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RESUMEN

Los adultos mayores son importantes consumidores de
fdrmacos. Un tercio de las prescripciones de medicamentos
son hechas en esta poblacidn. Revisiones sistemdticas de la
literatura han demostrado una importante relacién entre
el uso de medicamentos y un mayor riesgo de presentar
desenlaces negativos relevantes para la calidad de vida
de esta poblacién como son hospitalizaciones, pérdida de
funcionalidad, y aumento de la mortalidad.

El origen de este riesgo aumentado es multifactorial: Los
adultos mayores presentan una serie de cambios fisiolo-
gicos que determinan alteraciones en los procesos farma-
cocinéticos y farmacodindmicos de muchos medicamentos
de prescripcion frecuente. Esta poblacion tiene ademds una
alta prevalencia de polipatologia, polifarmacia y prescrip-
cidn de medicamentos potencialmente inapropiados.

El conocimiento de la fisiologia del envejecimiento, y el
uso de guias desarrolladas para indicar medicamentos
en forma sequra en esta poblacion, son importantes para
mejorar la sequridad del proceso de atencidn de salud en
este grupo etario.
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SUMMARY

Older adults are major consumers of drugs. About
one third of all drug prescriptions are made in this
population. Systematic reviews of the literature have
consistently shown a significant relationship between
useofdrugsandanincreased riskofsignificant negative
outcomes for the quality of life of this population such
as hospitalizations, loss of functionality, falls and
increased mortality.

The origin of this increased risk is multifactorial: Older
adults have a number of physiological adaptations
that determine changes in pharmacokinetic and
pharmacodynamic processes of many drugs commonly
prescribed. This population also has a high prevalence
of polypathology and polypharmacy, and prescription
of potentially inappropriate medications.

An adequate knowledge of the physiology of aging, and
the judicious management of clinical strategies that
have been developed to prescribe drugs safely in this
population are very important to improve the safety of
the health care process in this age group help.

Key — words:  Geriatrics, aging, pharmacology,
pharmacotherapy considerations in geriatrics.
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INTRODUCCION

Los adultos mayores son grandes usuarios de medica-
mentos. Datos estadounidenses muestran que un 30%
del total de las prescripciones de farmacos son hechas en
adultos mayores (1), cifra especialmente [lamativa al consi-
derar que éstos corresponden a sélo un 15 a 18% de la
poblacién total. Esta alta tasa de uso de medicamentos ha
sido documentada también en otros paises como Canada
y el Reino Unido (1). Ademas de la prescripcion formal
de medicamentos, un 40% de la poblacion adulto mayor
usa regularmente al menos un farmaco de venta libre, los
que con alta frecuencia no son reportados en los regis-
tros médicos regulares (2). El uso simultdneo de multiples
farmacos es también muy frecuente en esta poblacién: Un
65% de los adultos mayores usa regularmente mas de tres
medicamentos, y un 20% toman hasta 10 prescripciones
en una misma semana (2).

Esta alta tasa de uso de medicamentos esta asociada a
un riesgo elevado de desenlaces negativos en los adultos
mayores. En términos generales, la mayor parte de los
estudios han reportado una prevalencia de reacciones
adversas a medicamentos que fluctda entre un 5% y un
50% (3,4), y un trabajo basado en una revisién sistematica
de esta informacién, reportd una prevalencia de un 11%,
consistente con estos datos (5). Sin embargo, algunos
autores sugieren que estos resultados podrian subestimar
la real prevalencia de reacciones adversas en adultos
mayores. Un estudio retrospectivo basado en el andlisis
de datos de una cohorte de mas de 900 adultos mayores
de 70 anos que viven en la comunidad, reportd que un
78% de ellos presentaba algun tipo de reaccion adversa a
farmaco durante un periodo de 6 meses de seguimiento
(6). Mas alla del reporte, es importante reconocer que
estas reacciones adversas tienen efectos clinicos rele-
vantes en los pacientes: Revisiones sistematicas de la lite-
ratura han demostrado una importante relacion entre el
uso de medicamentos por adultos mayores y desenlaces
negativos como hospitalizaciones, caidas y aumento de la
mortalidad (7). Estudios prospectivos reportan que entre
el 5y el 25% de las hospitalizaciones de adultos mayores
en sala general estan asociadas a reacciones adversas a
medicamentos (8,9) y que entre un 3 y un 6% de ellas
pueden ser fatales o con serias consecuencias como
caidas, deterioro cognitivo, institucionalizacién u otras
(5).

El origen de este mayor riesgo de presentar eventos
adversos a medicamentos por la poblacion adulto mayor
es multifactorial (10): Los adultos mayores presentan una
serie de cambios fisioldgicos que determinan alteraciones
en los procesos farmacocinéticos y farmacodinamicos en

muchos medicamentos de prescripcion frecuente (2). La
multimorbilidad, la alta prevalencia de polifarmacia y la
frecuente prescripcién de medicamentos potencialmente
inapropiados en esta poblacién promueven el desarrollo
de interacciones farmacolégicas que dificultan predecir
el real efecto que tendra una determinada prescripcién
(10).

CAMBIOS FISIOLOGICOS ASOCIADOS AL
ENVEJECIMIENTO

El envejecimiento se acompana de una serie de cambios
fisiolégicos que influyen en los procesos farmacocinéticos
y farmacodindmicos de muchos medicamentos de pres-
cripcién frecuente (Tabla 1), modificando su indice tera-
péutico, es decir, la relacién entre las concentraciones de
farmaco necesarias para producir efectos terapéuticos vy
toxicos. Estos cambios afectan los procesos de absorcion,
distribucion, metabolismo y excrecién de los farmacos.

TABLA 1.
CAMBIOS FISIOLOGICOS ASOCIADOS AL ENVEJECIMIENTO

COMPROMISO CORPORAL

-Grasa corporal Aumenta
-Masa magra corporal Disminuye
-Agua corporal total Disminuye
ABSORCION

-pH Gastrico Aumenta
-Capacidad secretoria Disminuye
-Flujo sanguineo gastrointestinal Disminuye
DISTRIBUCION

-Albumina plasmatica Disminuye
-Afinidad por proteinas Disminuye
-al-glicoproteina acida Aumenta
METABOLISMO

-Tamario del Higado Disminuye
-Flujo sanguineo hepatico Disminuye
FUNCION RENAL

-Velocidad de filtracion glomerular Disminuye
-Flujo plasmatico renal Disminuye
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En relacion a la absorcion, el envejecimiento se asocia a
cambios anatémicos y funcionales en el tracto gastroin-
testinal que alteran este proceso. La menor produccién de
acido por el estémago y el enlentecimiento de la moti-
lidad del tracto digestivo repercuten en la velocidad del
vaciamiento gastrico y de la motilidad intestinal (2). Estos
elementosrepercuten en que medicamentos que requieren
un medio acido para su absorcién vean disminuida su
biodisponibilidad, una mayor probabilidad de interaccion
de farmacos en el tracto digestivo cuya ingestién no haya
sido espaciada de manera adecuada, ademas de una mayor
sensibilidad del tubo digestivo a la administracién de anti-
espasmodicos (2). La menor masa hepatica y el menor flujo
sanguineo hepatico asociado al envejecimiento inciden en
un menor efecto de primer paso hepatico y que medica-
mentos administrados como pro-fadrmacos como enalapril
requieran dosis mas elevadas para lograr una adecuada
biodisponibilidad (10).

Los cambios en la composicién corporal que se asocian al
envejecimiento, como la disminucion del contenido de
agua corporal total, el aumento en el componente graso y
la mayor frecuencia de hipoalbuminemia alteran la distri-
bucién de los medicamentos (11). Estos cambios implican
que los adultos mayores tienen un menor volumen de
distribuciéon para farmacos hidrosolubles, razén por la
que, farmacos como litio, digoxina y antibidticos amino-
glicésidos alcanzan concentraciones mdas altas a las dosis
habitualmente utilizadas en personas mas jovenes, lo que
puede incidir en la mayor probabilidad de RAM asociada
a la edad descrita para estos medicamentos (12). Por otro
lado, medicamentos con alta tasa de unién a proteinas
como fenitoina, digoxina y warfarina, tienen elevada frac-
cion libre, lo que determina mayor proporcién de farmaco
disponible para realizar su efecto sobre el receptor, asi
como para ser metabolizados y excretados (2).

El higado sufre cambios morfolégicos y funcionales en rela-
cién a la edad, que se asocian a una disminucién de su capa-
cidad de metabolizar farmacos, en especial sobre aquellos
que requieren de reacciones enzimaticas de Fase | (13).
Estas moléculas veran disminuida su biotransformacion,
lo que puede asociarse a acumulacién de farmaco o de
metabolitos activos. Un ejemplo de ello son las benzo-
diazepinas. La mayoria de ellas experimentan oxidacién en
el higado, lo que se conoce como reacciones del metabo-
lismo de fase | (14), funcién que esta a cargo del sistema
microsomal del citocromo P450 (15). Por lo tanto, aquellas
benzodiazepinas que presentan este tipo de metabolismo,
tienen mayor probabilidad de desencadenar reacciones
adversas (caidas, deterioro cognitivo, somnolencia). Entre
las benzodiazepinas que no son metabolizadas por reac-

ciones de fase | se encuentran lorazepam, oOxazepam
(metabolito activo de diazepam) y temazepam (no comer-
cializada en Chile), caracteristica que hace mas atractivo su
uso en adultos mayores (14).

Otra de las funciones que cambia significativamente con
el envejecimiento es la velocidad de filtracién glomerular
(VFG), la que determina cambios importantes en la capa-
cidad excretora de farmacos. La reduccion de la VFG causa
frecuentes eventos adversos dosis dependiente, sobre todo
cuando el ajuste de dosis no es considerado (16). De hecho, se
ha estimado que mas de la mitad de las personas mayores en
la comunidad, portadores de enfermedad renal leve, reque-
rirfan ajuste de sus tratamientos farmacoldégicos. Algunos de
los medicamentos que frecuentemente requieren ajuste de
dosis por funcién renal incluyen a antihipertensivos, hipoli-
pemiantes, hipndéticos y ansioliticos (17).

Mas alla de cada uno de los cambios fisiol6gicos asociados
al envejecimiento, es importante mantener siempre una
vision global del paciente adulto mayor y su entorno,
considerando sus cambios cognitivos, sociales, fisiolégicos
y funcionales. Esto es relevante, pues se ha documentado
que cerca de un 25% de las reacciones adversas a medica-
mentos (RAM) en poblacién mayor son secundarias a errores
del propio paciente (18), siendo los hipoglicemiantes
orales, anticoagulantes y farmacos cardiovasculares los
grupos terapéuticos mas frecuentemente asociados.

POLIFARMACIA Y POLIPATOLOGIA

La polifarmacia corresponde al uso concomitante en el
tiempo de varios farmacos. No existe un conceso sobre
cuantos farmacos deben ser utilizados en forma simul-
tanea y se pueden encontrar en la literatura definiciones
que van desde los 2 a los 9 farmacos, siendo 5 el de uso
mas habitualmente aceptado en la practica clinica (1). Esta
falta de consenso no es casual, pues si bien el riesgo de
interacciones farmacolégicas aumenta en forma progre-
siva en relacion al numero de medicamentos utilizados
(19), existen ciertas combinaciones de medicamentos que
son potencialmente mas riesgosas y otras que son nece-
sarias para el manejo de ciertas patologias, por ejemplo,
el uso asociado de inhibidores de la enzima converti-
dora de angiotensina (IECA), betabloqueadores y esta-
tinas en ciertas patologias cardiacas. En este contexto es
que algunos autores han definido la polifarmacia desde
el aspecto de la medicacién innecesaria mas que a través
del ndmero de prescripciones, lo que puede ser determi-
nado basandose en el registro de farmacos indicados a
dosis subterapéuticas o que siguen indicados a pesar de
no lograr su meta (1).
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La polifarmacia aumenta en forma progresiva con la edad,
probablemente en relacién a la mayor carga de enfer-
medad de los adultos mayores (20). Datos latinoameri-
canos del estudio SABE muestran una prevalencia de un
36% de polifarmacia en el adulto mayor (21).

La polifarmacia es clinicamente relevante pues se asocia
con un mayor riesgo de desarrollar sindromes geriatricos
entre los que destacan caidas, delirium, deterioro cogni-
tivo, incontinencia, entre otros eventos adversos, los que
repercuten en la pérdida de funcionalidad y menor calidad
de vida (20). También se ha descrito que la polifarmacia
disminuye la adherencia a las terapias y se asocia a mayores
errores de medicacién (11). Por otro lado se asocia a un
fenédmeno conocido como “la cascada de la prescripcién”,
donde la mala o falta de interpretacion de las reacciones
asociadas a medicamentos (RAM) asociadas a un farmaco,
llevan a la prescripcion de un segundo farmaco (22).

La polipatologia es una condicién frecuente en adultos
mayores y da cuenta de un mayor riesgo de desarrollar RAM.
Datos obtenidos a partir de beneficiarios de Medicare mues-
tran que dos tercios de las personas de edad avanzada tienen
dos 0 mas comorbilidades crénicas y que el 14% de los que
tienen seis 0 mas condiciones, representan el 49% del total del
gasto de Medicare. Entre los estadounidenses mayores de 65
anos, tres de cada cuatro personas tienen multiples enferme-
dades crénicas (23). Esta alta tasa de pluripatologia lleva, por
un lado, al uso de mas medicamentos y, por otro, a una mayor
probabilidad de desarrollar fallas en érganos relevantes para
los procesos farmacocinéticos como, por ejemplo, el empeo-
ramiento de la funcién hepatica y/o renal, y, por ende, los
procesos de metabolismo y excrecion, respectivamente. De
esta manera la polipatologia del adulto mayor incide directa-
mente en una mayor probabilidad de riesgo de interacciones,
a causa del mayor uso de medicamentos, entre ellos, los que
se consideran como potencialmente inapropiados (19).

MEDICAMENTOS POTENCIALMENTE INAPROPIADOS
(MPI)

Existe un grupo de medicamentos conocidos como
potencialmente inapropiados (MPI), que dan cuenta de
un conjunto de farmacos que ademas de tener un riesgo
aumentado para el desarrollo de RAM, tienen insuficiente
evidencia de sus beneficios y se consideran menos seguros
para determinadas condiciones de salud al ser contras-
tados con otras alternativas terapéuticas farmacolégicas y
no farmacolégicas (24).

Para su identificacion, existen criterios basados en listados
de farmacos considerados como MPI, basados en revi-

siones sistematicas de la literatura, realizadas por paneles
multidisciplinarios de expertos en farmacologia geridtrica.
Estos registros han sido utilizados con el fin de identificar,
reconocer, evitar y reducir la prescripciéon de este tipo de
medicamentos, estos son los criterios de Beers y STOPP
(25,10). En estas guias se describen farmacos de multiples
grupos terapéuticos, algunos de ellos de uso muy amplio
en la practica clinica habitual.

Un grupo importante de MPI, corresponde a los farmacos
anticolinérgicos. Estos son utilizados con gran frecuencia, a
pesar de la multiple evidencia que los asocia con aumento
de morbilidad, institucionalizacién, declive funcional,
deterioro cognitivo, y mortalidad (26). Frente a esta situa-
cion, los criterios de MPI han enfatizado en clasificar a los
farmacos con potencial de generar efectos adversos anti-
colinérgicos con el fin de evitar su utilizacién crénica en
AM (Tabla 2) (25, 10).

Por otro lado, el dolor cronico (persistencia >3 meses)
en las personas mayores afecta el desempeno en las
actividades de la vida diaria, la deambulaciéon y puede
generar complicaciones
depresivos, mayor utilizacion de farmacos y deterioro
cognitivo (27). En relacién al tratamiento farmacolégico
de esta condicién, existe concordancia entre ambos
criterios de MPI para establecer que los AM no deberian
utilizar AINEs para el manejo crénico del dolor (Tabla 3),
debido a que la utilizacion de este tipo de medica-
mentos ha sido relacionado a mayor riesgo de reapa-
ricion de enfermedad ulcerosa o hemorragia digestiva,
empeoramiento de cardiovasculares,
interacciones con farmacos de estrecho margen tera-
péutico como anticoagulantes cumarinicos e incluso
hiponatremia (25,10,28).

asociadas como sintomas

enfermedades

Una tercera familia de MPI de alto uso son los hipnéticos.
Existe un amplio consenso en ambos criterios de MPI de
evitar el uso crénico (>1mes) de benzodiazepinas (BZD) de
vida media larga, salvo en condiciones como trastornos
convulsivos, dependencia a otras BZD, dependencia alco-
holica, trastorno de ansiedad severo generalizado y proce-
dimientos peri-anestésicos y de BZD de vida media corta e
intermedia debido a los cambios farmacocinéticos-farma-
codindmicos discutidos anteriormente, lo que expone a los
AM a riesgo aumentado de deterioro cognitivo, delirium,
caidas, fracturas y accidentes asociados a la maniobra de
vehiculos (Tabla 4) (25). Ademads, cabe destacar que los
hipnéticos no benzodiazepinicos, presentan un perfil de
seguridad similar al de las BZD, por lo que su uso crénico
tampoco estd recomendado por estas gufas de prescrip-
cion inapropiada (25,10).
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TABLA 2.

GRUPOS TERAPEUTICOS Y MEDICAMENTOS

POTENCIALMENTE INAPROPIADOS CON POTENTE

ACTIVIDAD ANTICOLINERGICA SEGUN LOS

CRITERIOS DE BEERS 2015

ANTICOLINERGICOS

MPI*

Antidepresivos

Antihistaminicos

Antiparkinsonianos

Antipsicoticos

Antimuscarinicos
(incontinencia urinaria)

Antiespasmodicos

Relajantes musculares

Amitriptilina
Clomipramina
Imipramina
Nortriptilina
Paroxetina

Clorfenamina
Clemastina
Ciproheptadina
Dexbromfeniramina
Dexclorfeniramina
Dimenhidrinato
Difenhidramina
Hidroxizina

Trihexifenidilo

Clorpromazina
Clozapina
Loxapina
Olanzapina
Perfenazina
Tioridazina

Darifenacina
Flavoxato
Oxibutinina
Solifenacina
Tolterodina
Trospio

Atropina y Derivados
Alcaloides de la
Belladona
Clidinio-Clordiazepoxido
Diciclomina
Hiosciamina y
Derivados
Escopolamina

Ciclobenzaprina
Orfenadrina

TABLA 3.

ANALGESICOS ANTI-INFLAMATORIOS NO
ESTEROIDALES PRESENTES EN EL LISTADO DE
LOS CRITERIOS DE BEERS 2015

DOLOR CRONICO

MPI*

Analgésicos anti-
inflamatorios no
esteroidales

Acido acetil salicilico
(>325mg/d)
Diclofenaco
Ibuprofeno
Ketoprofeno

Acido mefenamico
Meloxicam
Nabumetona
Naproxeno
Oxaprozina
Piroxicam
Indometacina
Ketorolaco

*MPI: Medicamento potencialmente inapropiado.

TABLA 4.

BENZODIAZEPINAS E HIPNOTICOS EN PRESENTES
EN LOS CRITERIOS DE BEERS 2015

BENZODIAZEPINAS MPI*
Alprazolam

Vida media corta e Lorazepam

intermedia Oxazepam
Triazolam

Vida media larga

Hipnéticos no
benzodiazepinicos

Clorazepato
Clordiazepoxido
Clonazepam
Diazepam
Flurazepam

Eszopiclona
Zaleplon
Zolpidem

*MPI: Medicamento potencialmente inapropiado.

*MPI: Medicamento potencialmente inapropiado.
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PRESCRIPCION ADECUADA DE TERAPIAS
FARMACOLOGICAS EN EL AM

Considerando que la mayor parte de las RAM son
dosis-dependientes y que estas son generalmente evita-
bles, es util contar con estrategias predefinidas y orien-
tadas a prescribir medicamentos de la forma mas segura
posible (20).

La aproximaciéon médica al tratamiento de un paciente
adulto mayor con pluripatologia y polimedicado gene-
ralmente resulta compleja, por lo que es fundamental
estructurar su abordaje clinico a la hora de consensuar su
terapéutica. Como grupo, proponemos una estrategia de
razonamiento clinico secuencial mediante el desarrollo de
las siguientes acciones:

1. CONCILIACION

Los cambios de prescripciones farmacolégicas gatillados
por una intercurrencia aguda como, por ejemplo, una
hospitalizacion, se asocian frecuentemente a errores
de indicaciones farmacoldgicas (mas del 50% de los
pacientes en un estudio prospectivo). La conciliaciéon de
medicamentos, es decir, el proceso de cotejar dirigida
y sistemdticamente los medicamentos de uso habitual
con las nuevas indicaciones, demostrdé en una revision
sistematica de ensayos clinicos randomizados, reducir el
numero de errores en indicaciones farmacolégicas y el
nimero de eventos adversos asociados a farmacos (29).

En nuestro medio, los pacientes adultos mayores suelen
ser frecuentemente atendidos por diferentes médicos
en diferentes centros asistenciales, que no disponen de
sistemas de registro en red, lo que lleva al fracciona-
miento de su tratamiento. Debido a esto, pueden surgir
serios problemas como pérdida de continuidad en sus
tratamientos crénicos, duplicidad de la medicacion, la
mantencion inapropiada de tratamientos riesgosos o, el
desarrollo de nuevas interacciones farmacolégicas, debido
a los nuevos tratamientos implementados (30).

Portal motivo, es fundamental reconocer las discrepancias
entre los tratamientosy diagndésticos conocidos, valorando
de manera juiciosa aquellos tratamientos crénicos que
sean posibles de descontinuar, debido a que no poseen un
antecedente comprobado que justifique su mantencion.
Un ejemplo comun es la indicaciéon durante una hospita-
lizacion de omeprazol, con su mantencién indefinida al
alta, resultando en un uso crénico injustificado mayor a 8
semanas que ha sido relacionado a diarrea por Clostridium
difficile, osteoporosis y fracturas en el adulto mayor
(31-33). Durante el mismo proceso, es posible abordar de
manera juiciosa la “des-prescripcién” de aquellos trata-

mientos que a pesar de tener una indicacion compro-
bada signifiquen un mayor riesgo que beneficio en su
continuidad como, por ejemplo, el uso de estatinas en
personas mayores de 75 anos para la prevencion cardio-
vascular primaria por dislipidemia, sin otras comorbi-
lidades, cuando posee antecedentes de transaminasas
crénicamente elevadas (34).

En linea con lo antes mencionado, creemos que es funda-
mental evitar potenciales errores en la comunicacién
mediante el adecuado registro de los cambios terapéu-
ticos, procurando que la fundamentacién sea conocida y
comprendida por los demas profesionales que atienden al
paciente. Creemos importante ademds complementar este
proceso de comunicacién con informacion certera en rela-
cion a antecedentes sobre RAM desarrolladas previamente
por el paciente.

2. CASCADA

La identificacién de los diversos signos y sintomas habi-
tualmente presentados por los adultos mayores resulta
muchas veces complejo, llevando al diagnéstico errado
de nuevas patologias, que inducen a la indicacién de
nuevos medicamentos para tratar un problema de salud
que habfa sido causado por otro farmaco anteriormente
indicado. Este fenédmeno perpetlda los problemas de
salud, aumenta las probabilidades de interaccién y de
generar nuevas RAM, entorpeciendo con un adecuado
manejo del paciente (35). Por esta razén, creemos que su
abordaje implica una bldsqueda dirigida y sistematica del
fendmeno durante la evaluacion de la terapia farmacolé-
gica de los pacientes.

3. CONTRAINDICACIONES

Si bien, las contraindicaciones absolutas o relativas
resultan transversales en los diferentes grupos etarios, su
consideracion en relacién a desincentivar alguna indica-
cion resultan de importancia en la geriatria, debido a la
alta carga de comorbilidades que presentan los pacientes
poli consultantes (36). Algunas de las herramientas que
pueden favorecer su identificacién son los criterios STOPP
de los criterios STOPP/START en sus versiones de los anos
2009y 2015.

4. INTERACCIONES

Una vez que se ha realizado conciliacién, prescrito o
de-prescrito algun tratamiento, se identificaron cascadas
de prescripcién vy realizaron ajustes debido a contrain-
dicaciones, corresponde realizar evaluaciéon de las inte-
racciones farmaco-farmaco en el paciente. Para aquello,
existen algunas herramientas disponibles como Lexi-
Interact ® o Micromedex ® (37).
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Al utilizar estas herramientas, no es infrecuente que el
nimero de interacciones sobrepasen largamente al nimero
de medicamentos indicados, lo que puede confundir al
clinico. Es por ello que se sugiere priorizar aquellas inte-
racciones clasificadas segun su importancia clinica como
“X”, “D” o “C” respectivamente, valorando en el paciente
si realmente poseen un impacto que requiera una inter-
vencion en base a la monitorizacion de la respuesta clinica,
los controles y examenes.

La identificacion, valoracion de impacto clinico, cambios
de tratamientos y los ajustes realizados podrian cola-
borar en la disminucién de las caidas recurrentes, sobre
todo en pacientes adultos mayores fragiles (38), ademas
de otros problemas de salud relacionado con medica-
mentos (39).

5. MEDICAMENTOS POTENCIALMENTE INAPROPIADOS
Las directrices para evitar la utilizacion de ese grupo
medicamentos en adultos mayores han sido ampliamente
relatadas en criterios explicitos como los Beers en sus dife-
rentes ediciones (40-42,32). En caso de que la evaluacién
de los MPI tenga como resultado un cambio de medica-
mento, seria adecuado verificar nuevamente la existencia
de alguna interaccion farmaco-farmaco con impacto
clinico.

6. AJUSTE

En relacién a las formas practicas de administracién
del farmaco en los adultos mayores, la estrategia mas
comunmente divulgada es la conocida como “partir bajo
y aumentar lento” al momento de indicar un nuevo trata-
miento. El sustrato tedrico de esta estrategia esta basado
en la influencia del proceso de envejecimiento sobre la
reduccion del margen terapéutico de los farmacos (espe-
cialmente en la conocida menor tasa de excrecion asociada
a la edad) y busca exponer al paciente al menor riesgo
posible dependiente de la dosis utilizada (43). Si bien esta
estrategia estd ampliamente arraigada en el mundo de la
geriatria, es importante destacar algunos inconvenientes:
En primer lugar, no hay ensayos clinicos prospectivos que
sustenten su aplicabilidad. Luego, los pacientes se exponen
al riesgo de mantener dosis subterapéuticas, en caso de no
haber un control y, con ello, pudiera haber menor adhe-
rencia (19). Finalmente, el recontrol seriado para el ajuste
de dosis no es gratuito en un sistema de salud habitual-
mente saturado.

Ademds del ajuste empirico realizado con la estrategia
previamente descrita, es posible realizar ajustes especi-
ficos de las terapias, basados en variables fisiol6gicas obje-
tivadas en el paciente:

a) Renal: no existe consenso sobre qué férmulas son las
adecuadas para estimar la filtracion glomerular con el fin
de ajustar terapias en pacientes adultos mayores, situa-
ciéon adn mas problemdtica en nuestra poblacion, pues
algunas de ellas como CKD-EPI o MDRD no se encuen-
tran validadas en latinos (44). Un estudio, basado en
mediciones en 5504 paciente, de los cuales un 13% eran
adultos mayores, no encontré diferencias significativas a
la hora de usar las diferentes férmulas cuando el objetivo
persegufa un ajuste posolégico, por lo que considerando
que la mayoria de los estudios se realizan utilizando las
clasica férmula de Cockcroft-Gault o MDRD no resulta
inadecuado mantener esta estimacién a la hora de utili-
zarlas para realizar ajustes posoldgicos (45).

En la férmula Cockcroft-Gault, podria resultar adecuado
reemplazar el peso total por LBW (lean body weight)
cuando el adulto mayor sea obeso y por el peso ajus-
tado cuando solo exista sobre peso. Asi como también
evaluar el uso de BIScr-cys o CKD-EPI (cystatin C creatinine)
cuando el paciente sea sarcopénico. En caso de que no
se encuentre disponible la cistatina C, podria resultar
atil una aproximacién como las propuestas por Sanaka o
Cockcroft-Gault usando el peso ideal (45-47).

b) Dafo hepatico crénico: para la realizacion de
ajustes posolégicos en pacientes con dafio hepatico
crénico resulta adecuada la utilizacién de la estimacién
de Child-Pug (47), no existiendo ajustes especificos para
poblaciéon adulto mayor. En esta condicién es impor-
tante si considerar variables asociadas como la albumi-
nemia.

c) Hipoalbuminemia: no resulta infrecuente la presencia
de esta afectacién en adultos mayores con alteraciones
nutricionales como desnutriciéon por exceso, sarcopenia
0 con baja ingesta proteica, lo que puede estar asociado
al desarrollo del sindrome de fragilidad con una conse-
cuente mayor mortalidad en los pacientes (48).

Si bien algunos trabajos en el dmbito de la medicina
intensiva han identificado la necesidad de aumentar las
dosis en los pacientes con hipoalbuminemia, debido a que
el aumento de la fraccién libre trae consigo una mayor
metabolizacion y eliminacién de los medicamentos con
alta unién a albumina, (49) en los pacientes geriatricos,
estos procesos de metabolizacién y eliminacion pueden
ser compensados con la pérdida de metabolizacién hepa-
tica de fase | y la disminucién de la capacidad de filtracion
glomerular, por lo que la evidencia ha demostrado que
ellos requieren una disminucién posolégica, debido a que
en la mayoria de las oportunidades lo resultante es un
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aumento en las concentraciones promedio de la fraccién
libre de los medicamentos (50).

Una estrategia posible de realizar es el ajuste propuesto
por Gurevich (51) aunque aldn no se encuentra validado,
podria resultar una aproximacién util al momento de
disminuir la posologia, donde el clinico debera velar por
reducir la frecuencia de administraciéon si lo que busca
es un efecto agudo durante el dia o en su defecto podra
disminuir los miligramos administrados, manteniendo
la frecuencia si su objetivo es conservar un efecto en el
tiempo.

7. REVISION

Finalmente, a pesar de haber revisado la terapia en
términos de sus indicaciones e interacciones, haber
seleccionado la nueva terapia evitando el uso de MPI y
haber realizado todos los ajustes de posologia de manera
adecuada, pueden surgir dificultades en el acceso a los
nuevos medicamentos, falta de compromiso por parte
del paciente con su tratamiento y que lleve a una baja
adherencia o efectividad, asi como también desarro-
llar intolerancias y efectos adversos causantes de la
auto suspension de algin medicamento o incluso una
respuesta inesperada que requiera necesariamente una
revision del impacto clinico de nuestras intervenciones
(52-54).

Por otro lado, es importante tener claro que el enunciado
“partir bajo e ir aumentando lento”, no dice “manténgase
bajo”, lo que es relevante por la alta tasa de pacientes
subtratados, por ejemplo, en el manejo de la hipertensién
arterial. De tal manera, siempre es conveniente monito-
rizar activamente tanto el efecto farmacolégico deseado
como la aparicion de sintomas que puedan ser conside-
rados como RAM, lo que permitiria evaluar el aumento de
la dosis (en el caso de problemas de inefectividad) o el
cambio de tratamiento (en el caso de problemas de segu-
ridad), respectivamente (10).

CONCLUSION

En relacién al elevado consumo de farmacos, los cambios
fisiolégicos asociados al envejecimiento y la alta preva-
lencia de polipatologia y polifarmacia, los adultos mayores
tienen mayor riesgo de presentar RAM con desenlaces
negativos relevantes para su calidad de vida.

El adecuado conocimiento de la fisiologia del enveje-
cimiento y el juicioso manejo de guifas clinicas de pres-
cripcion basadas en evidencia existentes, son una ayuda
importante para mejorar la seguridad del proceso de pres-
cripcion farmacoldgica en este grupo etario.

Considerando que la mayor parte de las RAM son evitables,
conocer las estrategias que han sido desarrolladas con el
objetivo de indicar medicamentos de forma segura en esta
poblacién es de gran importancia.

Un abordaje estructurado y secuencial que considere la
conciliacién de terapias, el reconocimiento de cascadas de
prescripcién, las contraindicaciones e interacciones farma-
colégicas, evitar el uso de medicamentos potencialmente
inapropiados, un adecuado ajuste de dosis y la continua
revisién de metas, adherencia y desarrollo de RAM, puede
ayudar a mejorar la seguridad de la prescripcion de medi-
camentos en el adulto mayor.

FIGURA 1. APROXIMACION SECUENCIAL PARA LA OPTIMIZACION DE LA PRESCRIPCION FARMACOLOGICA EN EL

ADULTO MAYOR “3-CIPAR":

Conciliacion, cascadas, contraindicaciones, interacciones, potencialmente inapropiados, ajuste, revision

s (<)) (2)- (=)
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