN PHARMA 2.000
COLECALCIFEROL 2 MILES Ul/ML 10 ML, UI/ML 1 FR 10 ML CON GOTERO SOL. 200 U1/ 3 gotas Gotas gotas/dia. Adultos 9-12 gotas/dia. TRATAMIENTO Nifios
SOL. ORAL/ GOTAS (550324) } 8 segun niveles, adultos 12 gotas/dia  OSTEOPOROSIS 9-12
ORAL (654778) gotas/ dia
. COLECALCIFEROL 2 MILES Ul/ML 30 | ¥ TAMINA D3 KERN PHARMA 30 ML PREVENCION Nifios < 1 afio 0,2 ml/dia. 1-18 afios 0,3
Diaria 1 FR CON JERINGA SOL ORAL 200U1/0,1ml ml ml/dia. Adultos 0,3-0,4 ml/dia. TRATAMIENTO Nifios segln
SOL./SUSP ORAL (ML) (569613) (704217) niveles, adultos 0,4 ml/dia OSTEOPOROSIS 0,3-0,4 ml/dia
COLECALCIFEROL 20MILES UI/ML DEKRISTOLAN 20.000 UI/ML 1 PREVEZNSO’} N"'l“’;) 1[ a:/z}'zgg‘ﬁs’d‘f;eg?“j;?" al
’ nacer. 2-. anos 1-2 gota: a. ultos 1-2 gota: ia.
10ML SOLUCION ORAL/GOTAS FRASCO 10 ML GOTAS ORALES 500 Ul/ dia Gotas TRATAMIENTO Nifios seguin niveles. Adultos 2 gotas/ dia
(571961) (729131) OSTEOPOROSIS 2 gotas/dia
COLECALCIFEROL 800UI, 28 CAPSULAS |BENFEROL 800 UI CAPSULAS 800UI/ capsula No financiado. No recomendado en < 12 afios. PREVENCION 1 cap/dia.
(571726) BLANDAS, 28 capsulas (712334) P Capsulas TRATAMIENTO 1 cap/dia OSTEOPOROSIS 1 cap/dia
No recomendado en < 12 afios. PREVENCION 1 cap/dia.
COLECALCIFEROL 1MILES UI, 30 LUNDEOS 1.000 Ul 30 CAPSULAS 1,000 U1/ cépsul Capsul TRATAMIENTO 1-4 cap/dia durante 1 mes, después valorar
CAPSULAS (572138) BLANDAS (729579) ) capsuia apsulas bajar dosis segln niveles de 25(OH)D. OSTEOPOROSIS 1
cap/dia
BENFEROL SEMANAL 5.600 Ul . . No recomendado en < 12 afios. PREVENCION 1 cap/semana.
COLECALCIFEROL S, 6OMILES UI, 4 CAPSULAS BLANDAS, 4 cépsulas 5.600 UI/ cépsula Nofinanciado. |\ TAMIENTO 1 cap/semana. OSTEOPOROSIS 1
CAPSULAS (571734) (713421) Capsulas cap/semana.
COLECALCIFEROL 20MILES U, 5 LUNDEOS 20.000 Ul 5 CAPSULAS
’ 20.000 UI/ cépsula Capsulas
CAPSULAS (591908) BLANDAS (729580) . "
No recomendado en < 18 afios ni embarazo/lactancia.
TRATAMIENTO Adultos 1 envase/semana durante 1 mes.
Tras 1 mes, valorar bajar dosis segun niveles de 25(OH)D.
COLECALCIFEROL 20MILES UI, 4 DEKRISTOLAN 20.000 Ul 4 CAPSULAS! 20,000 U/ capsula Capsulas
CAPSULAS (571970) BLANDAS (727474) - P B!
COLECALCIFEROL 25MILES UI/DOSIS, 4 |VIDESIL 25.000 Ul 4 AMPOLLAS 25.000 U/ ampolla envases monodosis ’F\";ée\fézé\ngadf ::v:slez/r?wﬁ:ss r‘:'iRTTeATAkiéﬁfglicet:E:élmes
DOSIS/SOL. ORAL (569172) SOLUCION ORAL (715236) OSTEOPOROSIS 1 envase/mes
DELTIUS 25.000/2.5 ML SOLUCION
COLECALCIFEROL 25MILES UI/DOSIS, 4 ORAL (4 FRASCOS 701218, 1 FRASCO 25.000 U1/ frasco envases monodosis
Acumulada 701217)

DOSIS/SOLUCION ORAL (569172), 1
DOSIS/ SOL. ORAL (567851)

THORENS 25.000/2.5 ML SOLUCION

No recomendado en < 18 afios ni embarazo/lactancia.

ORAL (4 FRASCOS 718860 1 FRASCO 25.000 U1/ frasco dosis TRATAMIENTO Adultos 1 envase/semana durante 1 mes.
718859)) Tras 1 mes, valorar bajar dosis segln niveles de 25(OH)D.
'THORENS 25.000 Ul CAPSULAS 25.000 U1/ capsula Capsulas
DURAS, 4 capsulas (726635) g P P
DELTIUS 25.000 Ul CAPSULAS
B 25.000 U1/ capsula Cépsulas
DURAS, 4 cépsulas (726634)
COLECALCIFEROL 25MILES UI, 4 BENFEROL MENSUAL 25.000 Ul No recomendado en < 12 afios ni en embarazo/lactancia.
CAPSULAS (571116) CAPSULAS BLANDAS, 4 cépsulas 25.000 UI/ capsula Cépsulas PREVENCION 1 envase/mes. TRATAMIENTO 1 envase/mes
OSTEOPOROSIS 1 envase/mes
(712520)
No recomendado en < 18 afios ni embarazo/lactancia.
DISB| 25.
ISBRON 25.000 U1 4 CAPSULAS 25.000 Ul/ capsula Capsulas TRATAMIENTO Adultos 1 envase/semana durante 1 mes.

BLANDAS (729556)

Tras 1 mes, valorar bajar dosis segun niveles de 25(0H)D
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Principio activo

Grupo de poblacién

Frecuencia de administracién

Prescripcion por PA (cédigo)

Especialidad farmacéutica (c6digo)

Dosis por unidad de dosi

Unidad de
prescripcién en Dirayal

Posologia segin FT

COLECALCIFEROL 25MILES UI/DOSIS, 4

DEVIK 25.000 UI/2,5 ML 4 SOBRES

No recomendado en < 18 afios ni embarazo/lactancia.

COMPRIMIDOS 571633 )

PELICULA (1 comp 724292, 4 comp
727755)

25.000 U1/ sobre dosis TRATAMIENTO Adultos 1 envase/semana durante 1 mes.
DOSIS/SOLUCION ORAL (569172) SOLUCION ORAL (727781) Tras 1 mes, valorar bajar dosis segan niveles de 25(OH)D
COLECALCIFEROL ROVI 30000 Ul
COLECALCIFEROL 30MILES UI (1 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS CON No recomendado en < 12 afios ni en embarazo/lactancia.
COMPRIMIIDO 571175, 4 30.000 U/ comprimido Comprimido TRATAMIENTO 1 comp/mes. Tras 1 mes, valorar bajar dosis

segun niveles de 25(0OH)D. Duracién maxima 3 meses.

COLECALCIFEROL 50MILES UI/ENV.
MONOD. 1ENVASE MONOD. (570681)

VIDESIL 50.000U1 1 AMPOLLA
SOLUCION ORAL (715238)

50.000 Ul/ampolla

envases monodosis

No recomendado en < 12 afios . TRATAMIENTO Adultos dosis
de carga 100.000 Ul (2 dosis de 50.000 en 1 semana)

COLECALCIFEROL 50MILES UI/ENV.
MONOD. (1ENVASE MONODOSIS

DELTIUS 50.000 UI/2,5 ML SOLUCION

COLECALCIFEROL ADOLESCENTES Y/O ADULTOS Acumulada ORAL, (1 FRASCO 726549, 2 50.000 Ul/frasco envases monodosis (No recomendado en < 18 afios ni en embarazo/lactancia.
570681, 2ENVASES MONODOSIS FRASCOS 726550) ' TRATAMIENTO Bajo supenvision médica se puede considerar
572015 dosis altas de 50.000 Ul/semana (1 dosis tnica) durante 6-8
DELTIUS 50.000 Ul CAPSULAS semanas
50.000 UI/ capsula Cépsulas
DURAS, 2 CAPSULAS (730308) / cép P
COLECALCIFEROL 50MILES Ul, 2
CAPSULAS (571117) BENFEROL CHOQUE 50.000 Ul No recomendado en < 12 afios ni en embarazo/lactancia.
CAPSULAS BLANDAS, 2 capsulas 50.000 UI/ capsula Capsulas "TRATAMIENTO Adultos dosis de carga 100.000 Ul (2 dosis de
(712521) 50.000 en 1 semana)
BENFEROL CHOQUE 100.000 Ul No recomendado en < 12 afios ni en embarazo/lactancia.
COLECALCIFEROL 100MILES UL, 1 CAPSULAS BLANDAS, 1 capsula 100.000 U1/ capsula Capsulas " TRATAMIENTO Adultos dosis de carga 100.000 Ul (2 dosis de
CAPSULAS (571436) (712522) 50.000 en 1 semana)
VITAMINE D3 B.O.N. 200.000 Ul 1 Med. Extranero. |\ o ble segi teristicas del t It
Medicacién Extranjera R 200.000 Ul/ ampolla Administracién osologia \ariable segiin caracteristicas del paciente (consultar
AMPOLLA (000445) ficha técnica)
Intramuscular
' TRATAMIENTO Nifios: 1 gota/ dia. Adultos: 1-3 gotas/ dia.
CALCIFEDIOL 100MCG/ML SOLUCION |HIDROFEROL 0,1MG/ML GOTAS RAQUITISMO: Dosis individualizada. OSTEOMALACIA: 5-12
PEDIATRIA/ ADULTOS Diaria ORAL/GOTAS (10 ml 555514, 20 m| ORALES EN SOLUCION (10 ml 240 U1/ gota Gotas gotas/dia PROBL. OSEOS POR ANTICONVULSIVANTES O
555515) 934554, 20 ml 693705) CORTICOIDES: 2-10 gotas/dia. OSTEODISTROFIA RENAL 12
25 gotas/dia
No recomendada en < 18 afios ni embarazo/lactancia.
TRATAMIENTO 1 capsula/mes durante 2-4 meses.
HIDROFEROL 0,266MG CAPSULAS
CALCIFEDIOL 266MCG CAPSULAS (5 & - 3
i > 5 |sianDAS (5 capsulas 707347, 10 15.960 UI/ capsula Capsulas OSTEOPOROSIS 1 capsula/mes durante 3-4 meses
capsulas 569166, 10 capsulas 569165) . OSTEODISTROFIA RENAL 1 capsula semanal o quincenal
CALCIFEDIOL capsulas 707348) PROBL.. OSEOS POR CORTICOIDES: 1 capsula/mes. Tras 3
meses valorar bajar dosis segtn niveles de 25(0H)D
AouLTos Aaumdlada CALCIFEDIOL 266MCG, 10 AMPOLLAS |"10RO! CROL 0,266MG 10 g%;escooglesrf:g;ingsﬁiﬁf n er\r:bara; D/J—??ZI" CiabROBL
4 AMPOLLAS BEBIBLES DE 1,5ML 15.960 UI/ ampolla Ampollas 2 -ampolla cada 56 clas. -
BEBIBLES (550313) OSEOS POR CORTICOIDES: 1 ampolla/mes. Tras 3 meses
SOLUCION ORAL (700558) \valorar bajar dosis segtin niveles de 25(OH)D
HIDROFEROL CHOQUE 3MG 1 No recomendada en < 18 afios ni embarazo/lactancia. Adultos:
CALCIFEDIOL 3MG, 1 AMPOLLA AMPOLLA BEBIBLE 1,5ML SOLUCION 180.000 UI/ ampolla Ampollas dosis Gnica de 1 ampolla. Se puede repetir tras 2 0 mas meses
BEBIBLE (550315) ORAL (769224) si es necesario, valorando niveles de 25(0H)D
Dosificacion idividual segin calcio sérico. Enfermedades
E:SQESZI;)RIOL 250NG, 20 CAPSULAS Eisgb‘[i:i;ézgﬂge 20 0,25 mcg/ capsula Cépsulas relacioz‘adasﬁcon inlcapacwdad I:je sir;t‘g?is‘ ren:l del ca\‘cit‘Z{)l
CALCITRIOL PEDIATRIA/ ADULTOS Diaria ES‘S:?N,'S'.'O a renal -ERC en hemodidlisis-, hipoparatiroidismo
[
deper a VitD, tto. a )
CALCITRIOL 500NG, 20 CAPSULAS |ROCALTROL 0.5MCG 20 ) . e primaric)
0,5 mcg/ capsula Capsulas

(550319)

CAPSULAS 955534)

Fuente: Elaboracion propia. Septiembre 2021.
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