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b. RESUMEN
La automedicacion es un problema relacionado a una serie de complicaciones tales
como el enmascaramiento de la enfermedad, aparicion de efectos adversos,
prolongacion o agravamiento de la enfermedad, y drogodependencia, por lo cual es
necesario conocer que tan serio es este problema en la escuela "Daniel Rodas
Bustamante™
La investigacion tuvo como principal objetivo relacionar la automedicacion con AINEs
guiada por padres con la aparicion de epigastralgia en los nifios auto medicados,
mediante un estudio cuantitativo, transversal, y correlacional, cuya muestra estudiada
fue de 245 padres de familia que cumplieron con los criterios de inclusion, a quienes se
les aplico la encuesta.
Resultados obtenidos: El (77,56 %) de los padres de familia auto medican a sus hijos,
utilizando dos AINESs en el (32,11%) de los casos y tres AINESs en el (28,42%). Utilizan
como medicamentos de eleccion Acido acetilsalicilico e Ibuprofeno en un (32,10%). El
(37,37%) auto medica a sus hijos dos veces por semana, Y el (24,21%) dos veces al mes.
El (26,84%) de los nifios que fueron auto medicados por sus padres presentaron
epigastralgia. Se debe tomar en cuenta que el (91,84%) de los padres de familia no
conoce los riegos de los medicamentos que utiliza.
Finalmente, los resultados revelan que la mayor parte de los padres auto medican a sus
hijos de forma incorrecta, por ello se debe difundir el uso racional de éstos y educar a la
poblacion para su correcto uso.

PALABRAS CLAVES: Automedicacion, AINEs, Epigastralgia.



SUMMARY
Self-medication is a problem related to a number of complications such as masking the
disease, occurrence of adverse effects, prolongation or worsening of the disease, and
drug addiction, so it is necessary to know how serious this problem in school * Daniel
Rodas Bustamante ~
The study's main objective was to relate the self-medication with NSAIDs guided by
parents with the onset of epigastric pain in children self-medicated by a quantitative,
cross-sectional and correlational study, the study sample was 245 parents who met the
criteria inclusion, to whom 1 apply the survey.
Results: The (77.56%) of parents of family self-medicate their children, using two
NSAIDs at (32.11%) cases in the three NSAIDs (28.42%). Used as drugs of choice
Acid acetylsalicylic and Ibuprofen in (32.10%). The (37,37%) self-medication to their
children twice a week, and (24.21%) twice a month. The (26.84%) of children who had
epigastric pain were self-medicated
. The (91.84%) of parents do not know the risks of using drugs.
Finally, the results reveal that most of the parents self-medicate their children
incorrectly why should spread the rational use of these and educate people for proper
use.

PASSWORDS: Self-medication, NSAIDs, Epigastralgia.



c. INTRODUCCUION
La automedicacion es una practica muy frecuente en el mundo entero, llevada a cabo
por razones sociales, econdémicas y culturales que muchas veces méas que satisfacer las
necesidades de salud del individuo las empeoran o agravan.
Son muchos los factores que influyen en este tipo de conducta, destacando los sociales
como la presion de grupo o de nuestros propios familiares que nos ofrecen una
alternativa para la solucion de nuestros problemas de salud basados en su propia
experiencia los cuales ignoran por completo el Riesgo que implica la automedicacion,
los culturales influyen en la disponibilidad de informacién lo que permite a las
empresas farmaceéuticas difundir informacidén que incita a los padres de familia a la
automedicacion de sus hijos (kregar G & Bernal, 2009).
A nivel mundial, los porcentajes de automedicacidn varia segun la edad los adolescentes
5% a 10% ancianos, sobre el 50% nifios, 20% a 70% son auto medicados por iniciativa
de la madre, més del 50% de todos los medicamentos se recetan se dispensan o se
venden de forma inadecuada y el 50% de los pacientes los toman de forma incorrecta,
estas estadisticas revelan el uso inadecuado de medicamentos antiinflamatorios no
esteroideos AINES asociado a ello dosis incorrectas aumentado a gran escala la
posibilidad de presentar epigastralgia a corto plazo. (Saeed A. , 2011)
Las muertes por auto medicarse inadecuadamente con AINES no dejan de cesar en el
mundo, de acuerdo con las estadisticas que se publican periédicamente. EI nimero de
defunciones por sobre dosis de medicamentos se ha incrementado en méas de 148% la
mayoria de estas personas auto medicadas por su propia iniciativa presentaron grados
variables de epigastralgia siendo méas propensa la mucosa géastrica a erosiones graves,
segun los estudios de la FDA vy la Universidad de California guiados por el cientifico

Schar.- Demostro la magnitud y difusion del problema, quien hall6 que Ila
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automedicacion con AINES guiada por padres se practico entre el 60% y 80% de los
casos con algun problema de salud, luego Beske y Hanpft encontraron que los AINES
auto medicados por iniciativa de los padres fue el 58% y en la tercera parte de los casos
ocasionaron epigastralgia.

En nuestro pais actualmente se debe destacar que lamentablemente la publicidad influye
en gran medida para la automedicacion, de esto se destaca que en nuestros dias los
medios de comunicacion como la radio la television y la internet influyen en sumo
grado en la toma de decision del consumo de un farmaco por voluntad propia .

(M & Calderon R, 2010) realizaron un estudio en la poblacion de la Parroquia el Playon
de San Francisco encontrando una incidencia del 94%, dentro de la automedicacion los
farmacos mas utilizados pertenecen al grupo de los AINEs con 46%.

Paredes N. y Tirapelli C. (2009) realizaron un estudio en una Escuela de Enfermeria en
Guayaquil encontrando una prevalencia del 60.8%

La Direccion Provincial de Salud de Pichincha en el 2010, sefialo un aumento superior
al 55% del uso irracional de los AINES.

A nivel local el uso de los AINES es muy com(n especialmente en areas urbanas donde
se tiene mayor facilidad y acceso a los medicamentos, las madres generalmente son las
que auto medican a sus hijos mas pequefios con el afan que no pierdan clases y no se
atrasen en sus trabajos escolares, lo hacen por la falta de dinero y de tiempo, sin tomar
en cuenta la toxicidad de los mismos, sumado a ello no acuden a un profesional de la
salud utilizando mal las dosis del medicamento, enmascarando el cuadro actual de la
enfermedad, y ocasionando dolor abdominal alto por el dafio de los AINES en la
mucosa del estbmago (Social, 2011).

Los AINES son asociados con epigastralgia su motivo del dolor es por la propia accién

de los AINES que ejercen su efecto sobre la ciclooxigenasa 2 disminuyéndola, esta
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disminucion debilita los factores de proteccion de la mucosa géstrica y el nifio auto
medicado esta propenso a cualquier infeccion oportunista.

Por otro lado el incumplimiento de la Ley General de Salud en nuestra sociedad agrava
el problema, a pesar que en el Art. 53 del Cddigo de la Salud esta regulada esta accién
pero no se la cumple. Ante tal situacion se realizo el presente trabajo investigativo
titulado: Automedicacion con AINES guiada por padres y epigastralgia en
estudiantes de la escuela “Daniel Rodas Bustamante” Loja 2014. Cuyo objetivo
principal fue determinar la relacion de la automedicacion con AINESs guiada por padres
y la epigastralgia en los estudiantes de la escuela "Daniel Rodas Bustamante™ Loja 2014.
Y los objetivos especificos: Determinar la automedicacién con AINES en la escuela
“Daniel Rodas Bustamante”. Identificar cuales son los AINES utilizados por los padres
de familia para auto medicar a sus hijos en la escuela “Daniel Rodas Bustamante”.
Establecer el tiempo del uso de AINES auto medicados por los padres en los
estudiantes de la escuela “Daniecl Rodas Bustamante”. Identificar los casos de
epigastralgia relacionados con la automedicacion con AINES en la escuela “Daniel

Rodas Bustamante™



d. REVISION DE LITERATURA
CAPITLO |
1. AUTOMEDICACION GUIADA POR PADRES

La automedicacion con AINEs guiada por padres, es la medicacion sin consejo Médico,
segun la Organizacién Mundial de la Salud se entiende como la seleccion y el uso de
medicamentos por parte del usuario para el tratamiento de enfermedades o sintomas
reconocidos en el nifo.

La automedicacion guiada por padres es una practica muy antigua que constituye una
problematica de caracter tanto nacional como mundial, debido a que es imposible que
ella desaparezca de nuestra sociedad, por ello es preciso que se logre una
automedicacion que sea responsable supervisada siempre por un profesional de la salud.
El uso de medicamentos por decisién propia o por consejo de terceras personas que no
tienen conocimientos acerca de los medicamentos y las enfermedades, es decir,
cualquier persona ajena (amigos, vecinos, mama, algan familiar, etc.) que ofrece
medicamentos para distintas dolencias y patologias sin ser médico o tener especialidad
alguna en salud y, en efecto, la persona aconsejada los utiliza. Esta ultima definicion
podria reconocerse como la més adecuada para la automedicacion (Price L, 2011).

La automedicacion es un problema de salud publica, ya que puede ocasionar graves
dafos a la salud individual, familiar y colectiva, el uso innecesario de los medicamentos
para enfermedades que no los requieran, asi como la administracién de dosis
inapropiadas en los casos en que no son necesarios, son los principales factores de
riesgo que prevalecen en nuestra comunidad. A esto contribuyen tanto los
consumidores, como el personal de salud que los prescribe y quienes los proporcionan,
es decir, médicos y farmaceuticos o empleados de la farmacia, respectivamente. Las

practicas que favorecen el uso incorrecto de los medicamentos tienen influencias
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diversas, como por ejemplo, la propaganda inadecuada de los medicamentos, la
influencia de la industria farmacéutica sobre los médicos, la dificultad de la poblacion
para acceder a los servicios de salud, el manejo deficiente del suministro de
medicamentos, lo elevados precios de los farmacos, la falta de informacién oportuna e
independiente sobre los farmacos para la toma de decisiones , y la formacion deficiente
de los recursos humano del sector sanitario.
Las oficinas de farmacia son identificadas por el usuario como un recurso de atencién
primaria accesible, tanto por su cercania como por sus horarios. En ellas se realiza una
actividad asistencial de apoyo para el tratamiento de dolencias menores segun la
experiencia del farmacéutico (automedicacién asistida), y por otro lado se aconseja
sobre tecnicismos médicos y sobre el uso de la medicacion.

1.1 Modos de auto medicarse
La forma de auto medicarse es personal, y en los nifios pequefios son los padres de
familia quien auto medican a sus hijos, generalmente si se realiza un autodiagnéstico
(resfrio, infeccion, alergia, etc.) se encuadra en sintomas que encubren a la enfermedad
real y a su tratamiento oportuno, o sea que cumple requisitos que se parecen a alguna
enfermedad padecida en el pasado, pero no es necesariamente asi, el hacer
enfermedades de repeticién no es comun, pocas personas son proclives a producirlas.
Alguien puede tener un resfrio alguna vez y mas adelante una bronquitis, sin embargo
no son las mismas enfermedades, por lo tanto, no hay que tratarlas de la misma forma.
En la farmacia, son conocidas las personas que afirman: “La bronquitis siempre me da
asi, me duele el pecho, me pica la garganta, puede ser un resfrio y me dijeron que tengo
que tomar este antibidtico; estoy enfermo y lo s€, porque siempre tengo lo mismo”. Lo
anterior es totalmente falso. No por tener un sintoma parecido al anterior, la persona

tiene la misma enfermedad.
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Reiteradas veces las personas consumen excedentes de tratamientos anteriores, “me
guedaban algunas tabletas y por eso empecé a tomarlas, me tomaba lo que fuera y
comencé a hacerlo porque me hacian bien”. Es posible también que el medicamento esté
vencido. Si la persona lo tomo6 hace 2 afios y aquélla vez le hizo bien, ahora que lo
vuelve a tomar, se le recomienda que vea la fecha de vencimiento.

Los padres que auto medican a sus hijos considerandolo como prevencion de
enfermedades, de acuerdo a informaciones generales que obtiene de revistas que no son
especializadas en salud (revistas cosméticas, femeninas y otro tipo), y en los diarios,
cuya informacion es para una poblacion diversa, esto quiere decir que no es muy
adecuada.

Otra fuente de informacion son los programas de radio y television. El “ultimo
medicamento” que ha salido para una cierta enfermedad no siempre es el ultimo.
Muchas veces se anuncian como nuevos a ciertos medicamentos, que son usados hace
10 afios, pero que actualmente se publican.

En suma, esto implica decir que, en muchas ocasiones, hay que saber diferenciar la
informacion que entregan los medios de comunicacion, la informacion de Internet que
interesa a ciertas personas se encuentra en buenos sitios médicos que son confiables, del
mismo modo hay sitios que no lo son (Andrade, 2013).

La posibilidad del autocuidado y automedicacion responsable de las enfermedades mas
comunes, constituye una forma de desahogo para el sistema salud si no es necesario
consultar al médico para todo lo que nos ocurren, podra dedicar mayor tiempo y
esfuerzo al estudio, tratamiento y prevencion de las enfermedades mas graves que
requieren la intervencion médica (Rubio, Castro, & Beltran, 2010).

Los recursos sanitarios, profesionales y econémicos deben ser utilizados para conseguir

el maximo provecho social e individual.
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La atencion de salud debe entenderse como una prolongacion del autocuidado que va
desde la auto observacion, la percepcion e identificacion de los sintomas, la valoracion
de su severidad y la eleccion de una opcion de tratamiento o la peticion de ayuda
profesional.

1.2 Factores de riesgos de la automedicacion

Los principales riesgos temidos por un profesional son:

e Retraso de un diagndstico: Cuando se presenta alguna dolencia y para ella se
comienza a usar medicamentos y se espera mucho el efecto, se retrasara el
diagnostico que resultard inoportuno.

o Diagnéstico incorrecto: Un tratamiento de automedicacion sin un diagnéstico
previo, puede influir en que los sintomas y signos cambien, quedando la
enfermedad oculta, lo que puede desorientar a un profesional experimentado,
pudiendo emitir un diagndstico equivocado o incorrecto.

e Farmacoterapia incorrecta: Se puede originar ya sea por medicamentos mal
indicados o dosis incorrectas de un medicamento bien indicado.

Uno de los riesgos del uso de los AINEs es la nefritis intersticial, gastritis entre otras
enfermedades. Se estima que el 11% de todos los casos de insuficiencia renal , es
atribuido al consumo de analgésicos (kregar G & Bernal, 2009).

El tratamiento no supervisado del dolor se ha complicado al extenderse el uso de
antiinflamatorios no esteroideos, para esta indicacion. Su consumo creciente aumenta
los riesgos de efectos adversos e interacciones medicamentosas, tanto en prescripcion
médica como en automedicacion. La incidencia de hemorragia digestiva alta (HDA) de
650 casos por 1.000.000 habitantes/ afio, de los cuales el 40% son atribuibles al acido

acetil salicilico y al resto de AINEs (Neira & Rogel, 2010).
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La poblacion que sufren migrafia y cefalea por tensién no estan siempre diagnosticados.
El paciente opta por el uso indiscriminado e inadecuado y desordenado de los
analgesicos, con o sin receta, para aliviar en lo posible sus sintomas, dolencias (H &
Andrade, 2009).
La automedicacion con analgésicos constituye en nuestro medio un problema de salud
publica. El uso regular y frecuente de analgésicos como aspirina y paracetamol,
particularmente cuando se toman juntos para tratar cefaleas no especificas, puede causar
cefalea cronica como reaccion adversa (kregar G & Bernal, 2009).
La Organizacién Mundial de la Salud, considera que el recurso méas importante de la
atencion meédica es el autocuidado de la salud (OMS 2011). Este concepto incluye
cuidados no medicamentosos, estilos de vida saludable, apoyo social en la enfermedad,
primeros auxilios en la vida diaria, la automedicacién responsable. En autocuidado es
algo que esta en la propia naturaleza del ser humano; forma parte de lo que podemos
denominar habitos saludables y, resulta muy conveniente desde el punto de vista
individual y de la salud publica (Luis & Gerlo , 2010).

1.4 Consecuencias:
La préctica inadecuada de la utilizacion de medicamentos autorizados para su
utilizacion previa prescripcion de un profesional médico, conlleva a un grave riesgo
para la salud de la poblacion, debido a:
- El uso de medicamentos sin receta médica puede interferir en el diagndstico y
tratamiento oportuno de las enfermedades.
- Cuando la adquisicion de medicamentos se realiza en establecimientos no registrados,
no existe garantia en la calidad de los mismos, ni en su procedencia, pudiendo

adquirirse productos falsificados, adulterados, vencidos o mal conservados.
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- Se incrementa el riesgo de reacciones adversas, intoxicaciones e interacciones
medicamentosas.

- Se incrementa el riesgo de resistencia a farmacos especificos, un grupo de
medicamentos que debe ser utilizado en todos los casos, bajo prescripcion médica.

1.5 Elementos del autocuidado y razones para la adquisicion de medicamentos

Hay una serie de razones por las que los individuos se predisponen al autocuidado de la
salud y ellas se han sefialado mantenerse en forma; mantener una buena salud fisica y
mental; mantener la salud después de procesos agudos o de un alta hospitalaria; el
cuidado de enfermedades leves en pacientes cronicos, como el caso de los diabéticos;
satisfacer las relaciones sociales y las necesidades fisiologicas y, por Gltimo, en esta
enumeracion , figura la prevencion de enfermedades y accidentes.
En la decision individual pueden influir la informacion, los factores sociales, los
factores econdmicos propios de las sociedades desarrolladas, la actitud positiva o
incluso de valoracion excesiva de la accion de los medicamentos, los factores de
regulacion y, finalmente, la accion de los laboratorios que promueven el uso de los
medicamentos en los que se puede hacer publicidad.

1.6 Automedicacién responsable
Es aquella en la que el paciente trata sus enfermedades o sintomas con medicamentos
que han sido aprobados, y estan disponible para la venta sin prescripcion médica, son
seguras y eficaces cuando se usan en las condiciones establecidas, como informacién
calificada para poder tomar buenas decisiones (Salud, 2013).

La Union Europea (UE) ha propuesto que deberia promoverse la automedicacion
responsable, adecuada, algo que fomentaria el creciente deseo de la poblacion de la UE
de tener una responsabilidad sobre su propia salud, y que ademas ayudaria a reducir el

gasto sanitario.
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Asi, en los ultimos afos, la automedicacion responsable ha sido identificada como un
elemento importante en la politica sanitaria a largo plazo de las instituciones de la UE
(Wirtz, 2011).
El sistema europeo TESEMED (telematics applications in European comunity
pharmacies for responsable self medication) que, bajo el pretexto de la automedicacion,
tiene como objetivo facilitar a extremos inaceptables el consumo directo de
medicamentos por parte de los usuarios.
Estas aplicaciones telematicas para la automedicacion responsable promueven la
creacion de Kkioscos equipados con terminales de computadora, a fin de que el
consumidor consulte sobre problemas de salud y escoja el medicamento
correspondiente y asi evite una resistencia medicamentosa, reaccion adversa e
interaccion medicamentosa (Cuvi & Segar, 2010).
CAPITULO I

2. ANTIINFLAMATORIOS NO ESTEROIDEOS AINE
Los antiinflamatorios no esteroideos AINE son un grupo variado y quimicamente
heterogéneo de farmacos principalmente antiinflamatorios, analgésicos y antipiréticos,
por lo que reducen los sintomas de la inflamacion, el dolor y la fiebre respectivamente.
Todos ejercen sus efectos por accién de la inhibicion de la enzima ciclooxigenasa. Los
antiinflamatorios naturales, segregados por el propio organismo, son los derivados de
los corticoides, sustancias de origen esteroideo de potente accidn antiinflamatoria, pero
con importantes efectos secundarios. En oposicién a los corticoides, el término "no
esteroideo” se aplica a los AINE para recalcar su estructura quimica no esteroidea y la
menor cantidad de efectos secundarios. Como analgésicos se caracterizan por no
pertenecer a la clase de los narcéticos y actuar bloqueando la sintesis de prostaglandinas

(Gilman, 2012)
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Los antiinflamatorios no esteroideos disponibles en el mercado inhiben la actividad
tanto de la ciclooxigenasa-1 (COX-1) como a la ciclooxigenasa-2 (COX-2) y, por lo
tanto, la sintesis de prostaglandinas y tromboxanos. Se piensa que es la inhibicion de la
COX-2 la que en parte conlleva a la accion antiinflamatoria, analgésica y antipirética de
los AINE, sin embargo, aquellos que simultaneamente inhiben a la COX-1 tienen la
capacidad de causar hemorragias digestivas y Ulceras, en especial la aspirina. Por lo
tanto, se enfatizan las ventajas de inhibidores selectivos para la COX-2.

El AINE prototipo es la aspirina y le acompafian una gran variedad de &cidos organicos,
incluyendo derivados del acido propilico (como el ibuprofeno y naproxen), derivados
del acido acético (como la indometacina) y acidos endlicos (como el piroxicam), todos
competidores con el &cido araquidonico por el sitio activo de la ciclooxigenasa. A partir
del afio 2012 en los consensos internacionales el paracetamol se excluye de los AINEs,
por su poca/nula accién antiinflamatoria.

Historia desde la época de la medicina filosofica griega hasta la mitad del siglo XI1X, el
descubrimiento de agentes medicinales fue catalogado como un arte empirico, donde se
combinaron folklore y guias mitoldgicas para la utilizacién de productos vegetales y
minerales que constituian la magra farmacopea. En el 1500 a. C. se utilizaban hojas de
Arrayan; Hipocrates (460 - 377 a. C.) usé por primera vez corteza de sauce, Celso en el
afio 30 a. C. describi6 los signos de la inflamacién y también utilizé corteza de sauce
para mitigarlos. En 1761 el reverendo Edmund Stone escribié a la Royal Society
Britanica sus observaciones en pacientes febriles tratados con pociones de corteza de
sauce. El ingrediente activo de la corteza del tronco de sauce es un glucdsido amargo
Ilamado salicina, aislado por primera vez en forma pura por Leroux en 1829, quien

tambien describio su efecto antipireético.

-14 -


http://es.wikipedia.org/wiki/Tromboxano
http://es.wikipedia.org/wiki/Hemorragia
http://es.wikipedia.org/w/index.php?title=%C3%9Alcera_p%C3%A9pticas&action=edit&redlink=1
http://es.wikipedia.org/wiki/Aspirina
http://es.wikipedia.org/wiki/Inhibidores_selectivos_de_la_COX-2
http://es.wikipedia.org/wiki/%C3%81cido_org%C3%A1nico
http://es.wikipedia.org/wiki/%C3%81cido_prop%C3%ADlico
http://es.wikipedia.org/wiki/Ibuprofeno
http://es.wikipedia.org/wiki/Naproxen
http://es.wikipedia.org/wiki/%C3%81cido_ac%C3%A9tico
http://es.wikipedia.org/wiki/Indometacina
http://es.wikipedia.org/wiki/Piroxicam
http://es.wikipedia.org/wiki/%C3%81cido_araquid%C3%B3nico
http://es.wikipedia.org/wiki/Sitio_activo
http://es.wikipedia.org/wiki/Paracetamol
http://es.wikipedia.org/wiki/Siglo_XIX
http://es.wikipedia.org/wiki/Conocimiento_emp%C3%ADrico
http://es.wikipedia.org/wiki/1500_a._C.
http://es.wikipedia.org/wiki/Myrtus
http://es.wikipedia.org/wiki/Hip%C3%B3crates
http://es.wikipedia.org/wiki/Sauce
http://es.wikipedia.org/wiki/Celso
http://es.wikipedia.org/wiki/30_a._C.
http://es.wikipedia.org/wiki/Inflamaci%C3%B3n
http://es.wikipedia.org/wiki/Sauce
http://es.wikipedia.org/wiki/Edmund_Stone
http://es.wikipedia.org/wiki/Royal_Society
http://es.wikipedia.org/wiki/Fiebre
http://es.wikipedia.org/wiki/Gluc%C3%B3sido
http://es.wikipedia.org/w/index.php?title=Salicina&action=edit&redlink=1
http://es.wikipedia.org/wiki/1829
http://es.wikipedia.org/wiki/Antipir%C3%A9tico

Por hidrdlisis, la salicina libera glucosa y alcohol salicilico que puede ser convertido en
acido salicilico o Salicilato, tanto in vivo como por manipulacion quimica. Este acido
resulté mas efectivo que la salicilina del tronco del sauce y adicional a su capacidad de
reducir la fiebre, también es antiinflamatorio y analgésico. En 1869 Adolph Wilhelm
Hermann Kolbe consiguié sintetizar Salicilato el cual desafortunadamente resultd
demasiado corrosivo para la mucosa del estbmago. La reaccion usada para sintetizar el
acido aromatico a partir de un fenol en presencia de CO, se conoce como Reaccion de
Kolbe-Schmitt:

Entre 1893 y 1897 el quimico aleman Felix Hoffmann, de la Compafiia Bayer, inicid
una nueva etapa en la farmacologia al convertir el acido salicilico en acido
acetilsalicilico, al que Heinrich Dreser llamo aspirina. En el siglo XX, desde la década
del 50, surgio el resto de los antiinflamatorios no esteroideos (AINE).

La gran cantidad de AINE en expansion desde los afios 1970 cred conflictos en la
decision y eleccion terapéutica. Esto derivo en la necesidad de un acabado conocimiento
en los mecanismos farmacodinamicos de cada uno de los antiinflamatorios como asi
también de su cinética y respuesta clinica (M, Scharschmidt B, & Sleisenger MH,
2009).

En la década del 70 se inici6é una etapa fundamental en la comprensién de los AINE, ya
que se describieron las acciones de las prostaglandinas (prostaglandinas) sobre la fiebre,
dolor, contracciones uterinas, circulacion sanguinea, secrecion y proteccion gastrica.

En 1971, el farmacdlogo britanico John Robert Vane publico sus observaciones acerca
del efecto inhibitorio que la aspirina y la indometacina ejercian sobre la enzima
ciclooxigenasa (COX) y la disminucion subsiguiente en la produccion de las
prostaglandinas, englobandose por afios la explicacion de los efectos terapéuticos y las

reacciones adversas en el mismo concepto farmacodindmico antiprostaglandinico. Por
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su trabajo con prostaglandinas, Vane recibio el Premio Nobel en Fisiologia o Medicina
en 1982
En 1990 Philip Needleman y Weilin Xie en 1991 con nuevas técnicas «ex vivo» y
utilizando lipopolisacaridos bacterianos, describieron la sintesis «de novo» de una
proteina COX. Se identifico la COX inducida como una isoforma distinta a la descrita
por Vane y codificada por un gen diferente al que llam6 COX-2. Este descubrimiento
modificd en los dltimos afios los conocimientos, explicandose que las acciones
antiinflamatorias surgieran de la inhibicion COX-2 (inducible), mientras que los efectos
adversos estan relacionados con inhibicion de la COX-1.
El consumo de AINE en el mundo se estima en torno a 216 millones de dosis al dia, con
una media de consumo de 100 comprimidos de aspirina por persona al afio en EE.UU.

2.1 Clasificacién quimica
Con el advenimiento de los inhibidores de la ciclooxigenasa (Coxib) o inhibidores
selectivos de la COX-2, la tendencia actual en las clasificaciones es a agruparlos segun
su capacidad en una determinada concentracion y utilizando métodos in vitro de inhibir
el 50% de la COX-2 en comparacion con la concentracion necesaria para inhibir el 50%
de la COX-1. Las variaciones que se han visto en los datos reportados en los ultimos
afios se relacionan con los diversos métodos experimentales de investigacion utilizados
para hallar resultados que ubiquen a un AINE en valores que indiquen su selectividad
COX. De ahi que resumiendo todos los datos obtenidos se ha intentado agrupar a los
AINE segun:

1. Equipotencia inhibidora de COX-2 versus COX-1

2. El porcentaje de inhibicion de COX-1 cuando se inhibe el 80% de la COX-2,

que corresponderia
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3. La concentracion necesaria de un AINE para lograr efectos terapéuticos
relevantes
Los AINE, se pueden agrupar de acuerdo con su mecanismo de accion en inhibidores no
selectivos de la ciclooxigenasa e inhibidores selectivos de la ciclooxigenasa-2.
De otras clasificaciones posibles para los AINE, quizas la més utilizada sea la que se
basa en su estructura molecular. En funcion a la estructura quimica béasica sobre la que

se desarrolla cada farmaco, estos pueden ser:

Clasificacion de los AINE

Salicilatos Derivados indol- | Derivados Acidos endlicos
acéticos arilo-acéticos
Acido Acemetacina Aceclofenaco Oxicanes: Pirazolonas:
acetilsalicilico
Glucametacina Diclofenaco Droxicam Fenilbutazona
Clonixinato de | Indometacina Etodolaco Meloxicam Mofebutazona
lisina Proglumetacina Fentiazaco Piroxicam Oxifenbutazona
Benorilato Oxametacina Ketorolaco Tenoxicam Clofezona
Diflunisal Sulindac Bufexamaco Oxaprocina Kebuzona
Salicilamida Tolmetin Lonazolaco Metamizol
Etersalato Difenpiramida Alclofenaco Feprazona
Acido salicilico Zomepiraco Nifenazona
Suxibuzona
Aminofenazona
Aspirina Sulindac Etodolaco Piroxicam Fenilbutazona
Derivados Arilpropionicos Fenematos Otros
Butibufeno Ketoprofeno Acido Varios Coxibes:
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meclofenamico

Fenoprofeno Dexketoprofeno e Nabumetona Celecoxib
Fenbufeno Pirprofeno Acido e Glucosamina
Rofecoxib
Flurbiprofeno Indoprofeno mefenamico e Diacereina
Benoxaprofeno Naproxeno Acido e Nimesulida Parecoxib
Suprofeno Oxaprozina flufenamico e Proguazona
_ - Valdecoxib
Ibuprofeno Tiaprofeno Acido e Azapropazona
Ibuproxam Dexibuprofeno tolfenamico e Benzidamina | Etoricoxib
Fenoprofeno Acido niflimico (topico)
Flunoxaprofeno Etofenamato e Orgoteina
Alminoprofeno (topico) e Feprazona Pare:
aminofenol:
e Morniflumato
e Tenidap Paracetamol
e Glucosaminog
(Acetaminofen)
licano,
polisulfato
Ibuprofeno Naproxeno Acido Nimesulida Valdecoxib
mefendmico

Hasta el afio 1998 se consideraba racional clasificar a los AINE segun su estructura

qguimica. Aungue el Paracetamol no tiene propiedades antiinflamatorias, y su accion

analgeésica se realizaria en el Sistema Nervioso Central (SNC), a diferencia de los AINE

que actuan en el lugar de la inflamacién a nivel periférico clasicamente se ha agrupado

al Paracetamol, también llamado Acetaminofen, como un AINE (Jhoset, 2014).

En la actualidad se considera que esto s6lo tiene importancia en situaciones relacionadas

a fendmenos de idiosincrasia y de hipersensibilidad a un compuesto o grupo quimico

particular.
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Se ha demostrado una relacion entre la concentracion del medicamento en el plasma
sanguineo Yy la respuesta antiinflamatoria en pacientes que toman antiinflamatorios no
esteroideos como aquellos con artritis reumatoide o con dolor postoperatorio. En la
administracion de los AINE, se han observado diferencias farmacocinéticas entre un
paciente y otro a la misma dosis. Existe también una relacion directa entre la dosis
administrada y el riesgo de perforacion o sangrado en el tracto gastrointestinal superior.
Con la excepcién de los Coxib, y los para aminofenoles como el acetaminofen, los
antiinflamatorios no esteroideos son acidos organicos débiles con un pKa menora 5y
permanecen disociados a un pH 2 unidades por encima de su pKa. Algunos como el
diclofenaco, el ibuprofeno, el naproxen y la indometacina son &cidos carboxilicos,
mientras que otros como la fenilbutazona son &cidos endlicos la nabumetona es una
cetona administrada como un profarmaco que luego es metabolizado a su forma activa
acida.
La via de eleccion para la administracion de algunos AINE en el tratamiento del dolor
agudo, es la intravenosa dado que permite un rapido comienzo de accion siendo
conveniente una dosis de carga que dependera del farmaco para llegar a la ventana
terapéutica rapidamente con efectos secundarios minimos. Por via oral, poseen una
rapida y buena absorcion, incluyendo en pacientes vegetarianos.
Presentan una elevada unién a proteinas plasmaticas y una buena distribucién por
difusion pasiva pH dependiente, asi como gran liposolubilidad.
La vida media de los AINE es muy variable por lo que se los divide en tres grupos:

1. Vida media corta (<6 h): aspirina, diclofenaco, etodolaco, fenoprofeno,

ibuprofeno, indometacina, ketoprofeno.

2. Vida media intermedia (entre 6 y 10 h): diflunisal, fenbufen, carprofeno.
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3. Vida media larga (>10 h): nabumetona, naproxeno, fenilbutazona, piroxicam y
sulindac.

Aunque existen presentaciones de liberacion sostenida para los AINE con una vida
media muy corta con el fin de prolongar su efecto, no se ha demostrado que dichas
formulas conlleven alguna ventaja terapéutica, excepto que la administracion del
medicamento es menos frecuente (Putt, 2013).
Los AINE se metabolizan por via hepatica, presentando efecto de primer paso. Por lo
general, son altamente metabolizados, bien siguiendo la fase | y luego la fase Il o bien
directamente a la glucuronidacion.
La mayoria son metabolizados por la familia enzimatica del citocromo P450 CYP3A
como el CYP3A4 o CYP2C como el CYP2C19 o CYP2C9, del citocromo P450
hepatico.
Tienen buena biodisponibilidad (las excepciones notables son el diclofenaco: 54% vy la
aspirina: 70%), la unién proteica es reversible y extensa por lo que los volimenes de
distribucion son muy pequefios, su excrecion es fundamentalmente renal y, en su
mayoria, en forma de metabolitos.
La velocidad de absorcion de AINE tiende a verse reducida con los alimentos, aunque
en la mayoria de los casos se recomienda su administracion con alimentos o antiacidos
para minimizar el efecto negativo sobre la mucosa géastrica, sobre todo en tratamientos
prolongados.
A pesar de que tarda méas en absorberse el medicamento con comida, el total absorbido
no disminuye. Debido a que la union proteica es saturable, a medida que la dosis
aumenta, la concentracion plasmatica del naproxeno, salicilato, fenilbutazona y
posiblemente el ibuprofeno aumenta de manera no proporcional a como iban en

aumento a dosis bajas.
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Caracteristicas farmacoldgicas de los AINE
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2.1.1 Salicilatos

La aspirina y otros salicilatos se absorben bien y rapidamente en estomago y duodeno,
con la interaccion de la presencia de alimentos en el estémago o el pH. La absorcién por
el recto suele ser mas lenta que la via oral, y es incompleta y no fiable. La aspirina suele
venir en presentaciones recubiertas de una capa entérica o en férmulas de liberacion
lenta para reducir la irritacion gastrica clasica de las presentaciones solubles.

La biodisponibilidad es muy elevada y se unen a las proteinas plasmaticas en un 80-
90% (sobre todo a la albumina), con lo que se distribuyen en todos los tejidos
corporales y liquidos transcelulares. Son transportados activamente al liquido
cefalorraquideo y cruzan facilmente la barrera placentaria.

Los salicilatos se metabolizan en el reticulo endoplasmico y las mitocondrias del
higado, produciendo &cido saliciltrico, glucurénido de éter (fenolico) y glucurénido de

éster (acilo).
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Dosis antiinflamatoria recomendada

Farmaco Dosis

1° | Aspirina 1200-1500 mg tid

El tratamiento prolongado produce cierto grado de induccion hepatica, que tiende a
reducir los niveles plasmaticos del farmaco. Se excretan por la orina como acido
salicilico libre (10%), acido salicilurico (75%), glucuronido de éter/éster (10%/5%) o
acido gentisico (menos del 1%). En la orina alcalina puede eliminarse como acido

salicilico libre méas de 30% del farmaco ingerido.

La vida media de eliminacion de la aspirina es de 15-20 minutos, la del salicilato es de

2-3 horas (en dosis bajas) y de 12 horas a las dosis antiinflamatorias usuales.

Dosis analgésica recomendada

Farmaco Dosis
1° | Paracetamol 2 a4 g/dia
2° | Metamizol <3 g/dia

2.1.2 Paraaminofenoles

Dosis antipirética recomendada

Farmaco Dosis

1° | Paracetamol 325-500 mg c/6h
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El acetaminofén, paracetamol no es un agente antiinflamatorio no esteroideo, pues no
posee propiedades antiinflamatorias, aunque si es un analgésico. Se absorbe de manera
rapida y casi completa a traves del tubo digestivo, teniendo una biodisponibilidad
cercana al 100% (entre 75-90% en el caso de otros para-aminofenoles). La velocidad de
absorcion depende fundamentalmente de la velocidad de vaciamiento gastrico. Se
alcanza una concentracion maxima plasmatica en 30-90 min. Se absorbe bien por via
rectal, aunque mas lentamente que en el tubo digestivo alto. Su fijacion a proteinas
plasmaticas es variable, pero a concentraciones tdxicas se fijan un 20-50%. EI 95% del
farmaco se metaboliza en el higado conjugado con acido glucurénico (60%) o sulfarico
(35%). Su vida media es de 2-2.5 horas, aunque es mayor en recién nacidos y en
pacientes con insuficiencia hepatica. Después de una dosis terapéutica es posible
identificar en orina 90-100% del farmaco en las primeras 24 horas, principalmente

conjugado con cisteina y acido mercapturico y una minoria excretada en forma libre.

2.1.3 Derivados pirazolicos

Dosis antiinflamatoria recomendada

Farmaco Dosis

1° | Fenilbutazona 300 mg/dia

2° | Oxifenbutazona 300-600 mg/dia

El metamizol (dipirona) se absorbe bien por via oral, alcanzando una concentracion
méaxima en 1-1,5 h. Se hidroliza a 4-metilaminoantipirina y 4-aminoantipirina (ambos
activos), y 4-formilaminoantipirina (que es inactivo). La vida media de los metabolitos

activos es de 2.5-4 horas, valores que aumentan con la edad del paciente.
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La propifenazona se absorbe bien por via oral y alcanza una concentracion maxima en
0.5-1 hora y tiene una semivida de 1-1.5 horas.

La fenilbutazona se absorbe rapido y por completo a través del tracto gastrointestinal. El
98% del farmaco se une a proteinas plasmaticas. Tiene una vida media de 50-65 horas.
Uno de sus metabolitos, la oxifenbutazona, posee también actividad antirreumatica, se
une ampliamente a las proteinas plasmaticas y tiene una vida media de varios dias
(Garcia G. , 2010).

2.1.4 Derivados del &cido propiénico

Todos se absorben de forma bastante completa por via oral. Los alimentos reducen la
velocidad de absorcion, pero no la cantidad absorbida. La absorcion por via rectal es
lenta e irregular. Se unen intensamente a la albdmina (alrededor del 99%) a las
concentraciones plasmaticas habituales. En la cirrosis hepatica, artritis reumatoide y en
ancianos aumenta la fraccion libre del farmaco.

Difunden bien y pasan al liquido sinovial, donde alcanzan concentraciones del 50-70%
con respecto a las del plasma sanguineo. En administracién crénica, estas
concentraciones son mas estables que las plasmaticas. Atraviesan la placenta y alcanzan
concentraciones muy bajas en la leche materna (naproxeno: 1%). Su metabolismo es
intenso y variado, de forma que la excrecion renal activa es minima (<1%). Entre los
procesos metabolizadores destacan la hidroxilacion, la desmetilacion y la conjugacion
(principalmente con &cido glucuronico). Las semividas de eliminacion oscilan entre 2 'y
4 horas, excepto para el flurbiprofeno (5.5 horas) y el naproxeno (13-14 horas). El
piquetoprofeno se emplea so6lo por via topica. Existen presentaciones formuladas para
retardar la liberacion del ketoprofeno para que se administre una vez al dia en vez de

dos o tres.
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2.1.5 Oxicams
Dosis antiinflamatoria recomendada
Farmaco Dosis

1° | Meloxicam 7,5-15 mg c/dia

2° | Piroxicam 10-20 mg/dia

3° | Tenoxicam 20-40 mg/dosis

unica/dia
Tras administrar por via oral los oxicams, como el piroxicam, el mas ampliamente
usado, y el tenoxicam se absorben completamente, alcanzando una concentracion
méaxima plasmatica en 2-4 horas. Los antiacidos y alimentos no modifican la rapidez ni
la magnitud de su absorcion. Sufre una importante recirculacion enterohepatica, lo que
le da una semivida prolongada 50 horas aproximadamente, aunque varia mucho de
persona a persona (Sampieri, 2010).
Se unen de manera extensa a las proteinas plasmaticas (99%) por lo que tienen un
volumen de distribucion muy pequefio y una depuracion plasmatica igual de baja. El
piroxicam se distribuye al liquido sinovial, donde alcanza el 50% de la concentracion
plasmatica, aproximadamente (aunque después de 7-12 dias, las concentraciones son
aproximadamente iguales en el plasma sanguineo y liquido sinovial). La principal
transformacion metabdlica es la hidroxilacién, mediada por citocromo P450, y la
glucuronidacion, de forma que solo el 5-10% se excreta por orina y heces sin
metabolizar.
Con el fin de reducir la irritacion gastrointestinal causada por el piroxicam, se han
sintetizado prodrogas como el ampiroxicam, droxicam y el pivoxicam.
2.1.6 Derivados del 4cido acético

Indometacina
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La indometacina se absorbe de manera rapida (tméax = 2 horas) y casi completa (90% en
4 horas) por via oral. Por via rectal la absorcion es igualmente répida, pero la
concentracion méaxima alcanzada es inferior, por lo que algunas de sus reacciones
adversas (cefaleas o aturdimiento) pueden desaparecer al emplear esta via. Se distribuye
por todo el organismo y en el liquido sinovial alcanza concentraciones similares a las
del plasma sanguineo en 5 horas. Se une a las proteinas plasmaticas en un 90%. La
indometacina estd sujeta a un considerable reciclaje biliar, lo que prolonga su vida
media efectiva.

Se metaboliza por O-desmetilacion (50%), N-desacilacion y conjugacion con acido
glucurdnico (10%). EI 10-20% se elimina sin metabolizar por secrecion tubular activa,
secrecion que puede ser inhibida por probenecid. Su vida media es variable (1-6 horas),
tal vez debido a las diferencias en la circulacion enterohepatica de las personas.

2.1.7 Inhibidores de la COX-2

Dosis antiinflamatoria recomendada

Farmaco Dosis
1° | Celecoxib | 100-200 mg/12h
2° | Rofecoxib | Retirada autorizacion
UE
3° | Valdecoxib | Retirada autorizacion
UE
Después de ingeridos los inhibidores selectivos de la COX-2, como el celecoxib o el
rofecoxib se absorben con facilidad y se liga casi en su totalidad a proteinas plasmaticas
(97,4%) y una amplia distribucion tisular. Su metabolismo se lleva a cabo por las
reductasas citosélicas del higado, fundamentalmente P450 2C9, que producen tres

metabolitos inactivos: un alcohol primario, el acido carboxilico correspondiente y el
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conjugado glucuronido. Gran parte del farmaco es excretado por orina en forma de
metabolitos, y el 14% es excretado por heces, sin cambios. Su vida media es de unas 11-
17 horas.
Se han notificado casos de interacciones con medicamentos metabolizados por la misma
enzima del citocromo P450, incluyendo rifampicina, metotrexato y warfarina.

2.1.8 Derivados del &cido antranilico

Fenamatos

Dosis antiinflamatoria recomendada

Farmaco Dosis
1° | Meclofenamato 100 mg c/6h
2° | Ac. mefenamico 250 mg c/6h

Se alcanzan concentraciones maximas plasmaticas en 0.5-2 horas después de ingerir una
dosis de meclofenamato, y en 2-4 horas después de ingerir acido mefenamico. Ambos
poseen vidas medias similares (2-4 horas). El &cido mefenamico es metabolizado en el
higado por el complejo CYP2C9.

La mitad de la dosis de acido mefenamico se excreta por orina, principalmente en forma
de metabolito 3-hidroximetilo conjugado o como metabolito 3-carboxilo y sus
conjugados. ElI 20% del producto es expulsado por las heces, sobre todo como
metabolito 3-carboxilo no conjugado.

La nimesulida se absorbe de forma rapida y casi completa por via oral, por via rectal su
biodisponibilidad es de 70%. Se fija a las proteinas plasmaticas en un 99%. Sufre
intensa metabolizacién, principalmente a 4-hidroxi-nimesulida, eliminandose por orina

en un 70% y heces en un 20%. Su vida media esta entre 1.5-5 horas.
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2.1.9 Quiralidad
Estructura de la molécula (S)-ibuprofeno, uno de los isomeros del AINE ibuprofeno.
La mayoria de los AINE, especialmente los derivados del acido propidnico, son
moléculas que tienen un centro de asimetria, por lo que pueden existir en dos isomeros
opticos o enantiomeros el diclofenaco es una notable excepcion. Para algunos de estos
casos, existen enzimas isomerasas en el organismo que convierten al enantidmero
inactivo a su forma opuesta activa. Por ejemplo, el ibuprofeno y el ketoprofeno existen
en preparaciones compuestas solo por el enantiomero activo: el dexibuprofeno y
dexketoprofeno respectivamente, que son los enantiomeros de configuracion (-S). Por su
parte, el naproxeno siempre ha sido preparado en su froma enantiémera inactiva. Ambos
enantiémeros del sulindaco son activos y tienen efectos antiinflamatorios equiparables.
El resto de los AINE con quiralidad viene en presentaciones mixtas de enantiomeros, es
decir, la misma cantidad del enantiomero.

2.2 Farmacodinamica

En los ultimos afios ha habido un considerable progreso en dilucidar el mecanismo por
el cual los antiinflamatorios no esteroideos causan sus efectos. A pesar de la gran
diferencia quimica de estos medicamentos, todos comparten acciones terapéuticas y
efectos secundarios muy similares.

2.2.1 Mecanismos de accion
Ciclooxigenasa y Ciclooxigenasa 1.
La accion principal de todos los AINE es la inhibicion de la ciclooxigenasa, una enzima
que convierte el acido araquidonico en endoperoxidos ciclicos, los cuales se
transforman en prostaglandinas y en tromboxanos mediadores de la inflamacion y
factores biologicos locales, no circulantes llamados autacoides, incluyendo los

eicosanoides. La inhibicion de la sintesis de prostaglandinas y tromboxanos por los
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AINE seria responsable de su actividad terapéutica y de los varios efectos toxicos de
este grupo de farmacos. Esta inhibicion puede ocurrir por distintos mecanismos:

« Inhibicion irreversible, como en el caso de la aspirina.

« Inhibicion competitiva, como en el caso del ibuprofeno.

« Inhibicion reversible no competitiva, como el paracetamol.
Al inhibir a la ciclooxigenasa y la subsecuente sintesis de prostaglandinas, se reduce la
liberacion de sustancias y mediadores inflamatorios, previniéndose la activacion de los
nociceptores terminales. De modo que los AINE alivian el dolor asociado con la
inflamacion. Los AINE actuales no pueden inhibir la via de la lipooxigenasa por lo que
continian formandose leucotrienos y otros mediadores activos, lo que explica la
limitacién de éstos farmacos para controlar los procesos en los que intervengan
numerosos mediadores.
La ciclooxigenasa tiene dos isoformas, la ciclooxigenasa-1 (COX-1) presente en la
mayoria de los tejidos que sintetizan prostaglandinas como el rifién, la mucosa del
estdbmago, duodeno y plaquetas y la ciclooxigenasa-2 (COX-2) presente en los tejidos
donde se monta una respuesta inflamatoria como el cerebro, pulmén, pancreas, placenta
y ovarios. La inhibicion sobre la actividad enzimatica de las isoformas de las
ciclooxigenasas depende del farmaco en cuestion. Existen estudios que parecen
demostrar que la actividad analgésica de los AINE se realiza también a través de la
COX-1. No obstante, también se han propuesto nuevos mecanismos independientes de
la COX por los que los AINE actiian como analgésicos. Se propone que el gen c-Fos,
que se expresa durante el proceso nociceptivo es reprimido por el ketoprofeno, la
indometacina y nuevos AINE como el lornoxicam, con lo que disminuye el dolor y la

inflamacion. Por ultimo, el hecho de que los AINE no produzcan suefio, ni alteren el
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humor, ni provoquen alteraciones en la conciencia hace postular que su sitio de accion
sea el hipotalamo.
Otros mecanismos de accion sugeridos para los AINE son:

1. Interferencia con la activacion de neutrofilos: los AINE inhiben la capacidad
de adherencia de las células sanguineas blancas, especialmente neutréfilos; con
la consecuente inhibicion de la quimiotaxis y de la agregacion de neutrofilos.

2. Estimulacion de la via 6xido nitrico-GMPc: se ha demostrado que a nivel del
nociceptor existe un equilibrio entre el simpatico (AMPc) y el parasimpatico
(GMPc) Cuando un estimulo nocivo provoca la liberacion de bradicinina, ésta
estimula la liberacion de prostaglandinaE2 y aminas simpaticas, las cuales
provocan aumento del AMPc, rompiendo el equilibrio y apareciendo el dolor.
Los AINE estimulan la liberacion de 6xido nitrico y determinan un incremento
de GMPc, con lo cual se restablece el equilibrio AMPc/GMPc a nivel del
nociceptor.

3. Bloqueo de las citocinas: los AINE inhiben indirectamente la liberacion de
citocinas a traves de su accion sobre el factor de necrosis tumoral alfa.

4. Disminucion en la expresion de canales idnicos sensibles a acido (ASICs):
estudios recientes demuestran la existencia de canales sensibles al pH que
emiten sefales de dolor a pH &cido. La administracion de AINE reduce el dolor
inducido por bajo pH al evitar la acidosis que acompafia a un proceso
inflamatorio, ademas de inhibir directamente a los ASICs. Esta accion
analgesica se ejerce en el SNC por medio de dos mecanismos:

1. La inhibicion de formacion de prostaglandina disminuye el

procesamiento de los mensajes del dolor.
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2. A nivel medular interfiere con los receptores de la sustancia P y a nivel
supramedular activaria vias supraespinales inhibitorias de nocicepcion.
El objetivo de la nueva generacion de AINE es la busqueda de inhibidores selectivos de
la COX-2 para evitar los efectos adversos de la inhibicion de COX-1. La mayoria de los
AINE disponibles en el mercado inhibe de manera no selectiva a las ciclooxigenasas,
incluso en mayor medida a la COX-1; con excepciones de nabumetona, nimesulida y
meloxicam con selectividad por COX-2, aunque no absoluta. Los primeros AINE
considerados inhibidores selectivos de la COX-2 fueron celecoxib y rofecoxib, pero la
ventaja de su uso se ve disminuida por la inhibicion de la enzima en tejidos donde es
constitutiva, interfiriendo asi en el funcionamiento renal, la ovulacion y las acciones
vasculares; pero el beneficio de suprimir las lesiones gastrointestinales representa un
incentivo importante para su difusion.
2.2.2 EFECTOS DE LOS AINE
La accion de los antiinflamatorios no esteroideos son fundamentalmente tres: aliviar el
dolor por sus acciones analgésicas, reducir la inflamacion por sus acciones
antiinflamatorias y reducir la fiebre por sus acciones antipiréticas.
2.2.2.1.1 Accion analgésica

La accion analgésica es, en gran medida, un efecto periférico y esta relacionada con la
inhibicion de la sintesis de prostaglandinas en el lugar en el que se percibe el dolor. Es
posible que haya una intervencion adicional por parte de los AINE a nivel de
mecanismos centrales. Todos los AINE inhiben la actividad de la ciclooxigenasa y este
efecto subraya su actividad analgésica. Previenen la sensibilizacion de los nociceptores
y mantienen el umbral fisiologico de respuesta de estimulos nociceptivos. A nivel

central podrian considerarse inductores de la liberacion de neurotransmisores

-32-


http://es.wikipedia.org/wiki/M%C3%A9dula_espinal
http://es.wikipedia.org/wiki/Sustancia_P
http://es.wikipedia.org/wiki/Inflamaci%C3%B3n
http://es.wikipedia.org/wiki/Fiebre
http://es.wikipedia.org/wiki/Prostaglandina
http://es.wikipedia.org/wiki/Nociceptor

inhibidores de la respuesta dolorosa, la accion a nivel central seria lo predominante en el
paracetamol acetaminofen.
Son eficaces en cuadros donde la hiperalgesia estd mediada por prostaglandinas, por lo
que seran utiles en dolores con componente inflamatorio cronico o agudo, como lo son
el dolor colico nefritico o biliar, politraumatizados, quemados y postoperatorio.
Son maés antialgicos que analgésicos en razon que no bloquean las prostaglandinas ya
liberadas. Tienen dosis techo, por encima de la cual no aumenta el efecto analgésico,
pero si los efectos secundarios; por tanto, ya que no existen efectos aditivos entre los
AINE, no se deben asociar. Hay una gran variabilidad en la respuesta individual ante un
mismo medicamento, y de diferentes medicamentos de la misma clase de unas personas
a otras, lo que a alguien le va mejor puede ser menos eficaz 0 més toxico para otro/a, es
lo que antes se denominaba "ldiosincrasia”, y hoy es un campo nuevo para la ciencia
médica, la "Farmacogenética".
Los AINE son farmacos completamente necesarios para controlar el dolor agudo y
cronico, pudiendo ser administrados tanto antes como después de una lesion, ya que
acttian por mecanismos que no sélo dependen de la inhibicién de las COX.

2.2.2.1.2 Accion antipirética
La accion antifebril de los AINE es consecuencia de su capacidad inhibidora de la
sintesis de prostaglandina por la ciclooxigenasa a nivel central, fundamentalmente la
prostaglandinaE, en la regién predptica hipotalamica que regula la temperatura
corporal. La prostaglandinak,, cuya liberacion es estimulada por la accion de diferentes
pirégenos, actia como mediador de la respuesta febril al alterar el punto fijo de la
temperatura. Los AINE reducen la temperatura corporal si ésta se halla previamente
aumentada por el pirdgeno. Sin embargo, no afectan la temperatura corporal en

condiciones normales ni en caso de golpe de calor. Los salicilatos y el ibuprofeno mas
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no el acetaminofén son capaces de inhibir la prostaglandinakE, mediante la reduccién de
la translocacion nuclear del NF-kB con la consecuente reduccion en la expresion de la
COX-2.
2.2.2.1.3 Accion antiinflamatoria
Inflamacién aguda
Debido no solamente a la inhibicion de la sintesis de prostaglandina, sino también
porque son capaces de desestructurar la secuencia de hechos a través de los cuales las
células inflamatorias responden a sefiales extracelulares, mediante la interferencia con el
papel de los neutréfilos en la inflamacion.
Inflamacion cronica
Los AINE no sélo actGan como antiinflamatorios por su inhibicién de sintesis de
prostaglandina o de las fases iniciales de la accion de PMN, sino que también de manera
directa o indirecta modifican otros mediadores de la inflamacion:
1. Radicales de oxigeno y metabolitos citotdxicos.
2. Produccion del factor de necrosis tumoral alfa (TNF) e interleucinas, incluyendo
IL-1 e IL-4 leucocitarias.
3. Las citocinas que intervienen en la inflamacién cronica
4. El sistema del complemento que desarrolla actividades proinflamatorias, como
la capacidad quimiotactica del factor Cba.
5. Las quininas (bradicinina y precalicreina) que sensibilizan terminales nerviosas
produciendo dolor
6. Las aminas vasoactivas (histamina y serotonina) que favorecen el incremento de
permeabilidad vascular, producidas en plaquetas, mastocitos y basofilos
Esta capacidad de los AINE a nivel periférico para bloquear o inhibir todos o algunos

factores mediadores de la inflamacion enfatizan su importancia en la evolucion de la
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respuesta inflamatoria cronica y el dolor asociado a estas inflamaciones, entre ellos en la
artritis reumatoide.

2.2.2.1.4 Otros efectos de los AINE
Metabolismo
El metabolismo humano se ve modificado en distintos puntos por la accion de todos o
algunos de los AINE.

e Metabolismo glucidico: aumentan el consumo de glucosa y la produccién de
lactato; ademas inhiben las deshidrogenasas y la 6-fosfofructoquinasa de la
glicolisis y la via de las pentosas, reducen la produccion de ATP mitocondrial y
AMPc. Interfieren ademas en la actividad de diversas reacciones anabdlicas
relacionadas con la sintesis de glicosaminoglicanos, glicoproteinas y colageno
del tejido conjuntivo.

e Equilibrio acido-base: los salicilatos estimulan directamente el centro
respiratorio a concentraciones elevadas, favoreciendo la alcalosis respiratoria.

En la Trombogenesis la aspirina inhibe a la COX-1 en las plaquetas previniendo la
formacion de tromboxano A, el cual induce la agregacion plaquetaria. Por lo tanto, la
aspirina a dosis bajas reduce el riesgo de sindromes coronarios en pacientes que ya
hayan tenido previos infartos. Por su parte, los inhibidores selectivos de la COX-2 no
inhiben al tromboxano A2, y dicha consecuencia podria mas bien incrementar el riesgo
de trombosis. EI tromboxano A2 no solamente estimula la agregacion plaquetaria sino
también es un vasoconstrictor potente. Sus efectos pueden ser antagonizados por la
prostaciclina, una prostaglandina vasodilatadora y la inhibicion de la agregacion
plaquetaria. La prostaciclina es producida en gran parte por la COX-2, en tejidos
vasculares y probablemente por eso los vasos se ven afectados con el uso de inhibidores

selectivos. La inhibicion de la COX-2 sin la inhibicion de la COX-1 puede mantener la
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sintesis del tromboxano A2 con su efecto vasoconstrictivo e inhibir la produccion de la
prostaciclina como vasodilatador y de esa manera inclinar el efecto hacia la
vasoconstriccion y la trombosis. Lo cierto es que la sintesis de prostaciclina es reducido
por los inhibidores selectivos de la COX-2 dando como resultado una mayor produccion
de tromboxano A2 que es un protrombotico.
2.2.3 Interacciones

Todos los antiinflamatorios no esteroideos presentan interacciones cuando se combinan
con ciertos medicamentos al mismo tiempo. Estas interacciones hacen que la
concentracion en el plasma sanguineo de los AINE sea mayor de la deseada con la dosis
administrada, o bien puede hacer que la concentracion plasmatica del otro medicamento
aumente o disminuye anormalmente. El alcohol consumido con el licor puede potenciar
los efectos secundarios sobre el higado o el estbmago cuando se combina con el
paracetamol o con la aspirina respectivamente.

Farmacos que interaccionan con los AINE

Farmaco AINE Resultado de la interaccion

implicados
Metrotexato Todos Disminuye la excrecion
Digoxina Todos Aumento de la concentracion plasmatica
Aminoglicosidos Todos Aumento de la concentracion plasmatica
Probenecid Todos Disminuye el metabolismo y el

aclaramiento de los AINE

Quinolonas Todos Aumenta el riesgo de convulsiones
Ciclosporina, Todos Aumenta el riesgo de nefrotoxicidad
Tacrolimus
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Antihipertensivos | Todos Antagonismo del efecto antihipertensivo
Diuréticos Todos Aumenta el riesgo de nefrotoxicidad -

Disminuye el efecto diurético

IECA Todos Riesgo de insuficiencia renal y de

hipercalemia
Clopidogrel Todos El riesgo de hemorragia aumenta
Pentoxifilina Todos Aumento del riesgo de hemorragia
Litio Todos menos el | Disminuye la excrecion de litio

AAS

Anticoagulantes Fenilbutazona Aumenta el efecto anticoagulante
Antidiabéticos Fenilbutazona Disminuye el metabolismo de las
orales sulfonilureas
Fenitoina Fenilbutazona | Aumento de la concentracion plasmaética
Colestiramina Meloxicam La excrecion del meloxicam aumenta

2.3 Uso clinico
El alivio de los sintomas asociados a la inflamacion se logra tratando el dolor, el cual
tiende a ser la principal y mas notable molestia del paciente, y reduciendo en lo posible
la cantidad de tejido dafiado durante el proceso inflamatorio.
El reducir la inflamacién con antiinflamatorios no esteroideos a menudo trae mejoria
clinica por periodos de tiempo importantes. Los analgésicos no opioides como la
aspirina también suelen tener efectos antiinflamatorios, de modo que son adecuados

para el tratamiento de trastornos inflamatorios agudos y cronicos.
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Los glucocorticoides también tienen efectos antiinflamatorios y, cuando se presentaron
al mercado por primera vez, fueron considerados como el medicamento utopico para el
tratamiento de la artritis inflamatoria.
Lamentablemente, su uso se ve limitado a la toxicidad asociada con el uso prolongado
de corticosteroides. Por ello, los AINE han asumido un papel importante en el
tratamiento a largo plazo de la artritis.
2.3.1 Indicaciones
Los antiinflamatorios no esteroideos se indican en la medicina humana para el alivio
sintomatico de procesos crénicos o agudos caracterizados por dolor e inflamacion, entre
ellos:
o Enfermedades reumatologicas:
o Aurtritis reumatoide
o Osteoartritis
o Atrofias inflamatorias: la indometacina a dosis de 25-50 mg c/8h suele ser la
mas efectiva aunque resulta altamente tdxica, por lo que otros AINE pueden dar
alivio efectivo a estas inflamaciones cronicas.
o Espondilitis anquilosante
o Aurtritis psoriasica
o Aurtritis reactiva
« Gota en estados agudos, con la excepcion de tolmetina que resulta ineficaz en la
gota. Los AINE mas recientes son tan efectivos como lo ha sido la mas toxica
indometacina.
e Dolor menstrual: ibuprofeno, ketoprofeno, acido mefenamico y naproxen son los
mas recetados.

e Dolores de cabeza y migrafas
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e Dolor postquirargico

« Dolor de cancer metastasico de hueso

e Dolor leve y moderado por inflamacion o lesiones como torceduras y esguinces

o Fiebre

e lleo paralitico

e Colico nefritico
También se indican en neonatologia para recién nacidos con ductus arterioso persistente
al cabo de 24 horas. En ginecologia se indican AINE como el naproxen o el &cido
mefenamico en las dosis usuales para reducir la pérdida de sangre en mujeres con
metrorragia, aun aquellas con un dispositivo intrauterino.
En odontologia, los AINE se indican con frecuencia para el alivio del dolor leve o
moderado de origen dental y posterior a intervenciones dentales. Los AINE también
pueden prescribirse a pacientes con dolor cronico orofacial como en una sinovitis de la
articulacion temporomandibular (Augusto, 2013).
Ventajas de los AINE:

o No producen depresion respiratoria

« No producen dependencia psiquica ni fisica

« No desarrollan tolerancia

« Efecto aditivo con los opiaceos: analgesia balanceada

2.3.2 Efectos adversos

El amplio uso de los antiinflamatorios no esteroideos significa un incremento en la
prevalencia de los efectos adversos de estos medicamentos, que por lo general son muy
seguros. Los efectos secundarios mas frecuentes se relacionan con el sistema
gastrointestinal y los rifiones. Estos efectos son dependientes de la dosis administrada y,

en muchos casos, lo suficientemente severos en ciertos grupos en la poblacion, para
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poner en riesgo sus vidas. Se estima que entre un 10 y 20% de los pacientes que toman
AINE presentan indigestion y se estima que los efectos adversos causados por la
administracion de AINE conllevan a mas de 100 mil hospitalizaciones y unas 16 mil
muertes cada afio en los Estados Unidos.

Intoxicacidn cronica puede producirse cuando se usan dosis altas y por tiempo
prolongado. Se denomina salicilismo, los sintomas son mareos, tinitus, sordera,
sudoracion, nauseas y vomitos, cefalea y confusién mental. Pueden controlarse,
reduciendo la dosis.

Intoxicacidn aguda los sintomas son hiperventilacion, fiebre, cetosis, alcalosis
respiratoria, acidosis metabolica. Depresion del SNC, que puede llevar al coma; colapso
cardiovascular e insuficiencia respiratoria. En chicos puede ocurrir somnolencia,
acidosis metabdlica e hipoglucemia severa. En intoxicacion aguda severa, puede
intentarse el lavado gastrico, el salicilato remanente puede ser adsorbido por carbén
activado. El manejo de fluidos y electrolitos debe ser inmediato con la correcion de la
acidosis, fiebre, hipocalcemia y deshidratacién. Se debe alcalinizar la orina, hacer
hemodialisis 0 hemoperfusion para remover el salicilato del plasma.

Efectos sobre la audicion en muchos estudios indican que los salicilatos pueden
producir tinitus cuando estan en concentraciones de 200 mcg por ml, aunque existen
variaciones interindividuales y a veces puede ocurrir con dosis bajas.

Los pacientes con disminucion preexistente de la audicion pueden no experimentar
tinitus a pesar de altas concentraciones del agente.

Los salicilatos cruzan la placenta. Aunque algunos reportes incriminan a la aspirina en
la formacién de anomalias congénitas no se ha encontrado alguna evidencia de
teratogenicidad. El analisis de los datos del “Slone Epidemiology Unit Birth Defects

Study” sugiere que el uso de aspirina durante los primeros meses del embarazo cuando

-40 -


http://es.wikipedia.org/wiki/Dispepsia
http://es.wikipedia.org/wiki/Estados_Unidos

el corazon fetal se estd desarrollando no estd asociado con un aumento de defectos
cardiacos, aunque la capacidad de asprina deproducir desagregacion plaquetaria puede
ser un riesgo potencial de alterar las plaquetas y producir trastornos hemorragicos en
neonatos cuyas madres tomaron aspirina durante el embarazo y complicaciones
hemorragicas de la madre. Sin embargo no hay efectos de significacion clinica de
hemorragias fetales o neonatales.
2.3.2.1.1 Gastrointestinales

El efecto adverso mas frecuente asociado con el uso de los AINE se relaciona con la
irritacion directa o indirecta del tracto gastrointestinal. La mayoria de las veces es leve y
no da sintomas, pero pueden ser muy graves. Algunos autores elevan su incidencia hasta
el 10% de los usuarios, cifra que asciende ain mas en los ancianos. Las prostaglandinas
juegan un rol importante en la proteccion de la mucosa gastrica, pues limitan la
secrecion acida gastrica y estimulan la formacion de mucus. Los AINE ademas de
producir lesion local que depende del pH de la luz, con retrodifusion &cida a la mucosa,
reducen el flujo sanguineo de la mucosa, favoreciendo la lesion y afectan el
funcionamiento de los neutrdfilos induciendo la liberacién de factores tisulares
destructores. La seguridad de los AINE depende de varios factores como: la
concentracion sanguinea alcanzada, el tiempo que el antiinflamatorio permanece en la
mucosa gastrica y edad de los pacientes. Los factores predisponentes para estos efectos
son: edad mayor a 60 afios, uso de corticoides y/o anticoagulantes, antecedente de
ulcera, enfermedad grave (ya sea cardiovascular, hepatica, renal o metabolica como la
diabetes) tabaquismo, y uso de AINE muy ulcerégenos.

Los efectos secundarios gastrointestinales mas frecuentes son: esofagitis, uUlceras
(siendo sus complicaciones mas frecuentes hemorragia y perforacion), gastroduodenitis,

lesiones tdpicas, indigestion y diarrea. La incidencia y el tipo de alteraciones difieren
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segun el farmaco considerado. Para proteger la mucosa gastrica de los AINE el farmaco
de eleccion es el misoprostol (debido a su origen prostaglandinico) o bien un inhibidor
de la bomba de protones como el omeprazol, aunque a expensas de un mayor costo del
tratamiento. También son eficaces como gastro-protectores los inhibidores de la bomba
de hidrogeniones (Rabeprazol,etc). De los AINE, uno de los mas gastro-lesivos seria la
Indometacina, y de entre los que tendrian un perfil mas favorable a este respecto se
puede citar el Aceclofenaco.
Los efectos adversos méas frecuentes en nifios que toman AINE son las nauseas,
disminucion del apetito y dolor abdominal. La gastritis y Ulceras duodenales son menos
frecuentes en nifios que lo son en adultos.

2.3.2.1.2 Cardiovascular y renales
La mayoria de los AINE presentan como efecto secundario un aumento de los niveles
de la tension arterial, tanto en sujetos sanos como en hipertensos previos. Los
mecanismos por los cuales ocurre esta hipertension no estan totalmente esclarecidos.
Por lo general causan una elevacién de 5 mmHg en la presion arterial, por lo que no
deben ser administrados en pacientes con cifras tensionales altas.
Al inhibir la COX1 se reduce la produccion intrarrenal de prostaglandinas
vasodilatadoras (prostaglandinaE2 y prostaglandinal2), reduciendo el flujo sanguineo
renal y la tasa de filtracién glomerular conllevando a la retencién de sal y agua. Los
AINE suprimen la liberacion de renina, y la cascada de activacion formada por renina-
angiotensina y aldosterona se interrumpe. Sin embargo la hipertension se puede agravar
por la mayor conversion extrarrenal de angiotensina | en angiotensina Il y la liberacion
de aldosterona. Igualmente, los AINE contrarrestan el efecto hipotensor de diuréticos,

betabloqueantes, IECA o farmacos como el prazosin o la hidralacina porque parte de su
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accion hipotensora la ejercen estas sustancias a través de la liberacion de prostaglandina
renales.
Estas alteraciones se relacionan también con la hiperpotasemia que desencadenan estos
farmacos pudiendo llegar a ser muy grave: la disminucion de la secrecion de
aldosterona conlleva una menor secrecion de potasio y, con ello, menor intercambio con
el sodio que tiende a retenerse; de aqui se deriva también esa accion hipertensora de los
antiinflamatorios no esteroideos. La indometacina es uno de los AINE mas relacionado
con el efecto hiperpotasémico.
Al margen de los efectos hidroelectroliticos, la inhibicion de las prostaglandinas renales
puede también tener como consecuencia lesiones organicas en el rifién, especialmente si
se combinan con otros agentes nefrotoxicos: nefritis intersticial o necrosis papilar, que
pueden desembocar en sindrome nefroético o insuficiencia renal aguda. Las lesiones son
tan caracteristicas que definen lo que se conoce como glomerulonefritis por AINE:

o Enfermedad renal previa

o Enfermedades cardiovasculares, cirrosis y ascitis, por la disminucion del

volumen circulante

e Diabetes

e Ancianos
La nefritis intersticial es mas frecuente en mujeres y ancianos, y se debe a una reaccion
de hipersensibilidad que aumenta la permeabilidad vascular renal con la consiguiente
proteinuria. En combinacion con fenacetina, aspirina y/o paracetamol, por al menos 3
afios, los AINE pueden causar nefropatia analgésica. Este trastorno es frecuente en
pacientes que toman AINE para el alivio de dolores musculares, artritis o cefaleas

crénicos.
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La acumulacion de las evidencias demuestran que el uso de los AINE no salicilatos
aumentan considerablemente el riesgo de infarto de miocardio e insuficiencia cardiaca
en pacientes susceptibles, sin que se haya demostrado un efecto sobre la aparicion de
derrame cerebral (Mantecon & Merry, 2014).
Los AINE pueden causar, especialmente en nifios, sintomas del sistema nervioso central
como irritabilidad, cefaleas, mareos, acufenos y somnolencia. Con el ibuprofeno se
puede observar disfuncion cognitiva, irritabilidad y pérdida de memoria. El ibuprofeno
puede causar una meningitis aséptica en pacientes con lupus eritematoso sistémico.
Un efecto secundario subestimado es la fotosensibilidad caracterizada por la paraddjica
inflamacion causada por estos antiinflamatorios en presencia de la luz solar. Los
implicados mas frecuentes son los derivados del acido propidnico, aunque otros AINE
como el piroxicam, diclofenaco y la benzidamina también han reportado este tipo de
reacciones.
A pesar del riesgo de fotosensibilidad de algunos AINE, otros como el ketorolaco
vienen en presentaciones oftdlmicas para el alivio de la inflamacion e irritacion ocular
causadas por alergias o después de una cirugia.

2.3.2.1.3 Pleuropulmonar
Ciertos individuos manifiestan intolerancia a los AINE en la forma de broncoespasmo,
rinitis con secrecién nasal hialina profusa, urticaria generalizada, asma bronquial,
edema laringea, hipotensién y choque. Aunque es raro en nifios, el sindrome puede
ocurrir hasta en un 25% de pacientes de edad media con asma o pdlipos nasales, ain
con dosis bajas de aspirina u otros AINE.

2.3.2.1.4 Hepéticos
Coincidiendo con el uso sin prescripcion medica, la incidencia de hepatotoxicidad por

paracetamol esta en aumento. En los Estados Unidos y en el Reino Unido, la toxicidad
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por paracetamol es la principal causa de insuficiencia hepatica aguda, la mitad de los
casos por administracion accidental de una sobredosis. La agencia para medicamentos y
alimentos de los EEUU FDA solicitd hacia el afio 2010 a todos los laboratorios
farmacéuticos que retirasen del mercado cualquier presentacion de Paracetamol -
Acetaminofen - con un contenido por unidad superior a los 650 mg, con la intencion de
reducir el nimero de casos de toxicidad hepatica grave o mortal que las dosis altas de
este producto pueden producir, especialmente las dosis diarias totales de Paracetamol -
Acetaminofen - superiores a los 3.000 mg (3 @), riesgo que aumentaria con la toma
simultanea de otros productos con posibilidad de lesionar a las células hepaticas, o con
la existencia previa de alguna enfermedad hepatica.

La hepatotoxicidad por &cido acetilsalicilico es dosis-dependiente. Las mujeres jovenes
con trastornos tales como fiebre reumatica y artritis reumatoide juvenil parecen tener un
riesgo mas alto. La magnitud del riesgo de hepatotoxicidad clinicamente relevante en
los usuarios de &cido acetilsalicilico no se conoce. Se han descrito elevaciones
transitorias de las enzimas hepéticas en la mitad de los pacientes que reciben dosis
antiinflamatorias completas de &cido acetilsalicilico. La dipirona no parece provocar
hepatotoxicidad.

2.3.2.1.5 Efectos hematoldgicos

Pueden causar disminucién de la agregacion plaquetaria, sélo el AAS inhibe en forma
irreversible a la ciclooxigenasa, por lo que la prolongacion de tiempo de sangria es
considerable y dosis dependiente, los otros AINE tienen efectos reversibles. Este efecto
puede ser beneficioso en el postoperatorio, sobre todo en los que pueden inducir
tromboembolismos e isquemia miocardica con concentraciones aumentadas de
tromboxano A2 (TXA2). El efecto sobre el sangrado intraoperatorio es controvertido, a

altas dosis interfiere con la sintesis de protrombina. Suelen suspenderse los
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antiagregantes plaquetarios como la Aspirina una semana antes de una intervencion,
algunos amplian esta instruccion a las intervenciones dentales; siempre se debe avisar
con tiempo antes de una intervencion al cirujano o dentista si se estan tomando anti-
agregantes plaquetarios, para que el médico indigue lo mas oportuno.
Ademas pueden producir agranulocitosis, neutropenia y anemia siendo mayor su
frecuencia en nifios o con el uso de dipirona.
2.3.2.1.6 Otros efectos secundarios

Reacciones de tipo urticaria, edema angioneurdtico, sinagesia, hipotension, shock,
sincope, las reacciones de tipo alérgico no son cruzadas entre los diferentes tipos de
AINE.
Los AINE, con la excepcion del paracetamol, se desaconsejan durante el embarazo, en
particular durante el tercer trimestre (clase C de riesgo en el embarazo. Clases de riesgo
de los medicamentos en el embarazo: X: contraindicados; D: Riesgo demostrado,
evitarlos si hay otra alternativa; C: No se puede descartar el riesgo, evitarlos si existe
otra alternativa; B: Probablemente seguro; A: Pueden emplearse. Los Anti-
Inflamatorios No Esteroideos son pues de Clase C, evitarlos durante el embarazo).
Aunque no son teratdgenos directos, pueden causar cierre prematuro del ductus
arterioso y ciertos trastornos renales. La aspirina se ha usado junto con heparina en
mujeres embarazadas con anticuerpos antifosfolipido.

e Sindrome de Reye
El primer estudio de casos y controles que demostrd una asociacion entre el sindrome
Reye y los salicilatos en nifios con enfermedad virica previa, especialmente resfriado y
varicela, aparecié en 1980. Esta se siguié de tres estudios adicionales de casos y
controles publicados en 1982. En todos estos estudios se encontro una fuerte asociacion

y mas del 95 % de los casos habian estado expuestos a los salicilatos...
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Linfomas: se ha detectado que el uso de Paracetamol - Acetaminofen - aumenta
la incidencia de Linfomas No Hodgkin (LNH), efecto adverso que no tienen los
AINE clésicos con accion anti-inflamatoria periférica, que incluso tendrian un
efecto protector ante algunos tipos de cancer, especialmente la Aspirina; sin
embargo todos los AINE a excepcion de la Aspirina aumentan la incidencia de
procesos cardio-vasculares, incluyendo infarto de miocardio, trombosis
arteriales y venosas e ictus. (El efecto analgésico del Paracetamol se produce en
el Sistema Nervioso Central, pero este compuesto carece de accion anti-

inflamatoria en el lugar de la lesion)

2.3.3 Contraindicaciones

Ancianos: los AINE deben administrarse con cautela a los ancianos por riesgo
de efectos adversos graves y muerte, especialmente asociados a algunos otros
medicamentos como los corticosteroides, que aumentan mucho el riesgo de
efectos gastro-intestinales graves que de por si tienen los AINE.

Alergia: estdn contraindicados si el paciente refiere antecedentes de
hipersensibilidad al &cido acetilsalicilico o a cualquier otro AINE, en crisis
asmaéticas, angioedema, urticaria o rinitis provocadas por el &cido acetilsalicilico
o cualquier otro AINE.

Embarazo y lactancia: durante el embarazo puede producir malformaciones
fetales, como por ejemplo el cierre prematuro del ductus arteriosus fetal. Es
aconsejable no usar durante los Gltimos meses.

Defectos de la coagulacion.
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Alteraciones de la funcion renal: debe reducirse la dosis al minimo posible y
controlar la funcion renal, puede haber toxicidad aguda y por uso crénico
incluso en personas sin enfermedades renales conocidas.

Alteraciones de la funcion cardiaca: todos los AINE estan contraindicados en la
insuficiencia cardiaca grave. Los inhibidores selectivos de la ciclooxigenasa-2
estdn contraindicados en la enfermedad cardiaca isquémica, la enfermedad
cerebrovascular, la enfermedad arterial periférica y la insuficiencia cardiaca
congestiva grave o moderada.

Antecedentes de patologia gastrica: los AINE no selectivos estan
contraindicados en los pacientes con Ulcera péptica previa o activa, asi como los
inhibidores selectivos de la ciclooxigenasa-2 en aquellos con Ulcera péptica
activa; el uso de los inhibidores "selectivos” de la COX2 tendria un menor
riesgo de efectos adversos Gl, pero el riesgo de hemorragias nunca es cero.

Uso simultaneo de corticoides., que aumenta mucho el riesgo de sufrir
hemorragias gastrointestinales que tienen todos los AINE, riesgo especialmente
alto en personas mayores.

Uso en los mismos dias de tratamientos con AINE e Inhibidores de la Enzima
Conversora de la Angiotensina (IECA), unos medicamentos que se utilizan
contra la hipertension arterial.

Todos los AINE, con excepcion de la Aspirina a dosis bajas (75 mg/dia, via
oral) y quizéas también pero en menor grado, del Meloxicam, aumentan el Riesgo
de padecer episodios Cardio-Vasculares - RCV - (Infarto de miocardio, ictus,

entre los mas principales)
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CAPITULO Il
3. EPIGASTRALGIA

3.1.1 Definicion:
El dolor abdominal es el sintoma principal, y mas frecuente, de la patologia digestiva.
En su forma aguda es, junto a las hemorragias, la urgencia digestiva mas comun. Se
define la epigastralgia como dolor en epigastrio, siendo ésta la region situada en la parte
anterior, superior y central del abdomen.

3.1.2 Consideraciones generales:
Como en todo dolor abdominal hay que plantearse si se trata de un abdomen agudo que
requiere tratamiento quirdrgico, y si se trata de una emergencia (IAM, perforacion
visceral o rotura de aorta abdominal)

3.1.3 Fisiopatologia:
La epigastralgia es la expresion de la estimulacion de estructuras inervadas desde las
metameras espinales dorsales D6 a D11, o sea que comprende a es6fago, estomago,
duodeno, pancreas, higado, via biliar y peritoneo parietal adyacente.
Asi mismo, es en el epigastrio donde se localiza el dolor de las estructuras derivadas del
intestino anterior embrionario o de estructuras toracicas inervadas por ramas de D6 a
D11: mediastino, pericardio, miocardio, etc, de ahi que patologia en estas estructuras
(mediastinitis, pericarditis, infarto agudo de miocardio, etc) pueden reflejar el dolor a
nivel del epigastrio (Suarez, 2013).
Por inflamacion o infeccion de viscera abdominal: gastritis, Ulcera gastroduodenal,
colico biliar, colecistitis aguda, pancreatitis aguda, gastroenteritis aguda, apendicitis
- Por inflamacion del peritoneo parietal: ulcus perforado, rotura de aneurisma de aorta

abdominal
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* Dolor referido de origen extra-abdominal (toracico): Cardiopatia isquémica (angor,
IAM), esofagitis, rotura esofagica, pericarditis, tromboembolismo pulmonar masivo
(poco frecuente)
* Dolor de origen funcional

3.2 ETIOLOGIA Y CLINICA:

3.2.1 Causas abdominales:

A nivel esofagico las causas més frecuentes de epigastralgia de origen esofagico suelen
ser la esofagitis y la hernia hiatal, la esofagitis, principalmente por reflujo, suele dar un
dolor quemante o urente, acompafiado de pirosis; en ocasiones, puede ser centrotoracico
obligando al diagnostico diferencial con el sindrome coronario agudo, para ello nos
basaremos en las caracteristicas del dolor: no aparece con el ejercicio sino postprandial
y en relacién a ciertas posturas (decubito, agachado); mas frecuente por la noche; es
guemante, no opresivo y calma con alcalinos y no con el reposo.
La hernia de hiato por deslizamiento da escasa sintomatologia: sensacion de pellizco o
distensién, tras comer, en epigastrio. La incarceracion de la hernia de hiato
paraesofagica si produce epigastralgia aguda, irradiada a region retroesternal vy
acompafiada de disfagia brusca, junto a sintomas generales de colapso vascular
periférico (Garcia B. , 2013).
El espasmo esofagico difuso produce, mas cominmente, dolor retroesternal espontaneo
o tras deglutir, junto a disfagia. En la acalasia el dolor es, asi mismo, mas retroesternal y
con sensacion de distension.
A nivel gastrico la patologia més frecuente es la enfermedad ulcerosa, sobre todo la
Ulcera péptica; el dolor causado es de intensidad media; de caracteristica sorda, opresiva
o calambres; alivia con la ingesta, reapareciendo en 2-3 horas; de predominio nocturno

y suele tener una presentacion periddica, en brotes y estacional, sobre todo primavera y
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otofio. Cuando estas caracteristicas varian, debe sospecharse una complicacion tipo
malignizacion, estenosis, perforacion, etc.

La gastritis aguda, segun su etiologia (infecciosa, toxica, alimentaria) origina un dolor
de moderado a severo, la dispepsia produce epigastralgia junto a plenitud post-prandial,
nauseas, eructos, flatulencias, etc la estenosis pildrica origina epigastralgia referida
como pesadez, opresiva, sorda, de intensidad moderada y acompafiada de nauseas,
vomitos de contenido alimentario retenido que alivian el dolor. La ingesta aumenta el
dolor y provoca méas vomitos.

El dolor epigéstrico del cancer gastrico no tiene caracteristicas Unicas pudiendo mejorar
0 empeorar con la ingesta, puede simular un dolor ulceroso, etc, la coexistencia de
anorexia, halitosis, masa gastrica palpable, etc, van a orientar hacia el diagndstico.

En el intestino la apendicitis aguda, en su inicio, puede cursar con epigastralgia; es
comdun el signo de Bayley: se le pregunta al paciente el lugar de comienzo del dolor y lo
refiere a epigastrio y al preguntar por el dolor actual sefiala la fosa iliaca derecha.

El comienzo de la enfermedad de Crohn suele ser insidioso, a veces comienza con
epigastralgia postprandial, hasta que llega a ser dolor abdominal difuso, cuando la
epigastralgia se irradia hacia hemiabdomen izquierdo, debemos sospechar una patologia
del colon: organica (diverticulos, volvulacion, neoplasias, etc,) o funcional (colon
irritable). Este dolor suele ser célico, mejorando al defecar o ventosear y son raros los
vomitos.

La pancreatitis aguda suele comenzar con dolor epigéastrico transfixivo, asociado a
vomitos, distension abdominal e ileo; el dolor no se alivia con alcalinos, ni con la
ingesta ni con los vomitos; puede haber antecedente de alcohol o trasgresion dietética.
La pancreatitis cronica y el cancer pancreatico producen dolor sordo y menos

sintomatologia que la pancreatitis aguda.
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A nivel hepatobiliar La litiasis biliar ocupa el segundo lugar en frecuencia, tras la
Ulcera péptica, de dolor en epigastrio; este dolor puede ser agudo, rapidamente
progresivo, con nauseas y vomitos que no calman el dolor. Si se asocia fiebre, ictericia
y signo de Murphy positivo se sospechara de colecistitis aguda.
La hepatomegalia de rapido desarrollo, origina una distension de la capsula de Glisson
que puede producir dolor sordo y continuo en el hemiabdomen superior; si el 16bulo
hepatico izquierdo es el méas dafiado, el dolor puede manifestarse en el epigastrio.

3.2.2 Causas extraabdominales:
A nivel cardiaco el infarto agudo de miocardio, sobre todo el de localizacion inferior,
puede cursar con epigastralgia; esto se acentia cuando el paciente es diabético. El
cuadro se acompafia de nauseas y vomitos que pueden inducir a pensar en un origen
abdominal del dolor. El dolor es opresivo, calma con el reposo y con nitritos orales, la
pericarditis puede, a veces, comenzar con epigastralgia.
Las osteocondritis, inflamacion de los cartilagos de union costoesternales, pueden
originar epigastralgia si afecta a las ultimas costillas; el dolor aumenta con los
movimientos respiratorios.
Los sindromes de abstinencia pueden cursar con dolores en epigastrio, de origen
osteomuscular.
Tanto las neuralgias intercostales como el Herpes zoster pueden producir epigastralgia,
ocasionando un dolor de caracteristicas quemantes. La irradiacién del dolor por el
trayecto nervioso o la presencia de lesiones dérmicas orientan al diagndstico.

3.3 DIAGNOSTICO:

3.3.1.1.1 Anamnesis:

Para el diagnostico de una epigastralgia habra que realizar una buena anamnesis en la

que debe constar edad, sexo, procedencia del paciente o viajes recientes, habitos
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toxicos, intervenciones quirdrgicas y medicacion que toma gastrolesividad (L &
Rocafull , 2014).
En cuanto al dolor las preguntas seran: localizacion: donde comenzdé y si ha variado su
localizacion; como sefiala el dolor: asi el dolor ulceroso suele sefialarse a punta de dedo;
existencia de factores agravantes o desencadenantes: esfuerzo, vomitos, ingesta, alcohol
etc, existencia de factores que alivian el dolor: la ingesta en el caso de Ulcera péptica,
los vomitos si existe estenosis pildrica, espasmoliticos en el caso de colon irritable etc,
modo de inicio del dolor: subito como en una perforacién de viscera hueca o progresivo
como en el cancer; caracteristicas y tipo de dolor: continuo o colico, si ha variado sus
caracteristicas con respecto a dolores epigastricos previos, etc.
La existencia de sintomas acompafiantes también pueden orientar hacia el diagnostico
asi tenemos que voOmitos cuantiosos se objetivan en gastritis, pancreatitis,
colecistopatias y, los mas intensos, en estenosis pildrica; estrefiimiento, con heces
caprinas, flatulencias y componente emocional afiadido sugiere colonopatia espastica;
diarrea en un cuadro de epigastralgia tipo colico, que alivia el dolor, y fiebre habla de
enterocolitis aguda; ausencia de emision de heces y ventosidades caracteriza la
obstruccion intestinal; etc.

3.3.1.1.2 Exploracion fisica:
La exploracidn fisica ante una epigastralgia no debe limitarse solo al abdomen sino que
ha de ser completa, haciendo mayor hincapié en aparato respiratorio, cardiovascular y
sistema nervioso (J & AJ Borghouts , 2011).
En primer lugar habra que tomar las constantes vitales:
* Frecuencia cardiaca: un pulso arritmico puede indicar una causa cardiovascular de la

epigastralgia.
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* Tension arterial: la existencia de taquicardia e hipotension habla de hipovolemia o
inicio de shock séptico.
» Temperatura: una fiebre alta con escalofrios previos puede orientar hacia colangitis.
« Frecuencia respiratoria: es importante observar si los movimientos respiratorios se
acomparian de inmovilidad abdominal, que hablaria de la existencia de irritacion
peritoneal.
La exploracion abdominal sigue los patrones de cualquier exploracion:
En la inspeccion el paciente desnudo desde toérax hasta region inguinal y se observa la
coloracion (palidez, ictericia, etc); posicion que adopta (en gatillo, inquieto, etc);
movimientos respiratorios toracoabdominales; forma del abdomen, pues un aumento del
volumen abdominal con circulacion colateral se corresponde, habitualmente, con ascitis;
presencia de peristaltismo visible, sospecha de estenosis pilorica; presencia de cicatrices
abdominales; etc.
La palpacion comienza en el lugar mas alejado del dolor, en primer lugar superficial y
con posterioridad profunda; se pueden explorar: tono abdominal (defendido, contraido,
etc); existencia de masas y/o megalias; pulso adrtico, una masa pulsatil abdominal
puede indicar aneurisma de aorta abdominal y ser la causa de la epigastralgia; etc. Debe
incluir tacto rectal.
* Percusion: delimita las megalias; confirma la ascitis, etc.
* Auscultacion: se oiran los ruidos abdominales (normales, aumentados o disminuidos);
soplos vasculares; etc.

3.3.1.1.3 Examenes complementarios:
Laboratorio: se solicitaran Leucocitos: recuento y formula leucocitaria, Hemograma,
Bioquimica béasica que incluird amilasemia, transaminasas, bilirrubina (si ictericia) e

ionograma; si hay fiebre se solicitan Hemocultivos y en caso de viaje reciente a paises
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tropicales se debe solicitar un examen de gota gruesa de la sangre para descartar
paludismo.

Estudios radiologicos: Radiografia de torax, descarta proceso toracico y puede mostrar
neumoperitoneo, derrame pleural, etc; Radiografia simple de abdomen puede verse
dilatacion gastrica aguda, calculo en region biliar, calcificaciones pancreaticas, “asa
centinela”, etc; Transito es6fago-gastro-duodenal de utilidad para enfermedad ulcerosa,
estenosis pilorica, tumores, etc; Ecografia abdominal, sobre toda para patologia
pancreatica o hepatobiliar y TAC de abdomen que tiene su principal indicacion para
estudio del pancreas y espacio retroperitoneal.

Electrocardiograma: ante toda epigastralgia aguda, sin antecedentes de interés
abdominales, y en paciente diabético, se debe realizar en estudio electrocardiogréafico.
Endoscopia digestiva: permite visualizar eséfago, estbmago y duoudeno pudiendo
diagnosticar, y tratar si procede, las esofagitis, sindrome de Mallory Weiss, las Ulceras
gastroduodenales y los carcinomas gastricos.

- Mantener al paciente en ayunas durante el tiempo de la valoracion, con hidratacion.

- Valorar administracion de analgesia para procurar alivio del paciente (evitar la
sedacién profunda que enmascare el dolor del paciente). Los farmacos de eleccién son:
Paracetamol (1 ampolla IV), Metamizol (1 ampolla 1V o IM), Meperidina (50 mg 1/2
ampolla en 100 cc de SF, puede repetirse la misma dosis si el dolor no esta controlado).
Pueden emplearse también espasmoliticos y/o antiacidos

- Si tras un estudio etiol6gico completo y un periodo de observacion el cuadro persiste
con deterioro del estado general, debe ingresar.

- Si no hay afectacion del estado general, o se llega al diagnostico de etiologia leve se

dara de alta con control ambulatorio.
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3.4 Tratamiento
Depende de la causa de la epigastralgia. Cuando obedece a enfermedad por reflujo
gastroesofagico se recomienda tomar antiacidos (como antagonistas H2 (famotidina,
ranitidina) e inhibidores de la bomba de protones (esomeprazol, pantoprazol,
omeprazol, lansoprazol), junto con medidas generales tales como elevar la cabecera de
la cama, evitar recostarse en las dos horas posteriores a las comidas, bajar de peso,
disminuir el consumo de alcohol, eliminar el tabaquismo y evitar las comidas grasosas o
muy condimentadas, el café y las bebidas alcohdlicas. En caso de enfermedad Ulcero-
péptica el tratamiento consiste en la administracién de inhibidores de la bomba de
protones (como esomeprazol, lansoprazol, omeprazol o pantoprazol) y dos antibioticos

(por lo general, claritromicina y amoxicilina o metronidazol).
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e. MATERIALES Y METODOS

TIPO DE ESTUDIO

El presente trabajo investigativo es un estudio cuantitativo, de corte transversal, y
correlacional.

AREA DE ESTUDIO

Este estudio se realizd en la escuela fiscal publica pluridocente "Daniel Rodas
Bustamante™ de Loja.

UNIVERSO

Estuvo constituido por los 500 estudiantes de la escuela "Daniel Rodas Bustamante™ de
Loja.

Muestra

Estuvo constituida por 245 nifios de la escuela "Daniel Rodas Bustamante™ de Loja
obtenida por medio de la formula: N = (Z) (p) (g) /D con un intervalo de confianza del

95%, error de 5%, una prevalencia de 0.2 y grado de precision deseado de 0.5

N =(Z2) (p) (a) /D?
N = (1,96) (0,2) (0,8)/ (0,05)
N = (3,84) (0,16) /0,0025
N = (0,614) /0,0025

N =245

CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION:
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Criterios de inclusion
Los estudiantes matriculados en la escuela "Daniel Rodas Bustamante™ de Loja y que
asisten regularmente a clases.
Criterios de Exclusion:
Estudiantes matriculados que se han retirado de la escuela.
PROCEDIMIENTOS METODOS Y TECNICAS:

FASE PRE-ANALITICA

Esta fase contempla la elaboracion oficios que fueron dirigidos a las autoridades del
Area de la Salud Humana y a la directora de la escuela “Daniel Rodas Bustamante™ de
Loja. Como también la elaboracion y validacion de la encuesta, y la realizacion de
adhesivos con tripticos informativos, los mismos que se los adjunta en la seccion de
anexos de la presente investigacion.

FASE ANALITICA

Esta fase contempla los diferentes pasos de la aplicacion de la encuesta a los padres de
familia para poder asegurarse que todos reciban su hoja para su respectivo llenado.
PROCEDIMIENTO

Para aplicar las encuestas fue necesario trasladarme a la escuela "Daniel Rodas
Bustamante™ de Loja, en donde se procedié a realizar la entrega de las encuestas a los
estudiantes, los mismos que fueron correctamente informados para que puedan llevarlas
a la casa de sus padres de familia.

Luego de aplicadas las encuestas las recolecte por cada grado de la escuela, faltando la
entrega de 8 estudiantes de cuarto afio, 3 estudiantes de quinto afio y 11 estudiantes de
séptimo afio de educacion bésica. Para lo cual tuve que ir a visitar las viviendas de los
mencionados estudiantes para poder recolectar las encuestas y poder tener a mi

disposicion el 100% de las encuestas realizadas.

-58-



FASE POST- ANALITICA

Se efectud la difusion de resultados mediante charlas educativas a los padres de familia
y autoridades de la escuela, con el fin de dar a conocer los problemas de la
automedicacion que fueron encontrados durante el proceso de investigacion.

De la misma manera se elaboraron afiches adhesivos y tripticos en donde se recopilo la
informacidn del tema; la cual, se entrego a los padres de familia y a las autoridades y se
colocé en sitios estratégicos de la institucion para su visualizacion.

TABULACION Y ANALISIS DE LOS DATOS

Luego de realizar la tabulacion de los datos se presentd las tablas de frecuencia simple y
graficas con el analisis e interpretacion de los resultados obtenidos, utilizando el

programa informatico IBM SPSS Statistics Editor de datos y Microsoft Excel 2010.
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f. RESULTADOS

Tabla 1

AUTOMEDICACION CON AINES GUIADA POR PADRES EN LOS NINOS DE
LA ESCUELA "DANIEL RODAS BUSTAMANTE" DE LOJA ANO LECTIVO
OCTUBRE 2013 - JULIO 2014

Automedicacion con  Frecuencia Porcentaje
AINEs

Si 190 77,56%
No 55 22,44%
Total 245 100%

Fuente: Resultados de encuesta
Elaborado por: Jorge P. Hidalgo S.

GRAFICO 1

Automedicacion con AINEs

mSi

® No

En el presente grafico se observa que el 78% de los nifios investigados han sido auto

medicados con AINES por sus padres, y solamente el 22% no ha sido auto medicado.
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Tabla 2

TIPO DE AINES MAS UTILIZADOS POR LOS PADRES PARA
AUTOMEDICAR A LOS NINOS DE LA ESCUELA “"DANIEL RODAS
BUSTAMANTE" DE LOJA ANO LECTIVO OCTUBRE 2013 — JULIO 2014

Tipo de AINEs mas utilizados Frecuencia Porcentaje
Acido acetilsalicilico, naproxeno 54 28,42%
sodico, ibuprofeno

Acido acetilsalicilico, ibuprofeno 61 32,10%
Ibuprofeno 19 10,01%
Naproxeno sédico 30 15,79%
Diclofenaco de sodio 10 5,26%
Otros 16 8,42%
Total 190 100%

Fuente: Resultados de encuesta
Elaborado por: Jorge P. Hidalgo S.

GRAFICO 2

Tipo de AINEs mas utilizados

B Aspirina, apronax,
ibuprofeno

M Aspirina, ibuprofeno

u Ibuprofeno

B Apronax

H Voltarén

1 Otros

El mayor porcentaje de padres de familia utilizan para auto medicar a sus hijos dos
AINEs como (aspirina e ibuprofeno) alcanzando el 32%, seguido de tres AINEs con el
29%, con ibuprofeno 10%, apronax 16% Yy unicamente el 5% auto medica voltaren.
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Tabla 3

FRECUENCIA DEL USO DE AINES PARA AUTO MEDICAR A LOS NINOS
DE LA ESCUELA "DANIEL RODAS BUSTAMANTE" DE LOJA ANO
LECTIVO OCTUBRE 2013 - JULIO 2014

Frecuencia de uso de AINEs Frecuencia Porcentaje
Todos los dias 9 4,74%
2 veces por semana 71 37,37%
2 veces al mes 46 24,21%
Esporadicamente 64 33,68%
Total 190 100%

Fuente: Resultados de encuesta
Elaborado por: Jorge P. Hidalgo S.

GRAFICO 3

Frecuencia de uso de AINEs

5%
’ B Todos los dias
M 2 veces por semana
2 veces al mes
0,
\ 24% M Esporadicamente

El gran porcentaje de padres de familia utiliza los AINEs para auto medicar a sus hijos
dos veces por semana con un porcentaje del 37%, el 24% dos veces al mes y el 34%
esporadicamente cuando hay necesidad.
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Tabla 4

RELACION DE LA EPIGASTRALGIA CON LA AUTOMEDICACION
CON AINES EN LOS NINOS DE LA ESCUELA "DANIEL RODAS
BUSTAMANTE" DE LOJA ANO LECTIVO OCTUBRE 2013 - JULIO 2014

Epigastralgia Frecuencia Porcentaje
Si 51 26,84%
No 139 73,16%
Total 190 100%

Fuente: Resultados de encuesta
Elaborado por: Jorge P. Hidalgo S.

GRAFICO 4

Epigastralgia

m Si

® No

El 27% de los nifios que fueron auto medicados con AINES por sus padres presentaron
epigastralgia luego de la automedicacion, mientras que el 73% no.
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Tabla 5

EFECTOS POST AUTOMEDICACION CON AINES EN LOS NINOS DE LA
ESCUELA "DANIEL RODAS BUSTAMANTE" DE LOJA ANO LECTIVO
OCTUBRE 2013 - JULIO 2014

Efectos post automedicacion con ~ Frecuencia  Porcentaje
AINEs
Epigastralgia 51 26,84%
Nausea 64 33,68%
Vomito 33 17,36%
Mareo 28 14,74%
Llanto 14 7,38%
Total 190 100%

Fuente: Resultados de encuesta
Elaborado por: Jorge P. Hidalgo S.

GRAFICO 5

Efectos post automedicacion con
AINEs

B Epigastralgia

M Nausea
Vémito

H Mareo

® Llanto

Después de la automedicacién con AINEs guiada por padres los nifios presentaron

epigastralgia en un 27%, nausea 34%, voémito 17%, mareo 15% y llanto 7%.
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g. DISCUSION

La automedicacion con AINEs guiada por padres es una practica muy frecuente en
nuestro medio y en el mundo entero, llevada a cabo por razones sociales, econémicas y
culturales que muchas veces mas que satisfacer las necesidades de salud del individuo
las empeoran o agravan.

De los resultados obtenidos mediante el trabajo de campo de la presente tesis, pueden
ser contrastados con otros estudios ya efectuados en otros paises como se sefiala a
continuacion.

A nivel mundial, los porcentajes de automedicacion en nifios de 20% a 70% son auto
medicado por iniciativa de la madre, y el 53% de los medicamentos son usados en dosis
incorrectas, los cientificos (Beske, Hanpft, & Arthur, 2012) encontraron que los AINES
auto medicados por iniciativa de los padres fue el 58% y en la tercera parte sin saber los
efectos propios del medicamento.- Lo que contrasta con nuestro presente estudio de
campo donde se pudo determinar estadisticamente que de un total de 245 padres de
familia, 190 que representa el (77,56 %) de los padres auto medican a sus hijos por
iniciativa propia.

En Arabia Saudita (Saeed, 2010) observé que el 68% de los pacientes atendidos se
automedico debido a la trivialidad de sus sintomas o para "ahorrar" tiempo y dinero.
Donde se encontrd que el 56% de los menores fue tratado en sus casas por iniciativa de
la madre por enfermedades comunes (diarreas, tos, resfrio comin), con medicamentos
contraindicados para la enfermedad o combinaciones irracionales.- De la misma manera
los porcentajes obtenidos contrasta con los resultados antes mencionados de nuestro
trabajo investigativo.

El investigador (Lopez, 2010) realizé un estudio en las escuelas de cuatro ciudades

peruanas nortefias encontrando un 27% de padres de familia que auomedicaban la
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combinacion de dos AINES a sus hijos. Luego realizo un estudio en Lima durante el
periodo de enero - julio de 2011, donde encontro casi igual resultado obteniendo el 31%
después de su trabajo investigativo, predominando el consumo de &cido acetilsalicilico e
Ibuprofeno con el 43%.

En Canada (Coult, 2009) en una encuesta telefonica a los asegurados en el IPSS de
Canada gque consumian mas de un AINES por iniciativa propia, encontré una frecuencia
del 25,8%. Se relaciona con nuestro presente trabajo investigativo donde los padres
utilizan dos AINESs en el (32,11%) de los casos y tres AINESs en el (28,42%). Utilizando
como medicamentos de eleccion acido acetilsalicilico e lbuprofeno en un (32,10%)
seguido de &cido acetilsalicilico, naproxeno sodico e lbuprofeno en un (28,42%),
obteiendose resultados similares a los investigadores Lépez y Coult.

El profesor (Montalvo, 2013) realizd un estudio en sectores urbano- marginales de la
ciudad de Bogota Colombia donde encontro el uso de AINES tres veces por semana con
el 28,78% de los casos, y dos veces por semana con el 19% del total de los casos. De
dichos resultados (Price, 2014) realizd un muestreo en dos farmacias observando que el
30% de las ventas fueron AINES, de consumo diario en el 3.8 % y se hizo sin
prescripcion alguna. Estos resultados se relacionan con los obtenidos en nuestro trabajo
de campo donde (37,37%) de padres de familia auto medica a sus hijos dos veces por
semana, el (24,21%) dos veces al mes, y tinicamente el (4,74%) lo hace diariamente.

En San Francisco (Hernandez M. Y Calder6n R, 2008) realizaron un estudio en la
poblacion de la Parroquia el Playén encontrando una incidencia del 30% de casos
relacionados con epigastralgia producto de la automedicacion irresponsable con AINES
obtenidos en farmacias sin control. La Direccion Provincial de Salud de Pichincha en el
afno 2010, sefialo un aumento superior al 55% del uso irracional de los AINES, de los
cuales el 25% de los casos ocasionaron epigastralgia complicando las enfermedades de

reflujo gastroesofégico en los pacientes seleccionados. En nuestro presente trabajo de
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campo el (26,84%) del total de la poblacién estudiada presentaron epigastralgia luego
de la automedicacion.

A nivel local el uso de los AINES es muy comin especialmente en &reas urbanas donde
se tiene mayor facilidad y acceso a los medicamentos, las madres generalmente son las
que auto medican a sus hijos mas pequefios, por la falta de dinero y de tiempo, sin tomar
en cuenta la toxicidad de los mismos, sumado a ello no acuden a un profesional de la
salud utilizando dosis incorrectas, enmascarando el cuadro actual de la enfermedad.

Por lo indicado se ha verificado el objetivo general de la presente investigacion
referente a determinar la relacion de la automedicacion con AINES guiada por padres y
la epigastralgia en estudiantes de la escuela “Daniel Rodas Bustamante” Loja 2014, con
resultados elevados, ya que la automedicacién se practico en el (77,56%) de los casos,
de los cuales el (26,84%) presento epigastralgia.

De la misma manera se ha verificado los objetivos especificos referentes a identificar
cuéales son los AINES utilizados por los padres de familia para auto medicar a sus hijos,
tiempo del uso de AINES auto medicados, y casos de epigastralgia relacionados con
la automedicacion, determinandose que los AINEs mas utilizados fueron combinacion
de &cido acetilsalicilico e Ibuprofeno en un (32,10%) seguido de acido acetilsalicilico,
naproxeno sédico e Ibuprofeno en un (28,42%), ibuprofeno (10,01%), naproxeno sédico
(15,79%), diclofenaco sodico (5,26%) y otros medicamentos un (8,42%). El gran
porcentaje de los padres de familia (77,56%) utiliza mas de un medicamento para auto
medicar a sus hijos. Con una frecuencia de dos veces por semana que representa el
(37,37%), dos veces al mes (24,21%), y todos los dias el (4,74%). Finalmente el
(26,84%) de los nifios presentaron epigastralgia luego de la automedicacion, lo que

demuestra el uso inadecuado e incorrecto de estos medicamentos.
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h. CONCLUSIONES

El uso abusivo de los medicamentos es un problema serio y grave, al que los padres de
familia adn no le toman total seriedad, los factores que derivan en esta mala practica,
son los que se deberia saber a fin de modificar este problema. Y una vez finalizado el
presente estudio investigativo, he llegado a las siguientes conclusiones:

1. La automedicacion con AINEs guiada por padres es una practica frecuente en
los estudiantes de la escuela "Daniel Rodas Bustamante”, donde la mayor parte
de ellos la realiza en forma incorrecta e irresponsable, pues no cuentan con la
informacidn necesaria para hacer uso de medicamentos que adquieren en los
diferentes lugares que se dispensan.

2. Los principales AINEs utilizados con mayor frecuencia en orden decreciente
fueron &cido acetilsalicilico, ibuprofeno, naproxeno sédico y diclofenaco de
sodio entre los mé&s principales.

3. En su gran mayoria los padres de familia utilizan mas de un medicamento para
tratar las molestias que presentan sus hijos, con frecuencia de dos 0 mas veces
por semana, seguido de dos 0 mas veces al mes'y en su gran minoria los utiliza
diariamente por el clima de la ciudad y para evitar resfriados.

4. El dolor abdominal en la parte alta del abdomen epigastralgia aunque no aparece
en todos los casos, se presenta por el mal uso de las dosis, por la frecuencia de
administracion y por el uso prolongado de estos medicamentos.

5. Los principales sintomas que conducen a la automedicacion, son fiebre, dolor
abdominal, seguidos de procesos gripales, cefalea y dolor de dientes, siendo los

motivos mas frecuentes para ejercer esta practica la ausencia de manifestaciones
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graves, el tiempo que demanda esperar un turno médico para ser atendido, y
falta de dinero para acudir al profesional de la salud.

Se realizo la difusion de resultados mediante charlas educativas a los padres de
familia y autoridades de la escuela, con el fin de dar a conocer los problemas de
la automedicacion que fueron encontrados durante el proceso de investigacion,
de la misma manera se aprovecho el espacio para entregar afiches adhesivos y
tripticos en donde se recopilo la informacion del tema y se coloco en sitios

estratégicos de la institucion para su visualizacion.

-69 -



i. RECOMENDACIONES

Al téermino de la presente investigacion y sobre la base de los resultados obtenidos; me
encuentro en la capacidad de formular las siguientes recomendaciones.

1. Los estudiantes, el médico rural y en fin, todas las personas que se encuentran
inmersas en el quehacer médico, deberian concientizar a los padres de familia
sobre los riesgos que encierran la automedicacion.

2. Se deberia brindar a los padres de familia de todas las escuelas y comunidad en
general, educacion e informacién veraz y orientada, mediante la preparacion de
charlas, entrega de material relacionado al tema en el cual se les permita conocer
sobre los diferentes efectos adversos, los problemas y las complicaciones que
acarrea esta practica.

3. Se deberian publicar articulos por profesionales de la salud referentes al tema en
medios de comunicacién local que contemple la difusion de los riesgos, peligros
y consecuencias de la automedicacion y la ensefianza continua y actualizada del
uso racional de los medicamentos.

4. Se deberia dar énfasis en el cumplimiento de la Ley General de Salud a fin de
que en las farmacias exista un control estatal més estricto de todos los aspectos
vinculados con el expendio de medicamentos sin receta médica.

5. El Ministerio de Salud Publica se debe involucrar y capacitar a médicos,
farmacéuticos, expendedores de farmacias y otros prestadores de servicios de
salud, acerca del uso adecuado de medicamentos.

6. Los médicos y farmaceéuticos deben mejorar su interaccion, discutir y
consensuar una respuesta eficiente frente a la probleméatica de la

automedicacion, los expendedores de farmacia deben conocer sobre
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recomendaciones basicas frente a problemas de salud frecuentes y en general, es
necesario establecer mecanismos de supervision sobre la distribucion de
medicamentos.

Asi también se hace estrictamente necesario que estudiantes de la carrera de
Medicina Humana, centren las investigaciones en un mayor numero de estudios
epidemioldgicos, que registren resultados concretos (beneficios y consecuencias)
de la conducta de automedicacion.

No puedo dejar de destacar que la automedicacién representa un fenémeno
controvertido, con una importante repercusion social y econémica, y que por
ello amerita continuar sujeto a amplios debates por parte de organismos
internacionales vinculados a la salud, de funcionarios del area salud pablica, de
todos los integrantes del equipo de la salud y de la propia poblacion que practica

esta conducta.
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k. ANEXOS

INDICE DE ANEXOS

1.

2.

Instrumento de recoleccion de datos.

Solicitud dirigida al Director de la carrera de Medicina Humana, y a la Directora
de la escuela "Daniel Rodas Bustamante™ de Loja para poder realizar el trabajo
de campo.

Certificacion de la aprobacion por parte de la directora de la escuela "Daniel
Rodas Bustamante™ de Loja para poder realizar el trabajo de campo.
Certificacion del trabajo de campo por parte de la directora de la escuela "Daniel
Rodas Bustamante™ de Loja.

Solicitud dirigida a la Directora de la escuela "Daniel Rodas Bustamante™ de
Loja para la entrega de un triptico de informacion.

Certificacion de la entrega del triptico de informacion por parte de la directora

de la escuela "Daniel Rodas Bustamante™ de Loja.

. Afiches adhesivos colocados en varios sitios de la institucion.

Triptico de informacidn sobre la automedicacion
Charlas brindadas a los estudiantes por cada uno de sus paralelos y a los padres

de familia de la escuela "Daniel Rodas Bustamante™ de Loja.
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ANEXO N° 1

ENCUESTA PARA LA RECOLECCION DE DATOS
Universidad Nacional de Loja
Area de la Salud Humana
Carrera de Medicina

TEMA: Automedicacion con AINES guiada por padres y epigastralgia en
estudiantes de la escuela “Daniel Rodas Bustamante” Loja 2014.

Estimado padre de familia esta encuesta va dirigida hacia ustedes con la finalidad de conocer el grado de
automedicacién que tienen sus hijos y su relacion con la epigastralgia, este estudio servira para dar a

conocer las principales complicaciones del uso inadecuado de los AINES, por favor sirvase contestar las
siguientes preguntas que se plantean a continuacién con la mayor veracidad posible.

1. DATOS GENERALES

DEL PADRE DE FAMILIA DEL NINO

Edad: Edad:

Género: Femenino: _ Masculino: Género: F: M.
Escolaridad: Analfabeta: _ Prim: __ Secun: __ Sup: Afio escolar:

Procedencia: Urbana __ Rural ___
2. AUTOMEDICACION CON AINES

Alguna vez le ha administrado a sus hijos algin medicamento sin receta médica

Si() No ()

Si larespuesta es Si ¢cuales?
a) Aspirina (acido acetilsalicilico)
b) Apronax (naproxeno sodico)

c) lbuprofeno
d) Novalgina (metamizol sédico)

e) Ketorolaco
f) Voltaren (diclofenaco s6dico)

Otros (Indique cual )......c.ooieiiiiiii e

En qué casos ha utilizado estos medicamentos sin receta medica
a) Fiebre
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b) Gripe

c) Dolor de estomago
d) Dolor de cabeza
e) Dolor de muela
f) Dolor de garganta
g) Otros ..........

Ha usado o usa méas de un medicamento por cuenta propia para auto medicar a su hijo,
sin prescripcion médica.

Si () No ()
Cuantos: 1......
2.
3.......
Mas de 3......

Después de la auto medicacion, su hijo present6 alguna molestia o efecto no deseado,
producto del medicamento utilizado.

Si () No (')

Con que frecuencia usa estos medicamentos para auto medicar a su hijo

Todos los dias

1 vez por semana

2 0 mas veces por semana

1 vez al mes

2 0 mas veces al mes

Esporadicamente cuando hay la necesidad

AN AN AN NN N
N N N N N N

Por qué motivo decidié auto medicar a su hijo, sin previa consulta al profesional de la
salud.

a) Por el tiempo que demanda esperar un turno médico para ser atendido.
b) Por qué confi6 que lo que auto medico a mi hijo le hara bien.

c) Por qué los sintomas no eran tan serios como para acudir a un médico.
d) Por qué tengo dificultades econémicas y no poseo seguro medico.
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e) Por qué creo tener suficiente conocimiento para auto medicar a mi hijo.

f) Recibi recomendacién de un profesional no médico.

g) Por qué tengo desconfianza de los medicamentos recetados por el médico.
) OI0S. et

Cual fue la principal fuente de informacion para auto medicar a su hijo.

a) Lainformacion leida en el prospecto del medicamento.

b) Consejo de un familiar o vecino.

¢) Recomendacién de un aviso publicitario en la television.

d) Consejo de un farmaceutico.

e) Un médico que me lo habia recetado anteriormente

f) Otra fuente de informacion...................oooviiiiiiiiiiiinann,

EFECTOS DEL USO DE AINES

Su hijo ha presentado dolor abdominal en la parte alta del abdomen luego de la
automedicacion. (Si la respuesta es afirmativa que tan fuerte era el dolor)

a) Si ()
b) No ()

Intensidad: leve ( ) moderada ( ) grave ( )

Conoce los riesgos de los medicamentos que auto médica a su hijo.

a) Si ()
b) No ()
c) Poco ()
d) Medianamente ()

Cuales (203 €1emplos) .oovvviiiiiiiii i,

GRACIAS

-78 -



ANEXO N° 2

Loja, 29 de Mayo del 2014

Lcda.

Luz Tigre.

DIRECTORA DE LA ESCUELA FISCAL MIXTA PLURIDOCENTE “DANIEL
RODAS BUSTAMANTE” DE LOJA.

Ciudad.-

De mi consideracion.

Por medio de la presente me dirijo muy respetuosamente hacia usted Lcda. Luz Tigre,
directora de la escuela "Daniel Rodas Bustamante™ con la finalidad de pedirle se me
autorice realizar una visita a la escuela para poder aplicar la encuesta a los padres de
familia, con el tema titulado: AUTOMEDICACION CON AINES GUIADA POR
PADRES Y EPIGASTRALGIA EN ESTUDIANTES DE LA ESCUELA “DANIEL
RODAS BUSTAMANTE” LOJA 2014

Seguro de contar con su oportuna ayuda y colaboracién me despido de usted no sin

antes manifestarle mis mas sinceros sentimientos de consideracion y estima personal.

Atentamente.
\ 4 A /R
o é({ / 4 SoNe
Dr. Patricio Aguirre A. /4]
Director de la carrera de medicina
Dr. Patricio Aguirre A. Jorge Patricio Hidalgo Saavedra
Director de la carrera de medicina Estudiante de medicina Humana
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ANEXO N° 3

Loja, 02 de Junio del 2014

Lcda.

Luz Tigre.

DIRECTORA DE LA ESCUELA FISCAL MIXTA PLURIDOCENTE “DANIEL
RODAS BUSTAMANTE” DE LOJA.

Ciudad.-
De mi consideracion.

Luego de haber revisado el oficio de solicitud de ingreso a la escuela me permito
autorizar al Sr. Jorge Hidalgo Saavedra para que realice las visitas que sean necesarias a
la escuela para que aplique la encuesta a los padres de familia, con el tema titulado:
AUTOMEDICACION CON AINES GUIADA POR PADRES Y
EPIGASTRALGIA EN ESTUDIANTES DE LA ESCUELA “DANIEL RODAS
BUSTAMANTE” LOJA 2014

Cabe mencionar que la institucion le brindara la ayuda necesaria para que pueda realizar
sus encuestas dirigidas a los padres de familia.

Atentamente.

\ s & £
9 ) ¢ 0
/
] { Y,
y “Ul<x
4 i A 'k\.‘
RN YA J

ALY §
< LE (

Lcda. Luz Tigre.

Directora de la escuela
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ANEXO N° 4

Loja, 13 de Junio del 2014

Lcda.

Luz Tigre.

DIRECTORA DE LA ESCUELA FISCAL MIXTA PLURIDOCENTE “DANIEL
RODAS BUSTAMANTE” DE LOJA.

Ciudad.-

Certifica:

Que el Sr. Jorge Patricio Hidalgo Saavedra con C.I. 1104657091 realiz6 en esta
institucion la aplicacion de la encuesta a los padres de familia, para su trabajo
investigativo con el tema titulado: AUTOMEDICACION CON AINES GUIADA
POR PADRES Y EPIGASTRALGIA EN ESTUDIANTES DE LA ESCUELA
“DANIEL RODAS BUSTAMANTE” LOJA 2014

Es todo en cuanto puedo certificar en honor a la verdad y autorizo al interesado hacer
uso del presente para lo que estime conveniente

Atentamente.
.’."" ' L AT \’,Q
f‘%/égj* (i
........ i S
Leda. Luz Tigre. W
Directora de la escuela tefcusts”

Lcda. Luz Tigre.
Directora de la escuela

-81-



ANEXO N° 5

Loja, 17 de Junio del 2014

Lcda.

Luz Tigre.

DIRECTORA DE LA ESCUELA FISCAL MIXTA PLURIDOCENTE “DANIEL
RODAS BUSTAMANTE” DE LOJA.

Ciudad.-

De mi consideracion.

Yo Jorge Patricio Hidalgo Saavedra con C.l. 1104657091 estudiante de la carrera de
Medicina Humana me dirijo a Ud. con la finalidad de entregarle un triptico de
informacion cuyo tema es: AUTOMEDICACION CON AINES GUIADA POR

PADRES Y EPIGASTRALGIA EN ESTUDIANTES DE LA ESCUELA
“DANIEL RODAS BUSTAMANTE” LOJA 2014

Por la acogida que le de a la presente le reitero mis mas sinceros agradecimientos

Atentamente.

Jorge Patricio Hidalgo Saavedra
Estudiante de medicina Humana
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ANEXO N° 6

Loja, 20 de Junio del 2014

Lcda.

Luz Tigre.

DIRECTORA DE LA ESCUELA FISCAL MIXTA PLURIDOCENTE “DANIEL
RODAS BUSTAMANTE” DE LOJA.

Ciudad.-

Certifica:

Que el Sr. Jorge Patricio Hidalgo Saavedra con C.lI. 1104657091 estudiante da la carrera
de Medicina Humana, el dia 17 de Junio del presente afio, se realizé la entrega de los
tripticos con el tema titulado: AUTOMEDICACION CON AINES GUIADA POR
PADRES Y EPIGASTRALGIA EN ESTUDIANTES DE LA ESCUELA
“DANIEL RODAS BUSTAMANTE” LOJA 2014

Es todo en cuanto puedo certificar en honor a la verdad y autorizo al interesado hacer
uso del presente para lo que estime conveniente

Atentamente.

Lcda. Luz Tigre.
Directora de la escuela
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ANEXO N° 7

AFICHES ADHESIVOS COLOCADO EN VARIOS SITIOS DE LA

INSTITUCION

RECUERDE

Las recetas no
¢ deben velver a
utilizarse, solo
sirven para el
momento

indicado
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OUE HACER 51 sU HIJO SE
ENFERMA

¢ NO auto medicarlo, porque puede
generar reacciones adversas o
resistencia a los medicamentos
utilizados.

+ No enviarlo a la escuela.

+ Evitar exponerlo al frio.

¢ Acudir rapidamente al centro de
salud més cercano.

¢ Cumplir con el tratamiento del
médico.

¢ Se recomienda reposo hasta que

los sintomas desaparezcan por

completo.

ANEXO N° 8

Lo pu‘romedicacién
IUN RIESGO
A LA SALUDS

NO AUTOMEDIQUES A TU HIJO ACUDE AL
CENTRO DE SALUD MAS CERCANO, LOS
EXAMENES Y EL TRATAMIENTO SON
GRATUITOS

No cambies la SALUD por la

riqueza, ni la libertad por el

poder. Benjamin Franklin
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(OUE ES LA “AUTOMEDICACION”?

Es la administracion de un medicamento
por cuenta propia para auto medicarse a
si mismo o para auto medicar a cualquier
miembro de la familia sin previa consulta

el médico.

La automedicacién es una practica muy
frecuente en el mundo entero, llevada a
cabo por razones sociales, econémicas y
culturales que muchas veces mas que
satisfacer las necesidades de salud del

individuo las empeoran o agravan.

FACTORES QUE INFLUYEN.

¢ Sociales, por la presion del grupo o los

mismos familiares.

¢ Culturales, el uso de medicamentos

por iniciativa propia.

¢ Economicos, falta de disposicion de

tiempo y dinero.

Wo

)
W
medi®
Consulte a su médico

-86 -

EFECTOS ADVERSOS DE LOS ANALGESICOS
EN LOS NINOS AUTO MEDICADOS

+ Dolor abdominal.

¢ Dolor de cabeza.

+ Mareo.

¢ Confusion mental.
+ Nausea y vomito.
¢+ Irritabilidad.

¢ Somnolencia.

¢ Hemorragia gastrointestinal.

MEDICAMENTOS

USELOS SOLO
CUANDO SEAN
NECESARIOS Y
SIEMPRE
PRESCRITOS POR SU
MEDICO.




ANEXO N° 9

CHARLAS BRINDADAS A LOS ESTUDIANTES POR CADA UNO DE
LOS PARALELOS Y A LOS PADRES DE FAMILIA DE LA ESCUELA
"DANIEL RODAS BUSTAMANTE" DE LOJA.
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