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Resumen

Se realizé un estudio transversal, que clasifica como un estudio de utilizacién de medicamentos
de consumo, de tipo cuantitativo con el objetivo de evaluar el consumo del enalapril-20 mg
desde un Servicio Farmacéutico Comunitario en Guantdanamo, durante el periodo de enero
hasta abril de 2021 y con una muestra de 515 pacientes. La informacién fue obtenida a través
de los certificados médicos y tarjetas de estiba con total confidencialidad para la caracterizacion
de los pacientes, de acuerdo a las variables biosociales (edad, sexo), variables clinicas
(enfermedades mas frecuentes asociadas a la hipertensién arterial (HTA), diagndstico o motivo
de prescripcion y prescriptores). Se calculd la dosis diaria definida (DDD) para determinar el
consumo y el costo de enalapril-20 mg, también fue determinado. El estudio evidencié que el
mayor nimero de pacientes consumidores de enalapril-20 mg correspondié al grupo etareo > a
60 afios y el grupo de 0- 15 no reportd pacientes. Predominé el sexo femenino con 61 % con
respecto al masculino con 39 %. Resultaron ademas la diabetes mellitus, cardiopatia isquémica
e insuficiencia cardiaca como las enfermedades mas frecuentes asociadas a la HTA. Los
principales prescriptores lo constituyeron especialistas en Medicina General Integral, Medicina
Interna y Cardiologia. El mes de mayor consumo durante el periodo de estudio resultd ser
marzo con 1039 frascos con una DDD de 28,41 x 1000/hab./dia y un costo total de 15356,70
CUP.

Palabras claves: hipertension arterial, consumo de medicamentos, enalapril-20 mg, costo



Abstract

A cross-sectional study was carried out, which classifies as a study of the use of consumer drugs,
of a quantitative type with the aim of evaluating the consumption of enalapril-20 mg from a
Community Pharmaceutical Service in Guantdnamo, during the period from January to April
2021 and with a sample of 515 patients. The information was obtained through the medical
certificates and stowage cards with complete confidentiality for the characterization of the
patients, according to the biosocial variables (age, sex), clinical variables (most frequent
diseases associated with arterial hypertension (HT), diagnosis, reason for prescription and
prescribers). The defined daily dose (DDD) was calculated to determine the consumption and
cost of enalapril-20 mg, it was also determined. The study showed that the highest number of
patients consuming enalapril-20 mg corresponded to the age group =60 years and the group
aged 0-15 did not report patients. The female sex predominated with 61% compared to the
male with 39%. Diabetes mellitus, ischemic heart disease and heart failure were also the most
frequent diseases associated with HT. The main prescribers were specialists in Comprehensive
General Medicine, Internal Medicine and Cardiology. The month with the highest consumption
during the study period was March with 1039 bottles with a DDD of 28.41 x 1000 / inhab. / Day
and a total cost of 15356,70 CUP.

Keywords: high blood pressure, drug use, enalapril-20 mg, cost
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INTRODUCCION

Los Estudios de Utilizacion de Medicamentos (EUM) estudian la comercializacién,
distribucidén, prescripcién y uso de medicamentos en una sociedad y las consecuencias
médicas, sociales y econdmicas resultantes; abarcan la prescripcidn, dispensacién e
ingesta de medicamentos, y son la principal herramienta para detectar la mala utilizacién,
identificar los factores responsables, disefiar intervenciones efectivas de mejora, y evaluar
los logros de esas intervenciones.! Tienen cardcter interdisciplinario, con tareas
especificas para médicos, farmacéuticos y otros profesionales; incluyen los de calidad de
la prescripcion: estudios indicacién-prescripcion y estudios de prescripcidn-indicacién y

los de estudios de consumo.?2

Es por esto que los EUM, han demostrado que son herramientas valiosas, para observar el
uso de farmacos a través del tiempo, identificar problemas potenciales asociados a su uso
y evaluar el efecto de las intervenciones reguladoras y educacionales. Estos estudios
implican la recaudacion de datos relevantes sobre el uso de los mismos, su organizacién y
andlisis, y la toma de decisiones destinadas al uso racional,® donde los profesionales,
técnicos y administrativos de salud pueden presentar la base tedrica sobre ellos. Esta
situacion no estd exenta de riesgos, lo cual sumado a la confianza excesiva en el

conocimiento que se tiene, puede ocasionar dafos colaterales para la salud.

El consumo de los medicamentos es una practica que realiza el hombre desde su
surgimiento y hoy alcanza una definicién evolucionada y mas acabada luego de muchos
aflos de estudio y analisis; pudiéndose definir como un fendmeno complejo,
multifactorial, que involucra al medicamento como tecnologia sanitaria, al sistema de
salud responsable de realizar una oferta apropiada de los mismos y la respuesta del
consumidor como consecuencia de la interaccién con el prescriptor y dispensador,

teniendo como sustento sus conocimientos, actitudes y practicas.*

El consumo puede traducirse tanto en términos beneficiosos como perjudiciales, este

ultimo expresa las reacciones que pueden aparecer siempre que haya exposicién a un



medicamento. Por eso, es que se considera el consumo de medicamentos como la medida

real de la exposicién de una poblacidn a los farmacos.”

Se prevé un aumento continuo e irreversible del envejecimiento poblacional de conjunto a
este incremento de longevidad, las enfermedades crénicas no transmisibles emergen de
forma tal que constituyen en la actualidad un grave problema de salud. Entre éstas
enfermedades, la hipertension arterial (HTA) representa una de las mas prevalentes en la
poblacién y en particular en las personas mayores de 60 anos, por lo que se incrementa,
ademas, la prescripcién y consumo de medicamentos para el control de la enfermedad.®
Dentro de las principales complicaciones para ésta se destacan: la reduccién del riesgo del
accidente cerebrovascular, la alteraciéon y/o dafios de la funcién renal, y la ceguera en

pacientes que padecen conjuntamente diabetes mellitus (DM) e HTA.”

El tratamiento de la HTA ha contribuido a una reduccién de la morbimortalidad atribuida a
ella, pero sin embargo en los Ultimos afios se ha visto una estabilizacién o incluso un leve
aumento de la tasa de enfermedades cerebrales y cerebro vasculares, que contintan
siendo la primera causa de muerte en muchos paises, con un alto coste socioecondémico.
Por tanto, una adherencia terapéutica correcta al tratamiento de la HTA, debe seguir

siendo una de las grandes batallas para especialistas.

El medicamento ejerce un impacto peculiar creando expectativas con tecnologias propias
empleadas para la prevencion, el diagndstico y el tratamiento de enfermedades tanto en
el ambito hospitalario como en atencién primaria. Su utilizacién es algo cotidiano en la
poblacion esperdndose de su empleo racional relevantes beneficios.® Sin embargo, el
incremento del nimero de farmacos disponibles, unido al creciente habito de buscar en la
prescripcion de medicamentos la solucion a todos los problemas de salud tiene el efecto
indeseable de hacer que estos no siempre se empleen de la manera mds apropiada. Su
uso para resolver un problema de salud puede provocar efectos indeseables o

secundarios.?

El tema del uso racional de medicamentos es objeto de reflexidn para médicos,

farmacéuticos, trabajadores de la salud, politicos, empresarios y para la poblacién; éste



fenédmeno tiene los mismos antecedentes desde el surgimiento del hombre. En la
antigliedad, la curacién se fundamentaba en rituales de tipo religioso o mistico, realizados
por sacerdotes o curanderos. Con el devenir de los afios, los conceptos de enfermedad y

tratamiento comenzaron a desarrollarse ascendiendo a niveles de mayor complejidad.*

En el drea de salud Este, del municipio Guantdnamo, no se han realizado investigaciones
sobre el tema de consumo de medicamentos; por lo que se aplica detectar la diferencia
gue existe entre la cantidad de enalapril-20 mg que es dispensado a pacientes con HTA
que emplean este farmaco con la cantidad de enalapril-20 mg que consume en tiempo
real, al ser Guantanamo una de las provincias que mas consume por la poblacidn este
antihipertensivo; y por ende es uno de los mas demandados en estos momentos en Cuba,
segun se estima la existencia, entre el 28 y 32 % de la poblacién adulta; constituyendo un
importante problema de salud, al calcularse que mds de 3 millones de cubanos son

hipertensos.*?

M. Calvo y col., 2015 reportan el consumo y el costo de los antihipertensivos en nuestro
pais. Refieren la evidencia de un incremento considerable en los ultimos 10 afios

representando el 167,5% de su consumo en el area de salud.

A. Giral y col., 2016'? exponen que el enalapril se encuentra en la puntera debido a los
buenos resultados terapéuticos obtenidos por los médicos y la eficiencia del mismo para
el tratamiento de la HTA por la cantidad considerable de las unidades consumidas,'?
siendo necesario ampliar estudios sobre éste tema, dada la amplia demanda y auge que
representa este medicamento en la poblacion cubana.

A. Pefia y col., 2017%3 revelan que este antihipertensivo fue el mas consumido durante el
periodo de estudio realizado en el hospital Manuel Fajardo de la provincia de La Habana,3
mostrando ademds que el consumo del mismo fuera el 41,89 % del total de los

antihipertensivos consumidos.



Todo lo antes expuesto impone la necesidad de ampliar estudios sobre éste tema vy
evaluar el consumo de este antihipertensivo debido a la demanda existente de este

producto por la poblacién cubana.

Problema Cientifico

Ausencia de evidencias que evalien el consumo de enalapril-20 mg desde un Servicio

Farmacéutico Comunitario en Guantanamo.

HIPOTESIS

Si se evalua el consumo de enalapril-20 mg en un Servicio Farmacéutico Comunitario del
municipio Guantanamo, para lograr el perfeccionamiento en la politica de uso correcto y
racional del medicamento se disminuirda el costo por tratamiento que implica el

medicamento a los pacientes.

OBJETIVO

Evaluar el consumo del enalapril-20 mg desde un Servicio Farmacéutico Comunitario en

Guantanamo.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

. Caracterizar los pacientes que consumen enalapril-20 mg desde un Servicio Farmacéutico

Comunitario.
. Determinar el consumo de enalapril-20 mg desde un Servicio Farmacéutico Comunitario.

. Calcular el costo por consumo de enalapril-20 mg desde un Servicio Farmacéutico

Comunitario.

ﬁx
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CAPITULO |. REVISION BIBLIOGRAFICA
|.1 FARMACOEPIDEMIOLOGIA. ESTUDIOS DE UTILIZACION DE MEDICAMENTOS (EUM)

La Farmacoepidemiologia es la rama de la salud publica que se dedica a reunir
informacién que conduzca a proteger la salud de la poblacidn mediante el mejoramiento
de la eficacia y seguridad de los medicamentos. Esta surge cuando fue necesario evaluar
los riesgos asociados al empleo generalizado de farmacos y vigilar la eficacia en
condiciones normales de uso. Su desarrollo se ha centrado en el estudio de la seguridad
de los farmacos y en los EUM.** Para identificar los problemas y los factores que
condicionan el mal uso de los medicamentos, se realizan los EUM, estos son los que
“analizan la comercializacién, distribucidn, prescripcion y uso de medicamentos en una
sociedad, con acento especial en las consecuencias médicas, sociales y econdmicas

resultantes”.1>16

Problemas detectados en EUM
v Oferta inadecuada (excesiva o insuficiente)
v’ Uso de medicamentos ineficaces o de riesgo
v' Infrautilizacién absoluta de medicamentos
v’ Sobreutilizacién absoluta de medicamentos
v' Infrautilizacién relativa de medicamentos
v’ Sobreutilizacién relativa de medicamentos
v Mal uso de los medicamentos

Clasificacion y tipos de EUM

Los EUM pueden clasificarse de diversas maneras en funcién de si su objetivo es obtener
informacién cuantitativa (cantidad de medicamento vendido, prescrito, dispensado o
consumido) o cualitativa (calidad terapéutica del medicamento vendido, prescrito,
dispensado o consumido); pero, ademas, existen diferentes tipos de EUM que se clasifican

de la manera siguiente:



Estudios de la oferta y del consumo: describen los medicamentos que se utilizan y en qué

cantidad.

Estudios prescripcion-indicacion: describen las indicaciones en las que se utiliza un

determinado farmaco o grupo de farmacos.

Estudios indicacion-prescripcion: describen los farmacos utilizados en una determinada

indicacion o grupo de indicaciones.

Estudios de intervencion: describen las caracteristicas de la utilizacion de medicamentos
en relacién con un programa de intervencién concreto sobre su uso. Las intervenciones
pueden ser reguladoras (listas restringidas de medicamentos) o educativas (protocolos

terapéuticos, sesiones informativas, boletines terapéuticos, etc.).1”18
Aplicaciones de los EUM

Los EUM proporcionan datos descriptivos respecto al consumo de farmacos, algunos de

los aspectos que se pueden investigar son los siguientes:
La evolucion de los perfiles terapéuticos con el tiempo.

Analisis de los factores que determinan el uso de ciertos farmacos (edad, sexo,

diagnéstico, etc.).
Deteccién del uso inadecuado de los medicamentos tanto por exceso como por defecto.

Definicion de areas para futuras investigaciones sobre eficacia y seguridad de la

terapéutica.

Evaluacién de los resultados de politicas educacionales, informativas o legislativas. Analisis

de la demanda de fdrmacos con objeto de rentabilizar los recursos.®
Importancia de los EUM

Utilizacion de medicamentos inadecuados bien por su calidad intrinseca o por la
informacién disponible sobre eficacia y relacion beneficio/riesgo de los mismos para una

enfermedad o indicacidon determinada.



. Utilizacién insuficiente del tratamiento farmacoldgico en una enfermedad o indicacién

concreta (infrautilizacién).

. Utilizacién excesiva del tratamiento farmacolégico en una enfermedad o indicacidn

concreta (sobreutilizacion).

. Brindar informacién y apoyo a los diferentes grupos: comisién de farmacia y terapéutica

(sobre el grado de adaptacién de consumo de Farmacia o centro de salud).

. Consumo de medicamento en el centro de salud por unidades dispensada o por area de

prescripcion.?°

1.2 CONSUMO DE MEDICAMENTOS

El consumo de medicamentos, o como se le puede llamar también “eslabdn final de la
cadena”, puede ser abordado desde diferentes perspectivas, las cuales dependen de las
aplicaciones del andlisis que se realiza. Asi, por ejemplo, la cuantificacion del mismo se
puede expresar en términos de gastos o de numero de unidades consumidas. Estos
parametros son utiles para realizar una aproximacidon epidemioldgica por lo que es
necesario realizar un andlisis del consumo con enfoque cualitativo, o lo que es lo mismo,
que aborde las caracteristicas socioculturales, demograficas y conductuales de los

consumidores, las razones y tipologia, asi como las consecuencias del consumo de éstos.*

Los parametros de medida cuantitativos utilizados son el nimero de envases, las
unidades de dosificacion (tableta, gotas, etc.), las unidades de peso de sustancia
activa (mg, g, etc.), el nimero de prescripciones, los costos de los medicamentos y las
dosis diaria definidas (DDD). Los métodos mas auxiliados para su analisis utilizan la
cuantificacién en valor econdmico, en unidades vendidas y segiin DDD de un farmaco. Las
principales aplicaciones de los estudios cuantitativos del consumo de medicamentos son
la descripcién del consumo en un area determinada y denominador de consumo para el

analisis de relaciones beneficio-riesgo.?!



Para modificar el nivel de conocimiento que posee la poblacidon e incluso entre los
profesionales de la salud respecto al escuchar el término "consumo de los
medicamentos", ha llegado a confundir éste, con el consumo de drogas. Es por esto que se
impone realizar una revisidon del término para permitir una mayor comprensién de los
elementos que influyen en este comportamiento, para encaminar la mejor comprension

de éste término segln el contexto en el que se utilice.

- Segun el Diccionario de la Real Academia de la Lengua Espafiola, consumo (del
latin: cosumere que significa gastar o destruir) es la accidn y efecto de consumir o gastar,
bien sean productos, y otros géneros de vida efimera, o bienes y servicios. Entendiendo
consumir como el hecho de utilizar estos productos y servicios para satisfacer necesidades

primarias y secundarias.

- En términos econdmicos se entiende por consumo la etapa final del proceso
econdmico, en especial del productivo, definida como el momento en que un bien o
servicio produce alguna utilidad al sujeto consumidor. En este sentido hay bienes y
servicios que de forma directa se destruyen en el acto del consumo, mientras que con
otros lo que sucede es que su consumo consiste en su transformacion en otro tipo de

bienes o servicios diferentes.??

- Para el socidlogo Jeremy Rifkin el fomento del consumo se produjo en los afios 20
del pasado siglo en Estados Unidos para aliviar la sobreproduccion-motivada por un
aumento de la productividad y una disminucién de la demanda por la existencia de un alto
numero de desempleados debido a los cambios tecnoldgicos- que encontré en el
marketing (mercadotecnia y publicidad) la herramienta para incrementar y controlar el

consumo. 23

- Por su parte, Priego H. propone un concepto de simil entre consumo y utilizacion
de los servicios sanitarios, y lo define como “la interfase de un proceso dindmico vy
complejo que pone en contacto a los actores, la poblacion y el personal de salud, con el

propdsito de satisfacer una condicion de salud determinada”.?



Los conocimientos, actitudes y practicas de la poblacién ante el consumo de
medicamentos expresaran en mayor o menor medida el grado de cumplimiento
terapéutico de esta, lo que desde la perspectiva de la practica médica se conoce como el
cumplimiento por parte del paciente de las recomendaciones terapéuticas realizadas por
el prescriptor. Las disimiles formas de acceso a los medicamentos hacen que los sectores y

grupos de la sociedad tengan diferentes consumos y exposiciones a los medicamentos.

Para la salud publica es importante la busqueda de soluciones a los problemas que se
puedan presentar, al existir cada vez mayor interés en conocer la magnitud y
caracteristicas del consumo y uso inadecuado de los medicamentos, en especial los

antihipertensivos y el impacto que puedan ocasionar los mismos en bienestar de salud.?

1.3 HIPERTENSION ARTERIAL

La HTA constituye uno de los problemas médico-sanitarios mds importantes de la
medicina contemporanea en los paises desarrollados y en Cuba; su control es la piedra
angular sobre la que hay que actuar para disminuir la morbilidad y mortalidad por
enfermedades coronarias, cerebrovasculares y renales, por lo que la HTA es una variable
gue oscila entre determinados valores y se ve modificada por factores enddgenos y
exogenos al propio individuo. Por ello antes de catalogar a un sujeto como hipertenso
debemos tener la certeza de que la medida de la tensidn arterial es adecuada. Para que
esto sea asi, se debe realizar en dos o0 mas lecturas tomadas en dos o mas visitas después

de un rastreo inicial.

Tradicionalmente, el diagndstico de HTA se basa en la medicion de la presién arterial (PA)
en consulta médica. Asi entonces, se considera a un paciente como hipertenso cuando
presenta repetidamente cifras mayores o iguales a 140/mmHg. Esta definida como la
presencia mantenida de cifras de tensiéon arterial (TA) diastdlica igual o superior a

90/mmHg v sistdlica, igual o superior a 140/mmHg. Constituye un problema de salud



global por lo que se hace necesario el control de la misma y de los factores de riesgo; asi

como revertir el dafio que pueda ocasionar en érganos diana.2®

[.3.1 TRATAMIENTO CON MEDICAMENTOS PARA LA HTA

Dado que la HTA no suele dar sintomas, la forma de saber si los medicamentos estan
funcionando es tomarse la TA, en principio siempre a la misma hora (la PA varia a lo largo
del dia). Una vez la PA se ha normalizado, conviene tomarla una o dos veces por semana,
pero ya a horas distintas. El objetivo del tratamiento es mantener la PA en rangos

normales a lo largo de todo el dia.

Si es necesario tratar la HTA con medicamentos, en muchos casos dichos medicamentos
tendran que tomarse de forma continua durante el resto de la vida. En ningun caso hay
que dejar la medicacién cuando la PA se normalice, salvo que su médico diga lo contrario.
Si a pesar del tratamiento la PA vuelve a subir, es necesario consultar también a su

médico.

1.3.2 MEDICAMENTOS ANTIHIPERTENSIVOS MAS FRECUENTES PARA EL TRATAMIENTO
DE LA HTA

Los medicamentos antihipertensivos mas usados universalmente y considerados de
primera linea en el tratamiento de la HTA son los diuréticos tiazidicos, los beta
blogueadores, los blogqueadores de los canales de calcio, los inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina (IECA) y mdas recientemente los antagonistas de los
receptores de la angiotensina Il (ARAIl); la eleccidon dependera de las caracteristicas del
paciente, la presencia de lesiones de érganos y las enfermedades asociadas, por lo que la
terapéutica serd individualizada y por tiempo indefinido,?” segin expone Eighth Joint
National Committee (JNC 8)%8 en las recomendaciones publicadas en el 2014, donde se
excluye al grupo de los beta bloqueadores como un tratamiento inicial de la HTA no

complicada.
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Los informes del Departamento de Farmacoepidemiologial® (DF) del Ministerio de
Salud Publica (MINSAP) de Cuba muestran un aumento marcado de las
inscripciones por antihipertensivos en los ultimos afios. En el aflo 2012 representaron el
48 % del total de inscripciones de medicamentos por tarjeta control. Aunque el
crecimiento del grupo es de un 5 % anual, superan este promedio el amlodipino (29 %), el
atenolol (16 %), el enalapril-20 mg (11 %) y la espironolactona (8 %). En el caso del
amlodipino este crecimiento se justifica por su reciente introduccién en el mercado; sin
embargo, en el resto de los medicamentos, esta alza representa una alerta y un problema

para el sistema de gestion de medicamentos en el pais.

Por otra parte, si bien la disponibilidad de fdrmacos cada vez mds seguros y
efectivos provocaron un cambio en el impacto y el curso de las enfermedades
cardiovasculares, especificamente la HTA;* el desarrollo de nuevos medicamentos
usualmente representan un incremento de los costos de tratamiento de las enfermedades
crénicas dado su mayor precio. Este es el caso del enalapril-20 mg y el amlodipino con
ventajas terapéuticas sobre otros disponibles por lo que representan un mejor
tratamiento, pero se desconoce el impacto econdmico para el paciente y su familia

asociado a su introduccion.

I.4 HISTORIA DEL GRUPO FARMACOLOGICO (IECA)

La historia de los IECA comenzd con Ferreira y colaboradores en la década de 1960,
cuando descubrieron que el veneno de serpiente perteneciente a la familia de los
crotalos, los que contienen varios factores que intensifican las respuestas de la
bradicinina; tales factores que potencian esta ultima, son una familia de péptidos que
inhiben la cinasa Il o Enzima Convertidora de angiotensina (ECA), que cataliza la sintesis de

ANG Il (sustancia precursora), e inactiva a la bradicinina (un vasodilatador).

A partir de estos descubrimientos se sintetizd el nanopéptido teprotido (péptido del
veneno de serpiente que inhibe la sintesis de la cinasa Il y la ECA), que fue probado en

seres humanos, encontrando disminucién en la PA en pacientes con HTA esencial, de
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manera mas constante que los ARA Il, ademdas de efectos benéficos en insuficiencia
cardiaca, observaciones claves que estimularon la busqueda de inhibidores de la ECA.3°
Finalmente, se cred la sintesis de una serie de derivados carboxi alcanoil y mercapto
alcanoil que actuaron como potentes inhibidores competitivos de la ECA. Siendo el
captoprilo el mas activo3! y el primer IECA comercializado; y luego se comercializd el
enalaprilo en un intento de mejorar el perfil de reacciones adversas. Sin embargo, desde
el punto de vista terapéutico, no es posible sefalar grandes diferencias entre los IECA y

estan avaladas el campo de reacciones adversas y la farmacocinética.3?

Los IECA se desarrollaron produciendo bloqueo especifico del sistema renina
angiotensina-aldosterona. Este grupo de fdrmacos, ha obtenido resultados muy
satisfactorios; ademas, se ha demostrado su eficacia en la insuficiencia3?y se clasifican de
acuerdo al grupo quimico que interactia con el zinc de la ECA.3* Hasta el momento hay
tres grupos: los compuestos sulfidrilicos representados por el captopril, los compuestos

fosfdricos (fosinopril, ceranapril) y los compuestos carboxilicos del tipo del enalapril.3°

1.4.1 ENALAPRIL

El maleato de enalapril, es el segundo inhibidor de la ECA aprobado en Estados Unidos, es
un profarmaco que sufre hidrdlisis por esterasas en higado para producir el acido
dicarboxilico original activo, enalaprilato (inhibidor muy potente de la ECA). Aunque
también contiene un “sustitutivo prolina”, el enalapril difiere del captopril por cuanto es
un analogo de un tripéptido, mas que de un dipéptido; se absorbe con rapidez por via oral

y tiene biodisponibilidad oral de alrededor de 60%.3°

COOIl
COOH CH, 4 '
| H | /
CH,CHy—C——N——C—C—N

Figura 1. Estructura quimica del enalapril
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1.4.2 POSOLOGIA. PRINCIPALES INTERACCIONES, CONTRAINDICACIONES Y RIESGOS

DE USO

Dosis y vias de administracidon para su uso: la dosificacion del paciente se establecerd de
acuerdo con el cuadro clinico del paciente y a criterio del médico. Como posologia de
administracion se aconseja de 5-10 mg por dia hasta lograr la dosis de mantenimiento que

puede ser hasta 40 mg por dia.3®
Principales interacciones

v' El uso de suplementos de potasio, diuréticos ahorradores como la amilorida, el
triamtereno y la espironolactona, pueden aumentar considerablemente el potasio sérico,

en particular en pacientes con deterioro de la funcién renal.

v La administraciéon de enalapril junto con un diurético tiazidico puede evitar una pérdida

excesiva de potasio y prevenir asi una hipopotasemia inducida por los diuréticos.

v" No deberd administrarse simultdneamente con farmacos AINES, debido a la posibilidad de

provocar dafo renal principalmente en ancianos.
v Los farmacos antiacidos reducen la biodisponibilidad del enalapril.

v' La administracion simultdnea de IECA y litio o digoxina elevan la concentracién de éstos

altimos y pueden aumentar la hipersensibilidad al haloperidol.3®
Contraindicaciones

v En casos de estenosis renal bilateral, esternosis de arteria renal de rifidn Unico,

insuficiencia renal grave y en hipotension arterial sistémica.

v Su administracion en pacientes con renina muy elevada puede reducir una importante

respuesta hipotensora con oliguria y azoemia.

v' No debe emplearse en asociacion con diuréticos ahorradores de potasio por el riesgo de

provocar hipercalemia.

v Debe emplearse con precaucidn en pacientes con dafio hepatico o renal.3®
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Restricciones de uso durante el embarazo y la lactancia
Embarazo: categoria C (ler. trimestre), categoria D (2do. Y 3er. trimestre): no debera
emplearse durante el embarazo y la lactancia. No se sabe si el enalapril es excretado con

la leche materna.

Las investigaciones epidemiolégicas relacionadas con el riesgo de teratogenicidad tras la
exposicion a IECA durante el primer trimestre del embarazo no han sido concluyentes, sin
embargo, no pueden excluirse un pequefio aumento del riesgo. Cuando se confirme el
embarazo, el tratamiento con los IECA deberd interrumpirse inmediatamente vy, si es

adecuado, deberd iniciarse un tratamiento alternativo.3’

Se sabe que la exposicion con los IECA durante el segundo y tercer trimestre del embarazo
provoca toxicidad fetal en seres humanos (disminucion de la funcién renal,
oligohidramnios y retraso de la osificacion del craneo) y toxicidad neonatal (insuficiencia

renal, hipotension e hiperpotasemia).3’

Lactancia: los limitados datos farmacocinéticos existentes demuestran la presencia de
concentraciones muy bajas de enalapril en la leche materna. Aunque estas
concentraciones parecen ser clinicamente irrelevantes, no se recomienda el enalapril en la
lactancia de nifios prematuros ni durante la primera semana después del parto, como
consecuencia de hipotético riesgo que se produzcan efectos cardiovasculares y renales, y
porque no existen experiencia clinica suficiente. En el caso de un lactante mayor, se puede
calcular el uso de enalapril en una madre que esté dando el pecho. Si este tratamiento es

necesario para ella y para el nifio, es observado para detectar cualquier efecto adverso.?”

1.4.3 REACCIONES ADVERSAS Y SOBREDOSIS

En general, el enalapril es bien tolerado, las reacciones adversas se producen por lo
regular en los primeros dias de tratamiento y no suelen ser suficientemente graves como
para necesitar la interrupcion del medicamento. En los estudios clinicos, la incidencia

global de efectos indeseables no fue mayor con el enalapril que con placebo. Para la
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mayoria, los efectos indeseables han sido leves y transitorios. La suspensién del

tratamiento fue requerida en el 6% de los pacientes.

Los efectos secundarios mas frecuentes son tos, vértigo, cefalea, diarrea, fatiga, nduseas,
rash, hipotensidn ortostatica, calambres musculares y erupcién cutanea. Otras reacciones
secundarias reportadas son: proteinuria, neutropenia, glucosuria, alteraciones en el

sentido del gusto, hepatotoxicidad.?’

Se ha descrito tos seca, y puede requerir la suspension del tratamiento.
Hipersensibilidad/edema angioneurdtico: Se ha comunicado, raras veces, la aparicion de

edema angioneurdtico de la cara, extremidades, parpados, lengua, glotis y/o laringe.

Algunos pacientes sin evidencia de alteracidon renal preexistente han desarrollado
pequefias elevaciones, generalmente transitorias, en la urea y creatinina séricas cuando se
ha administrado enalapril-20 mg concomitantemente con diuréticos. Se han descrito en
pocos pacientes: ligeras disminuciones en la hemoglobina, hematdcrito, plaquetas vy
leucocitos, asi como elevacién de enzimas hepaticas, pero no se ha establecido una

relacion causal con enalapril-20 mg.?’
Sobredosis

Las caracteristicas mas relevantes de la sobredosis notificada hasta la fecha con enalapril
es la hipotensién intensa (comenzando aproximadamente 6 h después de la ingesta de la
tableta), concomitante con el bloqueo el sistema renina-angiotensina, y estupor. Los
sintomas asociados a la sobredosis de IECA pueden incluir shock circulatorio, trastornos
electroliticos, insuficiencia renal hiperventilacién, taquicardia, palpitaciones, bradicardia,

mareos, ansiedad y tos.3’

El tratamiento recomendado para la sobredosis de enalapril-20 mg consiste en la
administracion mediante infusidén intravenosa de suero salino. Si se produce hipotension,
se debera colocar a los pacientes en posicion de shock. También se considerard la
posibilidad de una infusién de angiotensina Il y/o la administracién de catecolaminas por

via intravenosa, si se dispone de estos tratamientos.
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En estudios hemodindmicos realizados en pacientes con HTA esencial la disminucién de la
presion arterial vino acompaiada de una reduccion de la resistencia arterial periférica,
con un aumento del gasto cardiaco y pocos cambios, o ninguno, en la frecuencia cardiaca.
Tras la administracion de enalapril-20 mg se produjo un incremento del flujo sanguineo
renal, la tasa de filtracion glomerular no cambié. No hubo indicios de retencién de sodio o
de agua. Sin embargo, generalmente las tasas de filtracién glomerular aumentaron en
aquellos pacientes que las tenian bajas antes del tratamiento. En estudios clinicos a cortos
plazo luego de ser administrados con enalapril en pacientes diabéticos y no diabéticos con
nefropatia, se observaron disminuciones de la albuminuria, de la excrecién urinaria de

inmunoglobulina (Ig) G y de la proteinuria total.?”

1.4.4 PROPIEDADES FARMACOCINETICAS

Absorcién: por via oral se absorbe rdpidamente y alcanza concentraciones séricas
maximas en el término de una hora. De acuerdo con su recuperacién en la orina, la
cantidad de enalapril que se absorbe a partir de la tableta de meleato de enalapril es de
aproximadamente 60 %. La presencia de alimentos en el tracto digestivo no influye en la

absorcion de enalapril oral.?’

Distribucion: tras la absorcidn, el enalapril-20 mg por via oral se hidroliza rapidamente y
en su mayor parte pasa a enalaprilato, un potente inhibidor de la ECA. El enalaprilato
alcanza concentraciones mdaximas en el suero unas 4 h después de una dosis oral de
meleato de enalapril. La semivida eficaz de acumulaciéon de enalaprilato después de
multiples dosis de enalapril oral es 11 h. En sujetos con funcidon renal normal, la
concentracion sérica en el estado estacionario de enalaprilato se alcanza después de 4
dias de tratamiento. Dentro de intervalos de concentraciones terapéuticamente
relevantes, la union de enalaprilato a las proteinas plasmaticas humanas no supera el

60%.%7
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Biotransformacion: excepto por la conversion de enalaprilato, no hay indicios de un

metabolismo significativo de enalapril.

Eliminacion: la excrecidn de enalaprilato es fundamentalmente renal. Los compuestos
principales en la orina son enalaprilato, que representa aproximadamente el 40 % de la
dosis, y enalapril intacto (aproximadamente el 20 %). Puede eliminarse de la circulacién

general mediante hemodidlisis. El aclaramiento en didlisis es 62 mL/min.3’

[.4.5 FARMACODINAMIA

La administracion de enalapril-20 mg a pacientes con HTA ligera a moderada ocasiona la
reduccidon de la PA tanto en posicidon horizontal como de pie, sin que se observe un
componente ortostdtico. La hipotensidon postural sintomatica es infrecuente, aunque
puede darse en pacientes con deplecion de volumen, en la mayoria de los pacientes
después de una dosis oral de enalapril-20 mg, el inicio del efecto antihipertensivo se
observa una 1 h después de la administracién, produciéndose la maxima reduccién de la
PA a las 6 h. A las dosis recomendadas el efecto antihipertensivo se mantiene al menos
durante 24 h, aunque en algunos pacientes hay que esperar algunas semanas para que se
alcance la reduccién dptima de la PA. Los efectos antihipertensivos del enalapril-20 mg se
mantienen durante la administracion crénica del farmaco y no se han observado efectos

de rebotes hipertensivos cuando se discontinia la medicacion de forma abrupta.3®

1.4.6 CONSUMO DEL ENALAPRIL-20 MG A NIVEL MUNDIAL

En el plano internacional se estima que en el mundo cerca de 1000 millones de habitantes
padecen de HTA; en Estados Unidos, afecta a 50 millones de personas
aproximadamente,3? este incremento de hipertensos trae consigo el acrecentamiento de
ciertos antihipertensivos los cuales son de vital importancia para este padecimiento, no
solo como monoterapia, sino también de conjunto con diuréticos u otros que sean

necesarios para mejorar la situacion de los pacientes.*°

17



En Colombia, A. Benavides y col., 2013,*! refirieron que el 53,1 % de los pacientes que
consumen un IECA o un IECA asociado a un diurético, elevan el consumo de éste grupo de
farmaco y M. Guarin-Loaiza y E. Pinilla-Roa reportaron en éste mismo afio al losartan
como ARA como el antihipertensivo mas empleado siendo usado por un 67,4 % de su
poblacién, seguido por el enalapril con 37, 6% como IECA y la hidroclorotiazida con 33,5 %

como diurético.*?

C. Alvarado y col., 2014, revelaron que en el grupo de los diuréticos la espironolactona fue

la mas consumida, seguidos de los IECA con el enalapril y en los ARA el losartan.*3

E. Tafur, 2018 hacen referencia en relacién a los patrones de uso de los antihipertensivos
consumidos por la poblacién, siendo el enalapril el medicamento mds consumido

representando el 22,4 % de todos los antihipertensivos.*

[.4.7 CONSUMO DEL ENALAPRIL-20 MG EN CUBA

En nuestro pais, las enfermedades crénicas no transmisibles por su elevada incidencia y
prevalencia constituyen un problema de salud, siendo la diabetes mellitus (DM) y la HTA
las mas relevantes y ésta Ultima considerada la mas destacada al representar una tasa de
201,2 x 1000 habitantes y una prevalencia en la poblacidn urbana cercana al 30 % y en
areas rurales, 15 %.'! Por otro lado, los medicamentos antihipertensivos incrementan su
demanda anualmente haciéndolo en un 5 % y superando este promedio, lo manifiestan el

amlodipino 29 %, atenolol 16 %, enalapril 11 %y la espironolactona 8 %.%¢

0. Ibafiez, 2012 ubica al enalapril como el de mayor consumo® y en el periodo 2013-2017
éste farmaco resulta ser el mas consumido (41,89 %-56,02 %) representando ademas al

medicamento de mayor costo.*®
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CApPiTULO || MATERIALES Y METODOS
I1.1 CARACTERISTICAS GENERALES DE LA INVESTIGACION

Se realizd una investigacion transversal, que clasifica como un estudio de utilizacion de
medicamentos de consumo, siendo un estudio cuantitativo para calcular su costo y poder
evaluar el consumo de enalapril-20 mg, desde un Servicio Farmacéutico Comunitario,
ubicado en el drea de salud del Policlinico 4 de abril, en el municipio Guantdnamo, de la
Provincia Guantanamo. La investigacion se desarroll6 en el periodo comprendido de enero

hasta abril de 2021.

11.1.1 UNIVERSO Y MUESTRA DE ESTUDIO

El universo poblacional estuvo conformado por los pacientes dispensarizados de la
farmacia comunitaria 565 desde un Servicio Farmacéutico Comunitario con tarjeta control
para el enalapril-20 mg. Para la seleccién de la muestra se tomaron en cuenta los

siguientes criterios:

Criterio de inclusidn: pacientes adultos autovalidos de ambos sexos, que adquieren
enalapril-20 mg por tarjeta control y que den su consentimiento para la participacion en la

investigacion.

Criterio de exclusion: Pacientes con HTA que no den su consentimiento para la
participacién en la investigacion y los que adquieran su medicamento por tarjeta control

de forma transitoria desde un Servicio Farmacéutico Comunitario objeto de estudio.

I11.2 METODICA DE LA INVESTIGACION
I11.2.1 CONSIDERACIONES ETICAS

Los datos fueron recogidos de los certificados médicos y tarjetas de estiba con total

confidencialidad.
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[1.2.2 CARACTERIZACION DE LOS PACIENTES QUE CONSUMEN ENALAPRIL-20 MG

La muestra se caracterizd segun variables biosociales: edad, sexo y variables clinicas:
enfermedades mas frecuentes asociadas a la HTA que presentan los pacientes, diagndstico
o motivo de prescripcion de enalapril y prescriptores. Los datos para la caracterizacion de
la muestra se recogieron a partir de la revision de los certificados médicos de los pacientes

incluidos.

Variables biosociales

Edad

Los grupos etdreos se conformardn segun lo establecido por el Ministerio de Salud Publica

(MINSAP) en el Programa Nacional de Medicamentos (PNM).%’
0- 15 afios

16-39

40-59

> 60

Sexo

Masculino

Femenino

Variables clinicas

Enfermedades mas frecuentes asociadas a la HTA que presentan los pacientes
v’ Diabetes mellitus
v’ Cardiopatia isquémica
v" Insuficiencia cardiaca

v Otras
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Diagndstico o motivo de prescripcidon de enalapril-20 mg
HTA,

Insuficiencia cardiaca,

Cardiopatia isquémica,

Cardiopatia hipertensiva,

Miocardiopatia dilatada

Prescriptor

Médico General Integral (MGlI),
Medicina Interna,

Cardiologia

11.2.3 DETERMINACION DEL CONSUMO DE ENALAPRIL-20 MG

Para la determinacién del consumo primeramente se determind las unidades dispensadas
a partir de los registros en la tarjeta control de cada paciente y de las salidas en la tarjeta
de estiba del medicamento, de los cuatro primeros meses del afio en curso.

Posteriormente se calculd la dosis diaria definida (DDD) x 1 000 habitantes.

DDD/1000/ hab./dia = Unidades dispensadas * Concentracidn del producto * 1000 hab

DDD * Tiempo de estudio * Poblacidn en estudio

11.2.4 CALCULO DEL COSTO POR CONSUMO DEL ENALAPRIL-20 MG

Se multiplicarad el nimero de unidades dispensadas (envase x 30 tabletas) por su precio de

venta (7,55 CUP) a la poblacidn en las farmacias comunitarias. Los precios fueron tomados
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del listado oficial de precios a la poblacién; establecidos por el Ministerio de Finanzas y

Precios. El costo se expresdé en moneda nacional (CUP).

I11.3 OBTENCION DE LA INFORMACION Y PROCESAMIENTO DE LOS RESULTADOS
11.3.1 OBTENCION DE LA INFORMACION
La obtencion de la informacion se realizo a través de:

Revision de los certificados y tarjetas de estiba de enalapril-20 mg desde un Servicio

Farmacéutico Comunitario de la farmacia comunitaria 565.

11.3.2 PROCESAMIENTO DE LA INFORMACION

Los datos se analizaron a través de la estadistica descriptiva, se utiliz6 como medida de
resumen el cdlculo de porcentajes. Los resultados obtenidos se reflejaron en tablas y

graficos empleando el programa Excel del paquete Microsoft Office 2016.
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CAPIiTULO Ill: RESULTADOS Y DISCUSION
[11.1 CARACTERIZACION DE LOS PACIENTES QUE CONSUMEN ENALAPRIL-20 MG

En la Figura 2 se muestran los pacientes por grupos etareos. Se pudo evidenciar que el
mayor numero de pacientes consumidores del enalapril-20 mg correspondid al grupo

etdreo > a 60 anos y 0- 15 no reportd pacientes dentro de este grupo etdreo.

= 0-15 16-39 = 40-59 = 260

Figura 2. Distribucion de pacientes por grupos etareos

Como puede observarse, el grupo etdreo > a 60 afios resulté ser el predominante. Este
resultado es similar a los reportados por L. Cordiés y col., 2008, quienes mostraron la
tendencia al aumento de la presién arterial después de los 30 anos, y logrando las cifras
mayores de ciento en los pacientes de 60 afios.*®*° Podemos evidenciar, ademas, que el
grupo de 16-39 afios representd el 5 %, seguido del 35 % que correspondié al grupo
representado por 40-59 afios, por lo que estimamos que, la frecuencia de la HTA tiende a
aumentar con la edad. Existen estudios en los que se reportan que existe una tendencia
positiva ascendente con el aumento de la edad a padecer la enfermedad principalmente

después de los 45 afios a los 64 afios representando el 50% de la poblacién.>%->3
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Al analizar la variable sexo se observa en la Figura 3 que existe un predominio del sexo

femenino (61 %) con respecto al sexo masculino (39 %).

B Femenino ® Masculino

Figura 3. Distribucidn de pacientes segtin sexo

Se pudo observar que del total de pacientes (515) consumidores de enalapril-20 mg el
sexo femenino resultd el prevaleciente con respecto al masculino, esto puede estar dado
a la posible relacién con los influjos hormonales en el periodo postmenopausico®* que
experimenta el sexo femenino debido a la disminucidn de los estrégenos que constituyen
un efecto protector en la mujer. Con la declinacion de estas hormonas durante la
menopausia, cesa su funcién y se incrementan los cambios arteriales, sin embargo, en
términos generales, la distribucidn de la HTA por sexo, antes de la menopausia es mas
frecuente en los varones, invirtiéndose posteriormente en favor de las mujeres,3® por tal
motivo es bien conocido por todos que no surgen sintomas clinicos que acompaiien a la
HTA, sino que su ausencia resulta ser comun y donde no estd al margen el sexo femenino.

Estos resultados son compatibles con los reportados en la literatura.>*
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Las mujeres presentan una mayor tendencia a acudir al médico, tomando en
consideracion, sobre todo las amas de casa que se quejan y exponen mas afecciones y
dolores, mientras que en el sexo masculino esta tendencia se ve disminuido por su
condicién de sexo. Pudiera considerarse ademds que las mujeres experimentan tener
mayor esperanza de vida que el sexo opuesto y que con el aumento de la edad aumenta la
morbilidad y el consumo de farmaco. Es tradicién considerar, al sexo femenino como
figura capaz de sacrificar su salud en pro de los demas, en los que la carga laboral y
familiar ocupard espacios a los que podria dedicarse a otras actividades relacionadas con

el cuidado de su salud.’*

Por generaciones, las mujeres han vivido un rol cultural que ha exigido de ellas la
responsabilidad del autocuidado y del cuidado familiar presentando mayor expectativa de

vida que la de los hombres.>*

Existen manifestaciones en hipertensas que con frecuencia ocurren alrededor de la
menopausia y cuanto mds marcado sea el declinar de la funcién ovarica mas se
pronuncian los sintomas que se unen a la HTA,>® esto se debe en muchos casos* a que
este género tienda a padecer enfermedades isquémicas y los accidentes vasculares
encefalicos surgen como complicaciones mas frecuentes en ellas; sin embargo, existe el
criterio de que la HTA es una enfermedad crénica degenerativa que resulta ser mas

frecuente en el sexo masculino en toda Latinoamérica.>®

En Cuba, segun el Anuario Estadistico de Salud, la prevalencia de la HTA es de 233,0 x 1
000 habitantes, siendo mayor en el sexo femenino (251,7) que en el masculino (214,1). A
medida que aumenta la edad se incrementa la prevalencia, a partir de los 60 afios en
ambos sexos.”’ Nuestros resultados coinciden con éstos reportes mostrando hallazgos

similares.>82

En la Figura 4 se aprecian las enfermedades asociadas a la HTA de los pacientes que
acuden al Servicio Farmacéutico Comunitario, ubicado en el area de salud del Policlinico 4

de abril, en el municipio Guantdanamo, de la provincia Guantanamo. Las patologias mas
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frecuentes resultaron ser la DM con un 48 %, seguido de la cardiopatia isquémica con un

39 % y menos frecuente la insuficiencia cardiaca con un 2 %.

I

= Cardiopatia isquémica = Insuficiancia cardiaca = Diabetes mellitus = Otras

Figura 4. Enfermedades asociadas a la HTA de los pacientes que acuden al Servicio

Farmacéutico Comunitario

La HTA es una enfermedad que en la mayoria de los casos puede estar acompafnada o
desencadenar otras patologias, por lo tanto, el tratamiento del paciente hipertenso
amerita en muchos de los casos el uso de otros farmacos.®® Las enfermedades asociadas
en este estudio resultaron ser: la DM (48 %), cardiopatia isquémica (39 %), otras (11 %):
artritis reumatoidea, vitiligo, enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC),
enfermedad gotosa, lupus eritromatoso, epilepsia, glaucoma, urticaria, Ulceras gastricas,

neuralgia trigémina, demencia senil e insuficiencia cardiaca (2 %).

Los resultados obtenidos pueden ser justificados teniendo en cuenta que la HTA afecta
diferentes drganos dianas, ocasionando disimiles enfermedades o padecimientos; por

ejemplo:®?
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Sistema Nervioso Central: accidentes cerebrovasculares trombédticos o embdlicos, infartos

o accidentes cerebrovasculares hemorragicos con hematomas intracerebrales.®?

Para el sistema vascular del encéfalo existen las mayores evidencias del valor de la HTA
como factor de riesgo. El riesgo de dafio por lesidon vascular comienza oculto para la

sensibilidad del interrogatorio y examen fisico habitual.3

Entre las manifestaciones mas tempranas del dafio vascular encefélico por HTA estdn el
deterioro cognitivo y trastornos de la marcha.®* Las expresiones clinicas del dafio vascular
por HTA son las diferentes formas de enfermedad cerebrovascular (episodios de ataques
isquémicos transitorios, eventos isquémicos y hemorragicos con lesiéon focal evidente,

encefalopatias hipertensivas y las demencias vasculares).®®

Arterias periféricas: la aterioloesclerosis con engrosamiento de la tunica media,

ateroesclerosis progresiva y aneurismas.%®

En la aorta destaca como complicacidon de la HTA la dilatacién aneurismatica y en las
arterias de miembros la insuficiencia arterial periférica; son mas raras las insuficiencias

arteriales de localizacion intestinal, entre otras.

Corazdn: fibrosis miocdrdica, isquemia microvascular coronaria, sindrome coronario,

infarto agudo miocardico.®’

Las complicaciones cardiacas del hipertenso conforman la denominada cardiopatia
hipertensiva. Esta es un complejo y variable conjunto de efectos anatémicos, funcionales y

bioquimicos que sefiala en el corazdn la elevacién crénica de la presion arterial.®®

La cardiopatia isquémica en sus diversas variantes expresa la afectacion por aterosclerosis
del miocardio como resultado de variados factores de riesgo entre los que destaca la HTA.
Al dafio isquémico determinado por la aterosclerosis se afiade la isquemia microvascular

por enrarecimiento de la red capilar y disfuncién endotelial de los vasos remanentes.

La HTA es el factor etioldogico mds comun entre los pacientes que se presentan con

insuficiencia cardiaca, pues esta presente en mas de 50% de los casos en la poblacién
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adulta y hasta en 68% cuando se considera una poblacidon de edad avanzada. Duplica la

posibilidad de desarrollar insuficiencia cardiaca en hombres y la triplica en mujeres.®

Dentro de las enfermedades de valvulas cardiacas se destacan las dependientes de la
degeneracion con calcificacién de mitral y adrtica como asociadas a la HTA; entre las

arritmias, la fibrilacion auricular y arritmias ventriculares.

Rifiones: microalbuminuria, fibrosis tubulointersticial del parénquima renal, infarto renal,

insuficiencia renal crénica.”®

La HTA es la segunda causa de enfermedad renal terminal, situacién completamente
evitable a través del control de la TA. La técnica mads cercana para identificar el dafio renal
hipertensivo de forma precoz es la deteccion de microalbuminuria. En estadios avanzados

la proteinuria puede alcanzar rango nefrético.”?

En la nefropatia maligna del hipertenso los vasos sanguineos se muestran con
engrosamiento mucoide, necrosis fibrinoide de la pared vascular, fragmentacién y
extravasacion de hematies y trombosis. Estos cambios agudos sobrepuestos sobre los de
la nefroangioesclerosis benigna dan el aspecto de formacién de capas en los vasos como
una piel de cebolla. Sin embargo, también se conoce que el no control de la TA, la
proteinuria y el uso de bloqueadores de canales de calcio vs inhibidores de enzima
convertidora de angiotensina (IECA) se asocian a mayor dafio dentro de este grupo de

pacientes.”?

Existen reportes hechos por A. Garcia-Pérez y col., 2013 que ilustran a las enfermedades
cronicas como las mds prevalentes en la poblacion mundial destacando a la HTA, DM,
dislipemia y osteoporosis’® como esenciales y donde la HTA, la dislipemia y la DM puedan
ser consideradas como las mas graves en salud publica; prevén ademas, que la incidencia
de éstas pueda empeorar en los préximos afos; considerandose factores de riesgo para
las enfermedades cardiovasculares, como la insuficiencia cardiaca o la cardiopatia

isquémica, y las cerebrovasculares, como el ictu.’*
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La HTA es el principal problema de salud asociado a la DM vy viceversa. El control
metabdlico de los pacientes diabéticos se ve afectado y acelera el proceso de
aterosclerosis, asi como sus complicaciones constituyendo la mas frecuente condicion
prevenible que afecta la salud en estos individuos. Asi mismo, constituye un factor de
riesgo importante para otras enfermedades, como la cardiopatia isquémica, insuficiencia
cardiaca, enfermedad cerebrovascular e insuficiencia renal,”> pudiendo manifestar que la
presencia de ambas enfermedades (HTA y DM) en el mismo individuo potencializa los

efectos negativos de la salud del mismo.”®

Otras investigaciones referentes a este tema confirman que en pacientes con diabetes
mellitus insulino dependientes, el enalapril en dosis de 5 mg/dia previene el aumento de
proteinuria.”” También existe la posibilidad de que usando enalapril o un bloqueador de
calcio disminuya la progresion de normoalbuminuria a albuminuria (“micro albuminuria”)
y de “microalbuminuria” a albuminuria que manifiesta y reduce la progresion de la

retinopatia diabética y de la aparicidn de eventos cerebrovasculares.”’

En cuanto a la prescripcidn del enalapril-20 mg, la Figura 5 nos ofrece el diagndstico o
motivo de prescripcion de este farmaco. Se muestran ademas las enfermedades que
dieron lugar a incorporar o sumar éste medicamento al perfil farmacoldgico de los
pacientes, pudiendo destacarse la HTA como la enfermedad que representé el mayor
numero de pacientes con un 88 % y la miocardiopatia dilatada la que menos por ciento

tuvo (1 %).
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B HTA

m Cardiopatia hipertensiva
Cardiopatia isquémica
Insuficiencia cardiaca

B Miocardiopatia dilatada

Figura 5. Diagndstico o motivo de prescripcion del enalapril-20 mg

De las cinco enfermedades que fueron la causa de la prescripcién del enalapril-20 mg para
la muestra estudiada, se encuentran la HTA, cardiopatia hipertensiva, cardiopatia
isqguémica, insuficiencia cardiaca y miocardiopatia dilatada con 87 %, 5 %, 4%, 3 % y 1 %,
respectivamente, pudiéndose evidenciar que la HTA es la enfermedad no transmisible que
mas afecta a la poblacion tanto en Cuba como a nivel mundial afectando a casi un billén
de personas a nivel mundial, estos resultados son similares a los obtenidos con otras
investigaciones.”®7°

J. Crombet, 2012,%° confirma que la HTA es la mas comun de las condiciones que afectan
al ser humano y a su vez constituye un factor de riesgo de otras enfermedades tales como:
la insuficiencia cardiaca, cardiopatia Isquémica, enfermedad cerebrovascular, e
insuficiencia renal; L. Villarril y col., en este afio también refirieron, que la prevalencia de
la HTA a nivel mundial manifesté un 33,7%, en América Latina donde 140 millones de
personas padecieron esta patologia, la mayor prevalencia de hipertensos se ha
encontrado en Maracaibo, Venezuela (49,7%) y la menor en Chile (9,1%).8?

Al analizar la Figura 6, que refleja las especialidades de los prescriptores del enalapril-20

mg, observamos que los profesionales de la especialidad de Medicina General Integral
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(MGI) representaron el mayor porcentaje, seguido de los especialistas en Medicina

Interna y los cardidlogos representaron el menor nimero de prescripcion.

EMGI EMI HCardiologia

Figura 6. Especialidades de los prescriptores de enalapril-20 mg

Leyenda: MGI: médico general integral; MI: medicina interna

Segln la literatura revisada,®? en la prescripcién para el tratamiento de la HTA el
medicamento de primera eleccién es el enalapril-20 mg, el cual es un IECA donde la ECA
(Enzima Convertidora de Angiotensina) cataliza la conversién de angiotensina | en
angiotensina Il y actla como un potente vasoconstrictor periférico estimulando la
secrecién de aldosterona por la gldndula suprarrenal, que aumenta el volumen sanguineo

provocando asi la disminucién de la presidn arterial.

Durante la investigacién se encontré que la prescripciéon fue la adecuada por los
especialistas de MGI (78 %), MI (14 %) y cardiologia (8 %), resultados similares son

compatibles con los reportados en la literatura. 83
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[11.2 DETERMINACION DEL CONSUMO DE ENALAPRIL-20 MG
El consumo de cada uno de los meses estudiados se muestra en la Tabla I. Se observa que
los meses de marzo, abril y enero fueron los meses donde se dispensaron un mayor

numero de unidades con 1039, 715 y 280 frascos respectivamente.

Tabla I. Unidades dispensadas de enalapril-20 mg

Periodo Unidades dispensadas
Frascos Tabletas
Enero 280 8400
Febrero 0 0
Marzo 1039 31170
Abril 715 21450
Total 2013 61020

Fuente: certificados médicos

Los datos reflejan la inestabilidad en las unidades dispensadas durante el periodo de
estudio. En el mes de febrero, la entrada del medicamento se vio afectada por no
disponibilidad de materia prima para su fabricacion (esta informacion fue obtenida a
través del Grupo de Andlisis Provincial de Medicamentos (GAP)), sumado a la situacion
epidemioldgica que atraveso el pais ocurriendo un rebrote de la enfermedad (coronavirus
infectious disease-19 (COVID-19), producida por el virus severe acute respiratory syndrome

coronavirus-2 (SARS-CoV2)).84

El mes de enero fue el de mas bajo declive respecto a los meses de marzo y abril en
cuanto al comportamiento de consumo de este farmaco. Esto pudiera estar dado a la
fluctuacién en la produccion y distribucién de los medicamentos y en algunos casos no
hubo produccién por la ausencia de materias primas basicas que garantizaran la calidad de
los mismos y en los que no estuvo exento el antihipertensivo, influenciado ademas al

proceso de reordenamiento econdmico ocurrido en nuestro pais durante este periodo.
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Existe la tendencia a que el consumo de los antihipertensivos por los diferentes grupos
farmacoldgicos aumenten, siendo los IECA los antihipertensivos de mayor consumo que
ubican en la puntera al enalapril-20 mg.8> Un aumento del consumo puede estar
influenciado por el envejecimiento de la poblacién, dado que esta enfermedad es mas
frecuente en el paciente anciano ya que junto a alteraciones fisiopatolégicas propias de la
enfermedad se asocian cambios derivados y la coexistencia de multiples enfermedades
crénicas, que convierten la hipertension en un punto de mira de cualquier programa de
prevencion y atencion de salud, por lo que debe lograrse la disminucién de su incidencia

mediante medios adecuados de prevencion primaria.®®

El enalapril-20 mg se introdujo a partir de marzo de 2005 en el mercado nacional. Su
consumo ha ido en ascenso al cursar de los afios. Estando las necesidades por encima de
las ventas, y en muchos casos por encima de los planes. Es un medicamento consumido
por mds de 500 000 pacientes en nuestro pais, cuya demanda aumenta aio tras afo; por
ejemplo, en el 2010 se produjeron 151 millones de tabletas y en 2018 se entregaron 337
millones de tabletas. Para 2019 la previsidn de entrega es de 400 millones. Por lo que se
ha podido observar que en nueve afos la demanda tendié a duplicarse y la industria a

pesar de todos los inconvenientes siempre logré dar respuesta a esta demanda.®’

La DDD de enalapril-20 mg calculada fue de 28,41 x 1000/ hab./dia; es evidente que este
valor siendo la unidad técnica de medida no necesariamente refleja la dosis diaria
consumida. La utilizacion de ella lleva en algunos casos, a sobrestimar el consumo de los
principios activos pudiendo estar ocasionado por la deficiencia de entradas al servicio

farmacéutico comunitario en estudio.

No se encontré ningun patrén sobre la DDD en un periodo corto (cuatro meses) que nos
permitiera comparar nuestros resultados, no obstante; existen reportes de la DDD que
manifiestan el valor de 0,01 x 1000/ hab./dia por el periodo de 2003-2013*! y el valor de
235,6 DDD/1000 hab./dia en un afio (2005) en los que se destacd el mayor uso de los de

IECA/ARA I, siempre con la DDD asighada y durante todo el afio,®” ademds, de que ésta
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nos ofrece un valor que no tiene por qué coincidir necesariamente con la dosis utilizada

por la poblacidn, aunque deberia aproximarse a ella.®®

I11.3 CALCULO DEL COSTO POR CONSUMO DEL ENALAPRIL-20 MG
La Tabla Il expone la cantidad de frascos de enalapril-20 mg y el costo que representé para

la poblacidn.

Tabla Il. Costo global de enalapril-20 mg

Periodo Unidades dispensadas Costo (CUP)
Enero 280 2114,00
Febrero 0 0

Marzo 1039 7844,45
Abril 715 5398,25
Total 2034 15356,70

Leyenda: tab: tableta; CUP: moneda nacional
Fuente: certificados médicos

Se obtuvo el costo total de 15356,70 CUP en correspondencia con las entradas que hubo
en el Servicio Farmacéutico Comunitario durante los cuatro meses, por lo que se
mantienen en equilibrio las entradas con el costo, siendo marzo el de mayor consumo con
7844,45 CUP; le siguen abril y enero con 5398, 25 CUP y 2114,00 CUP. En febrero, no fue
posible la venta puesto que no hubo entradas del medicamento en el servicio
farmacéutico comunitario y esto ocasiond que los pacientes recurrieran a otros centros en
gue estuviera en existencia el enalapril-20 mg, debido a la falta de materias primas y otros

materiales.

Lo anterior puede estar relacionado a problemas financieros influenciados ademas por el
recrudecimiento de las acciones impuestas por el bloqueo de Estados Unidos hacia Cuba,
gue ocasiond que proveedores habituales dejaran de suministrar productos a nuestro pais

imposibilitando realizar las transacciones bancarias necesarias para realizar los pagos a los
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proveedores. Otros factores que pudieran haber influido en el hecho, es el cierre de
plantas productoras en China durante el periodo por problemas de contaminacién
ambiental, teniendo en cuenta que este mercado es fuerte proveedor de materias primas;

incluyendo excipientes utilizados en nuestras formulaciones. &

Es necesario tener en cuenta que el costo para el tratamiento de la HTA desde el punto de
vista del paciente se ha incrementado, sin embargo; ésto en muchos de los casos es
ocasionado al desplazamiento del consumo a tratamientos con IECA como el enalapril-20

mg, que constituyen medicamentos eficaces, pero ademas mas costosos.

Si hacemos una comparacién con otros estudios realizados podemos ubicar a éste
farmaco, seguido del captopril y el amlodipino entre los tres primeros grupos
responsables del incremento del costo para un tratamiento antihipertensivo;°° asi mismo
éste medicamento tiene un consumo y al mismo tiempo un costo ascendente a 31576,50
CUP resultando ser el mas costoso durante el 2016. En este afio fue ademas el farmaco de
primera eleccidn para la HTA, resultando ser el de mayor costo con respecto al resto de
los antihipertensivos.'?'3 El incremento de los costos a expensas del uso de los IECA es
esperado, al ser excelentes antihipertensivos y presentar acciones beneficiosas sobre el

remodelado vascular, tanto a nivel de corazén como de los vasos sanguineos y el rifién.*!

El programa de manejo de la HTA permite lograr con mayor éxito el control de la misma,
disminuyendo de esta manera el costo de salud asociada a sus complicaciones. El costo en
el manejo de la enfermedad sera bajo aun cuando es accesible al mayor nimero de
pacientes, siempre y cuando se logre el perfeccionamiento de una politica de uso correcto
y racional del medicamento. Es necesario, por tanto, que el manejo de esta enfermedad
sea correctamente estandarizado o se sugiera revisar el protocolo por los prescriptores,
para contribuir a la disminucién en costos por tratamiento; esto implica en mucho de los
casos, que el medicamento dispensado para tratar esta afeccion sea casi siempre variable
e individualizable; por lo que la prescripcién y el costo de la misma influirian en Ia

accesibilidad y en el cumplimiento del tratamiento por el paciente.
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CONCLUSIONES

1.

Se evalud el consumo de enalapril-20 mg desde un Servicio Farmacéutico Comunitario
en Guantanamo, correspondiendo el mayor numero de consumidores a los pacientes
hipertensos del grupo etareo > a 60 afios con un predominio de 61% del sexo

femenino.

Las enfermedades asociadas a la hipertensidon arterial resultaron ser la diabetes
mellitus, cardiopatia isquémica e insuficiencia cardiaca con 41 %, 33 % y 1 %,
respectivamente, prescritos por especialistas en Medicina General Integral, Medicina

Interna y Cardiologia.

El mes de mayor consumo durante el periodo de estudio resulté ser marzo con 1039
frascos con una DDD de 28,41 x 1000/hab./dia y un costo por consumo de 7844,45
CUP.
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RECOMENDACIONES

Ampliar el estudio con una caracterizacion de la poblaciéon que consume el enalapril-20
mg analizando otras variables clinicas y sociodemograficas en un periodo mayor.
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