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LAS LEINEAS PRIORITARIAS DE INVESTIGACION DE LA FACULTAD DE

MEDICINA

La definicién de prioridades de investigacion es el punto de partida para establecer poli-
ticas y programas capaces de orientar el trabajo de la institucidn y de los profesionales de-
dicados al desarrollo cientifico en el campo de la salud. Identificar prioridades investigativas
requiere de una labor conjunta entre los actores involucrados, establecer una agenda de in-
vestigacion, y proponer la metodologia del proceso y la posterior consolidacion de las lineas
elegidas. También exige la revision de las propuestas para consolidarlas, ordenarlas y redu-
cirlas en base al criterio de los expertos.

Establecer estas prioridades se asienta en el analisis de los determinantes sociales y
ambientales de la salud que articulan el desarrollo de la investigacion, la transferencia de
tecnologia y la innovacién en salud. Con ello se fortalece el sistema investigativo decidiendo
como utilizar los recursos existentes y las capacidades, como aplicar el conocimiento en fun-
cion la importancia de los problemas de salud y donde centrar los esfuerzos.

La Facultad de Medicina, a través de encuentros entre actores estratégicos, socializo el
analisis del contexto de su Plan Estratégico Institucional, lo que permitio identificar lineas de
investigacion mediante un trabajo grupal y ponderarlas en base a tres criterios: la magnitud
o relevancia del tema para ameritar la realizacion de investigaciones destinados a resolver
brechas en el conocimiento y la toma de decisiones; la factibilidad o posibilidad de facilitar la
respuesta para la ejecucion de la investigacion; y la eficacia o utilizacion de los resultados
para la elaboracion de reglamentos, normas, politicas, estrategias y/o convenios, con un im-
pacto sobre la proteccion de la salud de las personas y la preservacion del medio ambiente.

En una serie de reuniones, la Institucion identificd y priorizd ocho lineas de investiga-
cion que se describen a continuacion:

19 Alimentacion y nutricion

2° Servicios de salud

3° Atencion integral de los procesos de salud-enfermedad

4° Desarrollo del recurso humano en salud

5° Rehabilitacion y discapacidad

6° Problematicas en salud mental y psiquiatria

7° Salud ambiental

8° Tecnologias moleculares y celulares de aplicacion a la salud humana

Estas lineas de investigacion se han constituido en enfoques para englobar procesos,
procedimientos, perspectivas de analisis, practicas y saberes transversales a los proyectos,
desde una mirada intra e interdisciplinar con el objetivo de generar corrientes de pensa-
miento. Sus avances y definiciones permitiran enriquecer la produccién y la divulgacion de
conocimientos situados y pertinentes a las necesidades del propio campo de trabajo e inves-
tigacion, en el marco de un fuerte compromiso institucional sistematico y dinamico.

Surgidas de la problematica local para poder dar respuesta a ella, intentan contribuir al
bienestar de la sociedad atendiendo ntcleos probleméticos que fortalezcan el sistema inves-
tigativo de la Facultad de Medicina.

Dra. Monica Cristina Auchter
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RACIONALIDAD DE LAS ASOCIACIONES FARMACOLOGICAS A DOSIS
FIJAS QUE CONTIENEN FARMACOS CON ACCION SOBRE EL SISTEMA
RESPIRATORIO, ARGENTINA 2020-2021

Maria Salomé Ayala Chavez, Isabel Hartman, Maria Teresa Rocha, Lorena Dos Santos.
Lugar de trabajo: Facultad de Medicina, Universidad Nacional del Nordeste, Argentina.
Correo electrénico de contacto: salito8281@gmail.com

RESUMEN

Las patologias respiratorias son motivos frecuentes de consulta de la poblacién a nivel mundial, tanto ambu-
latoria como en internacion. Su tratamiento es sintomatico y en el mercado farmacolégico se ofertan farmacos
en asociacion a dosis fijas (ADF), exponiendo a los pacientes a principios activos que no son necesarios. El ob-
jetivo de este trabajo es analizar |a racionalidad de las ADF comercializadas en nuestro pais, que contengan
principios activos con accién sobre el sistema respiratorio. Estudio observacional-descriptivo-transversal, de Uti-
lizacion de Medicamentos de oferta. Se relevaron los datos del Manual Farmacéutico Argentino digital Alfabe-
ta.net y se seleccionaron especialidades en ADF, que entre sus principios activos presentaban un farmaco con
accion sobre el sistema respiratorio. Se analizé la racionalidad de acuerdo a la clasificacion del Valor Intrinseco
Terapéutico Potencial (VITP) de Laporte y Tognoni. De un total de 88 presentaciones comerciales de ADF, 54
(61,36%) contenian dos principios activos; 22 (25%) tres principios activos; 11 (12,5%) cuatro principios activos
y 1 (1,13%) cinco principios activos. Se observo que 84 (95,45%) eran de VITP inaceptable y 4 (4,55%) de VITP
elevado y racional. Todas las ADF de VITP elevado estaban formadas por dos principios activos.
Los resultados de este estudio ponen en evidencia que en el Mercado Farmacolégico Argentino se ofertan me-
dicamentos en ADF que contienen farmacos para el Sistema Respiratorio que no pueden ser considerados ra-
cionales e implica exponer a un riesgo innecesario a los pacientes.
Palabras claves: Utilizacion de los medicamentos, Combinacion de medicamentos.

SUMMARY

Respiratory pathologies are common reasons for consultation of the population worldwide, both outpatient
and in-patient. Its treatment is symptomatic and in the pharmacological market drugs are offered in association
with fixed doses (ADF), exposing patients to active principles that are not necessary. The objective of this work is
to analyze the rationality of ADF marketed in our country, containing active principles with action on the respirato-
ry system. Observational-descriptive-cross-sectional study of Drug Supply Utilization. Data from the Argentine
Digital Alfabeta.net Pharmaceutical Manual were collected and specialties were selected in ADF, which among
its active principles had a drug with action on the respiratory system. Rationality was analyzed according to the
classification of the Potential Intrinsic Therapeutic Value (VITP) of Laporte and Tognoni. Of a total of 88 ADF
business presentations, 54 (61.36 per cent) contained two active substances; 22 (25 per cent) three active sub-
stances; 11 (12.5 per cent) four active substances; and 1 (1.13 per cent) five active substances. It was observed
that 84 (95.45%) were of unacceptable VITP and 4 (4.55%) of high and rational VITP. All high VITP ADFs were
composed of two active ingredients. The results of this study show that the Argentine Pharmacological Market of-
fers drugs in ADF that contain drugs for the Respiratory System that cannot be considered rational and involves
exposing patients to an unnecessary risk.
Keywords: Drug Utilization, Drug Combinations

INTRODUCCION

En el afio 1885, en una conferencia de expertos, la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) defi-
ni6 el Uso Racional de los Medicamentos (URM) como la prescripcién racional que se consigue
cuando el profesional bien informado, haciendo uso de su mejor criterio, prescribe al paciente un
medicamento bien seleccionado, en la dosis adecuada, durante el periodo apropiado y al menor cos-
te posible para el paciente y para la comunidad. Desde ese momento y en forma continua se han
realizado diferentes esfuerzos individuales o mancomunados a lo largo de todo el mundo estimulan-
do el URM. "

Las patologias respiratorias son uno de los motivos de consulta mas frecuentes de la poblacion a
nivel mundial, tanto en consulta ambulatoria como en internacién y, nuestro pais no es una excep-
cion. @

Numerosos medicamentos comercializados y utilizados para el tratamiento de las patologias res-
piratorias tienen indicacién sintomdtica, es decir que no actian sobre la causa de la enfermedad,
sino que lo hacen sobre sus manifestaciones clinicas. Con frecuencia son comercializados en Aso-
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Racionalidad de las asoclaciones farmacoldgicas a dosis fijas que contienen farmacos con accién
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ciaciones a Dosis Fija (ADF) exponiendo a los pacientes a principios activos que no siempre son ne-
cesarios, no contribuyen con la evolucién de la enfermedad y lo someten a riesgos de presentar
reacciones adversas 0 a que se generen interacciones farmacologicas.

Este trabajo fue realizado con el objetivo de individualizar y analizar la racionalidad de las ADF
comercializadas en nuestro pais, que contengan principios activos con accién sobre el sistema respi-
ratorio, con el fin de alertar de su existencia a los profesionales prescriptores y contribuir con el URM.

OBJETIVOS
Reconocer medicamentos ofertados en el Mercado Farmacolégico Argentino como ADF que con-
tienen farmacos de accién sobre el sistema respiratorio.

MATERIAL Y METODOS

Estudio observacional, descriptivo y transversal. EUM de oferta.

En un primer momento se identificaron los medicamentos ofertados en la Argentina como ADF de
acuerdo al Manual Farmacéutico Alfabeta.net, durante octubre 2020 y mayo 2021.

Se incluyeron a todos los medicamentos ofertados en el Mercado Farmacoldgico Argentino como
ADF, que entre sus principios activos presentaban un farmaco con accién sobre el sistema respirato-
rio.

Se analizaron las siguientes variables:

1-ADF con farmacos con accion sobre el sistema respiratorio: medicamentos con 2 0 mas princi-
pios activos en una misma unidad de presentacion y que al menos uno de ellos era de la categoria R
(Sistema Respiratorio) de acuerdo a la Clasificacion Anatomo Terapéutica Quimica (ATC) de los me-
dicamentos, de la OMS. ©
Se consideraron como ADF racionales aquellas que contenian principios activos de accion sinérgica,
farmacos de distintos mecanismos de accion, no presentaban interacciones desfavorables, tenian
una posologia similar y una relacién beneficio/riesgo favorable.

Se consideraron como ADF irracionales aquellas que no cumplian con los criterios antes descriptos.
2-Analisis del VITP de las ADF: se utiliz6 la clasificacién aceptada por la OMS, siguiendo las pau-
tas de Laporte y Tognoni que las clasifica en: ©

1.VITP elevado: farmacos cuya eficacia ha sido demostrada en ensayos clinicos controlados y su
uso esta justificado en indicaciones clinicas definidas. También puede aplicarse a ADF de farmacos
de VITP elevado que cumplen con los criterios de ADF racional.

2.VITP dudoso o nulo: farmacos cuya eficacia no ha sido demostrada en ensayos clinicos contro-
lados para las indicaciones anunciadas.

3. ADF con VITP Relativo: ADF que contienen un farmaco de valor elevado y uno o varios de va-
lor dudoso o nulo, en una misma forma farmacéutica.

4. ADF con VITP Inaceptable: ADF que presentan una relacién beneficio/riesgo claramente desfa-
vorable en todos los casos.

Para el registro de los datos se utilizé una planilla ad hoc, con las variables del estudio. Los datos
fueron cargados en una base de datos utilizando el programa Excel 2013. Se aplicé estadistica des-
criptiva, calculando frecuencias y porcentajes.

Aspectos éticos: De acuerdo a la Resolucién 1480/11 del Ministerio de Salud de la Nacién, el pre-
sente trabajo se encuentra exceptuado de pasar a revisién por un Comité de Bioética.

3)

RESULTADOS

De un total de 88 presentaciones comerciales de ADF que contenian al menos un principio activo
con accion sobre el sistema respiratorio, 54 (61,36%) contenian dos principios activos; 22 (25%) tres
principios activos; 11 (12,5%) cuatro principios activos y 1 (1,13%) cinco principios activos.
De la totalidad de las ADF, se observé que 84 (95,45%) eran de VITP inaceptable y 4 (4,55%) de
VITP elevado y racional.

Todas las ADF de VITP elevado estaban formadas por dos principios activo: Fluticasona + Salme-
terol, Bromuro de Ipatropio + Fenoterol, Bromuro de Ipatropio + Salbutamol, Budesonida + Formote-
rol.
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Entre las ADF de VITP inaceptable se identificaron ADF de hasta cuatro principios activos (Tabla
N°1).

Entre los principios activos de las ADF de VITP inaceptable, la Pseudoefedrina era el mas fre-
cuente, encontrandose en ocho presentaciones.

Hemos detectado ADF con VITP inaceptable que contenian antibidticos entre sus principios acti-

vos: 8 con neomicina, 2 con gramicidina y 1 con eritromicina

Tabla N° 1: Medicamentos para el sistema respiratorio ofertados como ADF de VITP no

Farmaco

Principios activos de la asociacién a dosis fija

Pseudoefedrina (n=8)

Pseudoefedrina + Desloratadina; Pseudoefedrina + Fexofenadina; Pseudoefedrina
+ |Ibuprofeno; Pseudoefedrina + Loratadina; Pseudoefedrina + Clorfeniramina;
Pseudoefedrina + Paracetamol + Bromhexina; Pseudoefedrina + Paracetamol +
Bromhexina + Clorfeniramina; Pseudoefedrina + Paracetamol + Bromhexina + Lo-
ratadina.

Ambroxol (n=7)

Ambroxol + Butetamato; Ambroxol + Clenbuterol; Ambroxol + Amoxicilina; Am-
broxol + Claritromicina; Ambroxol + Loratadina; Ambroxol + Butamirato + Clorfeni-
ramina; Ambroxol + Paracetamol + Oxatomida.

Clorfeniramina (n=7)

Clorfeniramina + Pseudoefedrina; Clorfeniramina maleato + |buprofeno + Pseudoe-
fedrina; Clorfeniramina + Ibuprofeno + Fenilefrina; Clorfeniramina maleato + Ibupro-
feno + Fenilefrina Clorhidrato; Clorfeniramina + Ibuprofeno + Pseudoefedrina; Clor-
feniramina + Pseudoefedrina + Paracetamol; Clorfeniramina + Pseudoefedrina +
Paracetamol + Bromhexina.

Fenilefrina (n=7)

Fenilefrina + Paracetamol; Fenilefrina + Prednisolona acetato; Fenilefrina + Beclo-
metasona + Neomicina; Fenilefrina + Paracetamol + Ac. Ascérbico; Fenilefrina +
Paracetamol + Guaifenesina; Fenilefrina + Paracetamol + Butetamato + Cafeina;
Fenilefrina+Paracetamol Pentoxiverina Tiamina+Ac. Ascorbico.

Tirotricina (n=6)

Tirotricina + Benzocaina; Tirotricina + Acetilcisteina + Lidocaina; Tirotricina + Ben-
zocaina + Hexilresorcinol; Tirotricina + Benzocaina + Tricresol; Tirotricina + Benzo-
caina + Clorhexidina; Tirotricina + Benzocaina + Hexilresorcinol + Clorofilina.

Hexilresorcinol (n=5)

Hexilresorcinol + Glicirricina; Hexilresorcinol + Ac. Ascérbico; Hexilresorcinol +
Benzocaina;

Hexilresorcinol + Benzalconio cloruro + Benzocaina; Hexilresorcinol + Lidocaina +
Balsamo de Tolu+Esencia Niaouli.

Nafazolina (n=5)

Nafazolina + Mepiramina; Nafazolina + Difenidramina; Nafazolina + Neomicina;
Nafazolina + Cromoglicato sédico; Nafazolina + Clorfeniramina + Neomicina +
Dexametasona.

Betametasona (n=4)

Betametasona + Dexclorfeniramina; Betametasona + Fexofenadina; Betametasona
+ Levocetirizina; Betametasona + Loratadina.

Dexametasona (n=4)

Dexametasona + Tramazolina; Dexametasona + Clorfeniramina; Dexametasona +
Neomicina; Dexametasona + Neomicina + Clorfeniramina + Fenilefrina.

Bromhexina (n=4)

Bromhexina + Amoxicilina; Bromhexina + Butetamato; Bromhexina + Clofedianol;
Bromhexina + Eritromicina.

Acetilcisteina (n=3)

Acetilcisteina + Amoxicilina; Acetilcisteina + Tirotricina + Lidocaina; Acetilcisteina +
Paracetamol + Pseudoefedrina Clorfeniramina.

Benzocaina (n=3)

Benzocaina + Hedera Hélix; Benzocaina + Gentamicina embonato + Sulfadiazina;
Benzocaina+Hexilresorcinol+Noscapina + Eter Glicerilguayacélico.

Neomicina (n=3)

Neomicina + Bacitracina + Tirotricina; Neomicina + Gramicidina + Benzocaina;
Neomicina + Gramicidina + Benzocaina + Benzalconio Cloruro.

Fluticasona (n=2)

Fluticasona propionato + Formoterol fumarato dihidrato; Fluticasona furoato +
Umeclidinio + Vilanterol.

Dextrometorfano (n=2)

Dextrometorfano + Clorfeniramina; Dextrometorfano + Difenhidramina.

Codeina (n=2)

Codeina + Guaifenesina; Codeina + Paracetamol.

Azelastina (n=1)

Azelastina + Fluticasona

Beclometasona (n=1)

Beclometasona + Salbutamol

Carbocisteina (n=1)

Carbocisteina + Dextrometorfano Bromhidrato

Carbinoxamina (n=1)

Carbinoxamina + Cloruro de Amonio.

Desloratadina (n=1)

Desloratadina + Beclometasona.

Difenhidramina (n=1)

Difenhidramina + Paracetamol + Ac. Ascorbico

Formoterol (n=1)

Formoterol Fumarato Dihidrato + Glicopirronio.

Indacaterol (n=1)

Indacaterol + Glicopirronio.

Mometasona (n=1)

Mometasona + Formoterol.

Montelukast (n=1)

Montelukast + Levocetrizina.

Oximetazolina (n=1)

Oximetazolina Clorhidrato+Fluticasona

Teofilina (n=1)

Teofilina + Guaifenesina.
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DISCUSION

Entre los medicamentos analizados hemos detectado ADF que pueden clasificarse como de VITP
relativo porque su asociacion presenta un perfil de eficacia/seguridad favorable y ademas contribu-
yen a la adherencia del tratamiento de enfermedades cronicas por simplificar el esquema terapéuti-
co. Tal es el caso, de las ADF inhalatorias que contienen glucocorticoides y beta 2 agonistas de ac-
cién larga, como Fluticasona + Salmeterol. Ambos farmacos son de primera linea para el tratamiento
del asma, por sus efectos antiinflamatorio y broncodilatador respectivamente y su utilizacién se en-
cuentra respaldada por la evidencia cientifica actual. "’

En contrapartida, hemos detectado ADF inhalatorias con principios activos de los mismos grupos
farmacoldgicos antes mencionados, pero que los podemos clasificar como de VITP inaceptable, co-
mo la ADF de Beclometasona + Salbutamol. Esto se debe a que contienen glucocorticoides que se
administran cada 12 horas, junto con un beta 2 agonista de accion corta que se administra cada 6
horas. ©®

También hemos detectado ADF de VITP inaceptables que contienen acido ascorbico, como Feni-
lefrina + Paracetamol + Pentoxiverina + Tiamina +Acido Ascérbico; Hexilresorcinol + Acido Ascérbico
y Difenhidramina + Paracetamol + Acido Ascérbico. No existe hasta el momento evidencia cientifica
que demuestre que el acido ascorbico tenga una indicacion precisa en el tratamiento de las patolo-
gias respiratorias para las cuales se suelen utilizar estas ADF, como los sindromes gripales, resfrios
comunes o cuadros de alergia. ©

Teniendo en cuenta que una proporcion importante de consultas por enfermedades del sistema
respiratorio representa el padecimiento de una neumonia, debe hacerse hincapié en la ADF inacep-
table de Bromhexina + Eritromicina. Por un lado, presenta una irracionalidad desde el punto de vista
farmacocinético, teniendo en cuenta que Bromhexina se administra cada 8 horas, mientras que Eri-
tromicina se administra cada 6 o 12 hs. Por otro lado, no hay hasta el momento evidencia cientifica
que demuestre que el uso de mucoliticos o0 expectorantes genere beneficio en el tratamiento de pato-
logias respiratorias agudas que podrian requerir tratamiento con un antibiético macrélido, como po-
dria ser una neumonia atipica. (10)

Las infecciones respiratorias agudas de las vias aéreas superiores en la mayoria de los casos
pediatricos y en adultos, son de etiologia viral y autolimitadas, en las que la indicacién de farmacos
sintomaticos es polémica y se aconseja como primera indicaciéon las medidas higiénico-dietéticas.
Esto obliga a hacer un llamado de atencién sobre la comercializacion de numerosas ADF inacepta-
bles que asocian farmacos antihistaminicos, vasoconstrictores, antiinflamatorios, antifebriles, expec-
torantes, mucoliticos, antitusivos, entre otros, sometiendo a los pacientes al riesgo de desarrollar
reacciones adversas o interacciones farmacolégicas por exponerse a un tratamiento con ADF cuya
indicacion no se encuentra respaldada cientificamente.

También hemos observado que varias ADF de VITP pueden considerarse inaceptables, porque
estan destinadas al tratamiento sintomatico de afecciones del aparato respiratorio, como rinorrea,
cuadros de alergia o de obstruccién nasal y, tienen incluidas en su composicién a la Neomicina y Ba-
citracina. Estas asociaciones merecen una especial llamada de atencién debido a que en la actuali-
dad la existencia de gérmenes multirresistentes pone en peligro el tratamiento de enfermedades in-
fecciosas por lo que numerosos paises y organizaciones internacionales, como la OMS, han organi-
zado un esfuerzo mancomunado a fin de solucionar este flagelo que es de alcance mundial. "

CONCLUSION

Los resultados de este estudio ponen en evidencia que en el Mercado Farmacolégico Argentino
se ofertan medicamentos en ADF que contienen farmacos para el Sistema Respiratorio que no pue-
den ser considerados racionales. Esto sirve como una alerta hacia los médicos prescriptores y todo
el sistema de salud, demostrando la necesidad de que la prescripcion de medicamentos se realice de
manera consciente y aplicando siempre los criterios de URM.
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