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 Area — Farmacocinética clinicay
monitorizacion farmacoterapéutica

Conocer la metodologia farmacocinética para optimizar la
farmacoterapia mediante la individualizacion posoldgica
asumiendo la responsabilidad que conlleva esta actividad

LINEAS GENERALES

\ Actitudes Conocimientos Aprendizaje }

Cartera de Hospitales Actividades
Servicios docentes

Plan docente en
Farmacocinética

Clinica
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o Plan docente

* Nivel basico (1-2 meses):

— orientado a los residentes de otros hospitales
gue hagan una estancia en la Unidad de
Farmacocinética del hospital.

* Nivel avanzado (4-6 meses):.

— orientado a los residentes que se forman en
los Hospitales que tienen soporte docente.
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Plan doc

(D
—
(D

N

Programa 1-2 4-6
meses | meses
1.Estructura y organizacion de una Unidad de Farmacocinética Clinica X X
2.-Gestion de la Calidad en la Unidad de Farmacocinética Clinica X
3,- Conocimiento y manejo de las técnicas analiticas X X
4.- Conocimiento de la metodologia de monitorizacion de farmacos X X

4.1. Criterios que justifican la monitorizacion

4.2. Farmacos monitorizados habitualmente

4.3. Indicaciones de la monitorizacion de farmacos

4.4. |dentificacion de pacientes candidatos a monitorizacién

4.5. Tiempos de muestreo

4.6. Frecuencia de monitorizacion

4.7. Requisitos minimos de informacidn necesarios para la monitorizacién

4.8. Muestras bioldgicas
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Plan docente

Programa

1-2
meses

5.- Identificar los factores fisiopatoldgicos y clinicos que modifican la respuesta
cinética

6.- Conocimiento de las ecuaciones para el calculo de los parametros PK

7.- Disefio de los regimenes de dosificacion y elaboracion de informes

8.- Interpretacion del resultado

9.- Recomendacion de pauta posoldgica y seguimiento del paciente

10. Conocimiento y manejo de programas de estimacion

X | X | X | X | X

11. Las aplicaciones de la farmacocinética en las intoxicaciones

12. Participacion en las sesiones asistenciales y clinicas del SF

13. Participar en estudios de farmacocinética.

X | X | X | X | X | X | X | X
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Nivel Nivel
Basico |avanzado
Anticonvulsivantes
Acido Valproico X X
Carbamazepina X
Fenitoina X X
Fenobarbital X
Otros
Antibidticos
Gentamicina X X
Amikacina X X
Tobramicina
Vancomicina X 4
Cardiovasculares
Digoxina X X
Lidocaina
Broncodilatadores
Teofilina X
Cafeina
Antirretrovirales
Atazanavir X
Lopinavir X
Efavirenz X
Nevirapina

Prueba farmacogenomica (HLA abacavir)
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0.3. HOSPITALES CON SOPORTE DOCENTE
EN FARMACOCINETICA CLiNICA

Los hospitales miembros del Comité coordinador del grupo PK.gen donde se
imparte docencia en Farmacocinética Clinica, junto con el farmacéutico responsable,
son los siguientes:

4 Hospital Clinic i Provincial. Barcelona: Dra. Dolors Soy

4 Hospital Clinico Universitario. Salamanca: Dra. M.? Victoria Calvo

4 Hospital Dr. Peset. Valencia: Dra. Begofia Porta

4 Hospital General Universitario de Alicante: Dr. Patricio Mas

4 Hospital General Universitario de Castellén: Dr. Rafael Ferriols

4 Hospital Juan Canalejo. A Corufia: Dra. Maria Outeda

4 Hospital Universitario y Politécnico La Fe. Valencia: Dra. Remedios Marqués

4 Hospital de La Santa Creu y Sant Pau. Barcelona: Dra. Edume Fernandez de Ga-
marra (anteriormente Dra. Rosa Farré)

4 Hospital Universitario Reina Sofia. Cordoba: Dra. M.? Dolores Aumente

4 Hospital Universitario Severo Ochoa. Leganés (Madrid): Dr. Benito Garcia

4 Clinica Universidad de Navarra. Pamplona: Dra. Azucena Aldaz

Otros hospitales donde se imparte docencia y se puede solicitar una estancia para
residentes y/o adjuntos son:

4 Hospital del Mar. Barcelona: Dra. Mdnica Martin
{ Hospital Costa del Sol. Marbella: Dr. Vicente Faus
4 Hospital Universitario Rio Hortera. Valladolid: Dr. Rosendo Almendros.
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Actividades

. Teoria farmacocinética

. Farmacocinética practica

. Farmacocinética poblacional

. Monitorizacion del acido valproico
. Monitorizacion de fenitoina

. Monitorizacion de aminoglucosidos
. Monitorizacion de vancomicina

. Monitorizacion de digoxina

. Monitorizacion de ciclosporina

« 10. Monitorizacion de micofenolato
 11. Monitorizacion de tacrélimus

1
2
3
4
e 5
6
4
8
9
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Actividad

ﬁﬁl NICAL
armacokinetics

e Conocimientos

Click to LOOK INSIDE!

e Entrenamiento

Clinical

Pharmacokinetics
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Conocimientos

1. Farmacocinética
— Parametros farmacocinéticos

e 2. Dosificacion

Convencional
Nomogramas
Farmacocinética

e 3. Monitorizacion

¥oen

. P - Ay

coriceriuacliories bElILdb
 Intervalo terapeutico
 Tiempo de muestreo

Factores fisiopatolégicos modificadores de la farmacocinética
Interacciones
Seleccion de pacientes candidatos a la monitorizacion



o 4, Individualizacion posologica
— Metodo Bayesiano
— Método lineal
— etc

5. Informe farmacocinético
— Intervalo de concentracion
— Momento de la extraccion
— Consecucion del estado estacionario

— Factores fisiopatoldgicos que afecten a la
farmacocinética

— Recomendacion posoldgica
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Conocimientos

B ¢ e
10 w LN

de Farmacocinética Clinica

JYeauGEek  PRESENTACION DEL AREA

MDG es una mujer de 85 afos en
tratamiento con fenitoina iv 300 mg/dia y
valproico iv 1.200 mg/dia. Sus niveles de
albdmina son de 3 g/dL. Presenta unos

IYUGELEN  TEORIA FARMACOCINETICA

I ELEY  FARMACOCINETICA PRACTICA

I LELEY FARMACOCINETICA POBLACIONAL
JYSECL ] MONITORIZACION DEL ACIDO VALPROICO
I ELE  MONITORIZACION DE LA FENITOINA

niveles séricos de fenitoina de 7,10 mg/L
unos niveles séricos de valproico de 33,8
mg/L.

' Es necesario modificar la dosis de fenitoina
en esta paciente?

JYLELE]  MONITORIZACION DE LOS AMINOGLUCOSIDOS
IYL L MONITORIZACION DE LA VANCOMICINA
P.YSGENE]  MONITORIZACION DE LA DIGOXINA

F.YSUGERE]  MONITORIZACION DE LA CICLOSPORINA

XS UGERRT] MONITORIZACION DEL ACIDO MICOFENOLICO
XS UGECEE]  MONITORIZACION DEL TACROLIMUS

VoG ELES  MONITORIZACION DEL ACIDO VALPROICO

Caso practico Presentacion en Archivo incluido Ejercicio para resolver
para resolver PowerPoint en el CO con ordenadar

- ; Farmacocinética del acido valproico

Caso clinico IF fenitoina-valproico

e VAacirdanrnta nar Ia lTlnidAan
U U ) U JU
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MONITORIZACION
DE LA FENITOINA

C.5. CONOCIMIENTOS

Este anticonvulsivante tiene una caracteristica que lo distingue de otros farmacos,
su farmacocinética no lineal, y por ello es muy importante un control de las concentra-
ciones séricas (C;).

Es un antiepiléptico de primera generacion que se utiliza para el tratamiento de
crisis de tipo ténico-clénico generalizadas y para crisis parciales simples o complejas.
También se emplea para el tratamiento y prevencién de convulsiones en neurocirugia
y para arritmias auriculares y ventriculares, especialmente cuando estan causadas por
intoxicacion digitalica.

7 Se recomienda el estudio del capitulo de la fenitoina del manual Applied Phar-
macokinetics & Pharmacodinamics. Principles of Therapeutic Drug Monitoring,
de M. Burton, ya que es una revisién muy didactica.

C.5.1. Farmacocinética de la fenitoina

@ Revise el articulo “Monitorizacidn de antiepilépticos (lll): aplicacién de la ciné-

tica michaeliana en los tratamientos con difenilhidantoina”, una antigua pero
practica revision para introducirse en la farmacocinética de la fenitoina publica-
da en la revista Farmacia Hospitalaria.

Revise el articulo “Monitorizacién farmacocinética de antiepilépticos” publicada
por el grupo PK.gen en Farmacia Hospitalaria.



Entrenamiento

* Dispone de casos clinicos para poder
entrenarse en los calculos farmacocinéeticos
tanto de forma manual como mediante
ordenador con el programa PKS. Los casos se
han seleccionado de las dos obras de
referencia, aungue también existes casos
propios de los autores. Para comprobar su
solucion deberan consultarse las obras citadas.
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Ejemplo entrenamiento

E.5. ENTRENAMIENTO

TD es un varon de 75 kg y 50 anos con convulsiones parciales simples y que

I'~ requiere tratamiento oral con fenitoina. Las funciones renal y hepatica son nor-
males. Sugiera una dosis inicial de fenitoina con objeto de alcanzar una concen-
tracion en el estado estacionario de 12 mg/l. Vmax = 7 mg/kg/d; Km =4 mg/I
(Bauer, Applied Clinical Pharmacokinetics, p. 503). Realice el mismo calculo si
requiriera tratamiento iv con fenitoina (Bauer, Applied Clinical Pharmacokine-
tics, p. 504). Vuelva a calcularlo utilizando la dosis por kg de peso bibliografica
(Bauer, Applied Clinical Pharmacokinetics, p. 506).

”E Casos con hoja de calculo (casos_fenitoina_unica_concentracion.xls) cuando se

bp¥ tiene una sola concentracidn sérica. Introduzca en la hoja de célculo los dos ca-
sos que se detallan a continuacion. Se utiliza el método de Graves-Cloyd vy el
de los orbitales:

{ RJ es un paciente de 37 anos, varon, de 70 kg de peso que ha estado recibien-
do 300 mg de fenitoina s6dica durante varios meses. Ha notado una disminu-
cion de la frecuencia de las convulsiones, pero todavia tiene una crisis por se-
mana. No tiene sintomas relacionados con concentraciones altas de fenitoina,
su albimina sérica y creatinina son normales, asi como las pruebas hepaticas.
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Habilidades

e Docentes
— Preparacion de sesiones

* Asistenciales

— Realizacion de informes
 Investigacion

— Realizacion de un trabajo / publicacion

e Calidad
— PNT de monitorizacion
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H.6. HABILIDADES

€ Nivel avanzado (rotacién 4-6 meses): 10 puntos.
€ Nivel basico (rotacién 1-2 meses): 6 puntos.

H.6.1. Farmacocinética de los aminoglucésidos
(@ Prepare una sesion sobre la farmacocinética de los aminoglucdsidos en un
-2/ grupo poblacional especial, por ejemplo, obesos, insuficiencia renal, quema-

dos, prematuros, hemodialisis, pacientes criticos, etc. ..., (1 punto).

Realice o revise un PNT de monitorizacion de la gentamicina/amikacina en el
adulto u otro grupo poblacional que le indicara su tutor ..........cccccoeecrennnee. (2 puntos).

H.6.2. Dosificacion de los aminoglucésidos

Compruebe la coincidencia/discrepancia de la dosis de aminoglucdsido que lle-
van los pacientes que usted monitoriza con la dosis tedrica calculada........... (2 puntos).

Puede utilizar una hoja de calculo o el nomograma segtn el método de dosificacion.
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H.6.3. Monitorizacién de los aminoglucésidos

Seleccione los pacientes que sean candidatos a monitorizacion segun el proce-
dimiento establecido en el hospital y establezca una estrategia para cada uno de
BlIOS oottt s st e st st s snnssn ssen sessenanee (2 PUNTOS).

H.6.4. Individualizacion posolégica

Interprete las concentraciones séricas obtenidas y realice una propuesta posolé-
gica en los pacientes monitorizados durante su rotacion por la seccién de Farmacoci-
1S T SR (0~ » U3 | (o 1-) §

H.6.5. Realizacion de informes farmacocinéticos

Numero de informes utilizando el programa PKS:

N.° informes Nivel basico Nivel avanzado
Gentamicina* 2 10 (2 puntos)
Amikacina 2 10 (2 puntos)

*O tobramicina o netilmicina, segtin la disponibilidad del hospital.
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Conclusiones

* Desarrollo del programa nacional de la
especialidad - Modelo que pueda
extenderse a otras areas.

« Estandarizar la formacion del residente
adaptandola a dos modelos (interno y
externo).

e Potenciar la farmacocinética en los
hospitales
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