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Seguimiento farmacoterapéutico en pacientes
hospitalizados en tratamiento con fentanilo

transdermico
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Pharmacotherapeutic follow-up in
patients in treatmente with transdermal
fentanyl background and objectives.

SUMMARY

Pain is the most frequent reason of consultation in pri-
mary care centres. Approximately, half of the population
suffers from pain crisis at some time in the year, and one
third of those suffers from chronic pain. The aims of this
study are to describe the incidence and types of drug the-
rapy problems (DTP), understood as negative clinical out-
comes from antinociceptive therapy with transdermal fen-
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tanyl in hospitalized patients, the pharmacist interventions,
their acceptance by the clinicians and their resolution. As
well as to compare the incidence of DTP, of pharmacist in-
terventions, their acceptance and resolution according to
the following variables: clinical service and oncologic diag-
nostic or not.

Material and method

Evaluation and detection of DTP in patients who initiate
treatment with transdermal fentanyl (TF) in a third level hos-
pital. The follow-up to the patients was during 7 days or lon-
ger up to resolution of the DTP. For the assessment of the
pain perception the Visual Analogic Scale (VAS) was used.

Results

30 patients (129 patients/day) were studied. A total of
51 DTP were detected. The DTP incidence in patients with
non-oncologic pain has been major (p<0.05). The DTP
types from major to minor incidence were DTP 1: 53% (the
patient suffers from a health problem as a consequence of
not receiving the medication that he needs), DTP 3: 15.6%
(the patient suffers from a health problem as a consequence
of a non-quantitative ineffectiveness of the medication), DTP
4: 15.6% (the patient suffers from a health problem as a
consequence of a quantitative ineffectiveness of the medica-
tion), DTP 6: 7.8% (the patient suffers from a health pro-
blem as a consequence of a quantitative safety problem of a
medicine), DTP 2: 5.8% (the patient suffers from a health
problem as a consequence of receiving a medicine that he
does not need) and DTP 5: 2% (the patient suffers from a
health problem as a consequence of a non-quantitative sa-
fety problem of a medicine). The most common reason was
that the rescue analgesic therapy was not prescribed. 45 in-
terventions were realized. The global acceptance of the re-
commendations was of 84.45%. From 35 accepted inter-
ventions, 34 (97.14%) achieved to solve the PRM.

Conclusions
They are prevalent DTP in analgesic therapy and to

avoid them a pharmacotherapy follow-up is necessary. The-
re would be necessary the achievement of studies including a
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higher number of patients and with a longer follow-up pe-
riod; then there might detect other DTP that were not pos-
sible in this case. © Sociedad Espafiola del Dolor. Published
by SED.

Key words: Health problem, drug therapy problem, pain,
analgesic therapy, fentanyl.

RESUMEN
Objetivo

El dolor es una de las causas de consulta méas frecuente
en los centros de atenciéon primaria. Aproximadamente la
mitad de la poblacién sufre crisis de dolor alguna vez al afio,
y un tercio de la misma sufre dolor crénico. Los objetivos del
estudio son describir la incidencia y tipos de problemas rela-
cionados con los medicamentos (PRM) de la terapia antialgi-
ca con fentanilo transdérmico en pacientes hospitalizados,
las intervenciones farmacéuticas realizadas, su aceptaciéon
por parte de los clinicos y su resolucion. También comparar
la incidencia de PRM, de intervenciones farmacéuticas, su
aceptacién y resolucion segun las variables: servicio clinico y
diagnostico, oncolégico o no.

Material y método

Evaluacién y deteccion de PRM en pacientes que inician
tratamiento con fentanilo transdérmico (FT) en un hospital de
tercer nivel. El seguimiento de los pacientes fue de 7 dias o
superior hasta resoluciéon de los PRM. Para la valoraciéon del
dolor se utilizé la Escala Visual Analogica (EVA).

Resultados

Se estudiaron 30 pacientes, 129 pacientes-dia. Se de-
tectaron un total de 51 PRM. La incidencia de PRM ha si-
do mayor en pacientes con dolor de origen no oncoloégico
(p<0,05). Los tipos de PRM de mayor a menor incidencia
fueron PRM 1: 53% (no usa los medicamentos que necesi-
ta), PRM 3: 15,6% (usa un medicamento mal selecciona-
do), PRM 4: 15,6% (usa una dosis, pauta y/o duracién in-
ferior a la que necesita), PRM 6: 7,8% (usa un medicamen-
to que le provoca una reaccién adversa), PRM 2: 5,8% (el
paciente usa medicamentos que no necesita) y PRM 5: 2%
(el paciente usa una dosis, pauta y/o duracion superior a la
que necesita). La causa mas comun fue que no estaba pres-
crita la terapia analgésica de rescate. Se realizaron 45 in-
tervenciones para resolver los PRM. La aceptacién global
de las recomendaciones fue del 84,45%. De un total de 35
intervenciones aceptadas, 34 (97,14%) consiguieron resol-
ver el PRM.

Conclusiones

La prevalencia de PRM es alta en la terapia analgésica vy
para conseguir evitarlos es necesario un seguimiento farma-
coterapéutico del mismo. Para poder detectar otros PRM se-
ria necesario realizar otros estudios con un seguimiento y

poblacién mayor. © Sociedad Espafiola del Dolor. Publicado
por la SED.

Palabras clave: Problema de salud, problemas relaciona-
dos con los medicamentos, dolor, tratamiento analgésico,
fentanilo.

INTRODUCCION

El dolor es la razén mds frecuente de consulta en
los centros de atencion primaria, ya que el 22% de
los pacientes incluidos en un estudio exponian pro-
blemas de dolor persistente (1). Aproximadamente la
mitad de la poblacion sufre crisis de dolor alguna
vez al afio, y ademds un tercio de ella sufre dolor
cronico (2).

Otro estudio en el que se evaluaron 4.400 pacien-
tes mostré que alrededor de la mitad padecia dolor
crénico y que para mds o menos la mitad de ellos el
dolor era importante. Gran parte del dolor era escasa-
mente tratado y existia una gran demanda de mds y
mejores servicios para el alivio del mismo (3). Estos
datos demuestran que los pacientes con dolor crénico
raramente consiguen un alivio a largo plazo y una me-
jora de su calidad de vida con una sola modalidad de
terapia; varios autores recomiendan realizar un enfo-
que multidisciplinario en el tratamiento analgésico
por aportar beneficios mucho mayores (4,5).

Existe cierta evidencia de que la atencién farma-
céutica en el enfermo con dolor crénico supone una
colaboracion con los otros profesionales implicados,
mejora el tratamiento instaurado y permite disminuir
la frecuencia de las consultas del paciente por pro-
blemas relacionados con la medicacién analgésica,
ademds de mejorar la calidad de la atencion (6,7). El
éxito del tratamiento del dolor crénico radica en
efectuar un seguimiento y monitorizacién individua-
lizada que permita conseguir una analgesia de cali-
dad, y evitar la aparicion de efectos secundarios. Pa-
ra ello el farmacéutico puede ser un ttil colaborador
(8-10). Debido a la subjetividad que conlleva la eva-
luacién del dolor existen herramientas para evaluar-
lo, la mas habitual es utilizar la Escala Visual Ana-
I6gica (EVA), en la que mediante una entrevista cli-
nica el paciente nos valora la intensidad del dolor en
una escala del 0 al 10, de forma ascendente (11-14).

Segtin la escala de la OMS, los fdrmacos opid-
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ceos potentes (morfina o fentanilo mds adyuvantes)
s6lo se deben utilizar como ultimo escaldn para tra-
tar el dolor severo (15), siendo el fentanilo uno de
los fdrmacos mds utilizados en estos casos. Cuando
el fentanilo se administra de forma transdérmica por
primera vez a un paciente, las concentraciones séri-
cas aumentan gradualmente a lo largo de un periodo
de 12 a 24 horas, por lo que es necesario administrar
durante las primeras 24 horas una terapia analgésica
de rescate, habitualmente con morfina de liberacion
rapida (16). A partir del segundo dia desde la aplica-
cion inicial del parche, las concentraciones séricas
de fentanilo permanecen relativamente constantes
durante el resto de las 72 horas hasta la sustitucion
del mismo. Durante este ultimo periodo al paciente
se le debe administrar rescate s6lo si presenta dolor.
Si el paciente, durante el tratamiento con fentanilo
transdérmico, recibe mds de 4 dosis de rescate al dia,
es necesario incrementar la dosis de fentanilo o dis-
minuir la frecuencia de administracion (17-20).

Existen circunstancias en las cuales los pacientes
no experimentan un alivio del dolor o presentan
efectos adversos relacionados con el fentanilo, el
cambio a un opidceo alternativo puede ser la tnica
opcién para realizar el abordaje terapéutico analgé-
sico. Sin embargo, las pruebas que avalan la practi-
ca del cambio de opidceo son en gran parte anecdd-
ticas o se basan en estudios observacionales y no
controlados (21).

El objetivo principal de estudio es describir la in-
cidencia y tipos de problemas relacionados con los
medicamentos (PRM) de la terapia antidlgica con
fentanilo transdérmico en pacientes hospitalizados.
Los objetivos secundarios son describir las interven-
ciones farmacéuticas realizadas, su aceptacion por
parte de los clinicos y su resolucion. Comparar la in-
cidencia de PRM, de intervenciones farmacéuticas,
su aceptacién y resolucion segtn las variables: ser-
vicio clinico y diagndstico, oncolégico o no.

MATERIAL Y METODO

Se incluyeron todos los pacientes ingresados en
los servicios con sistema de dispensacién de dosis
unitaria (SDMDU) (Hematologia, Medicina Interna,
Gastroenterologia, Oncologia, Urologia, Enfermeda-
des Infecciosas, Neumologia, Cirugia de Torax,
Reumatologia, Endocrino, Otorrinolaringologia y
Oftalmologia), que iniciaron tratamiento con FT
desde el 15 de febrero de 2005 hasta el 15 de mayo
del mismo afio.

Se excluyé a aquellos pacientes que cumplian al-
guno de los siguientes criterios: nivel de conciencia
que les imposibilitase expresar el nivel del dolor y
los que no pudieran ser evaluados el dia del ingreso.

Se seleccionaron diariamente todos los pacientes
que comenzaron tratamiento con FT, localizdndolos
desde el programa informdtico del Servicio de Far-
macia. Se registré en una hoja de recogida de datos:
nombre y apellidos, nimero de historia clinica, ser-
vicio, sexo, edad, diagndstico principal y secunda-
rios, dosis de fentanilo, fdrmaco de rescate, pauta
del tratamiento de rescate y otros analgésicos. En la
Figura 1 se detalla el método seguido.

Las entrevistas con los pacientes fueron realiza-
das por un solo investigador. Para evaluar la adecua-
cién del tratamiento se establecieron como estdndar
las recomendaciones posoldgicas establecidas en la
ficha técnica, y dos guias de prdctica clinica sobre
control del dolor oncoldgico y postquirdrgico de
SIGN (22,23).

Los PRM se clasificaron segiin el Segundo Con-
senso de Granada sobre Problemas Relacionados con
Medicamentos (24) (Tabla I).

Cuando se detecté un PRM, las intervenciones se
hicieron mediante contacto personal con el clinico
responsable del enfermo o a través de un informe es-
crito en la hoja de prescripcién médica del SDMDU.

Se considerd una intervencion farmacéutica acep-
tada cuando el clinico aplicé la recomendacién. Se
considerd que un PRM se habia resuelto cuando desa-
parecié el mismo. En caso de que el PRM fuera la
existencia previa de dolor, se considerd resuelto cuan-
do el paciente refiriera un valor en la escala EVA <2.

RESULTADOS

Se estudiaron 30 pacientes, 20 hombres (66,7%).
El seguimiento del estudio englob6 finalmente a 129
pacientes/dia. La edad media de los pacientes fue 61
afios (31-81). No existen diferencias de edad cuando
se compararon el grupo de mujeres con respecto al
de hombres.

Las unidades clinicas a las que pertenecian los
pacientes del estudio eran: Medicina Interna
(26,7%), Oncologia y Urologia (16,7%), Cirugia de
Térax y Neumologia (10%), Hematologia (6,7%) y
el resto (3%).

El diagndstico fue de origen oncoldgico en 21 pa-
cientes (70%) y no oncoldgico en 9 pacientes (30%).
Los diagndsticos de los pacientes estudiados consti-
tuyen 23 tipos diferentes (Tabla II).
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Fig. 1. Esquema del método a seguir en el seguimiento de cada paciente incluido en el estudio.

Necesidad

PRM 1: El paciente sufre un problema de salud consecuencia de no recibir una medicacion que necesita.

PRM 2: El paciente sufre un problema de salud consecuencia de recibir un medicamento que no necesita.

Efectividad

PRM 3: El paciente sufre un problema de salud consecuencia de una inefectividad no cuantitativa de la medicacion.

PRM 4: El paciente sufre un problema de salud consecuencia de una inefectividad cuantitativa de la medicacion.

Seguridad

PRM 5: El paciente sufre un problema de salud consecuencia de una inseguridad no cuantitativa de un medicamento.

PRM 6: El paciente sufre un problema de salud consecuencia de una inseguridad cuantitativa de un medicamento.

Tabla I. Clasificacion de PRM “Segundo Consenso de Granada”.
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La mediana de la estancia de hospitalizacién fue
de 24 dias y la de la duracidén de tratamiento 9,5 dfas.

Incidencia global de PRM Yy tipos

Se detectaron un total de 51 PRM, con una pro-
porciéon de 1,7 PRM por paciente, y de 0,39
PRM/paciente/dia.

La incidencia de PRM en funcion de que el diag-
nostico fuese oncoldgico o no ha sido del 32,96% y
42,24% respectivamente.

Los tipos de PRM de mayor a menor incidencia fue-
ron: PRM 1 (53%), PRM 3 (15,6%), PRM 4 (15,6%),
PRM 6 (7,8%), PRM 2 (5,8%) y PRM 5 (2%).

En la Figura 2 se puede observar la incidencia de
PRM a lo largo de los dias de seguimiento, la cual
disminuye a medida que avanzan los dias.

Los PRM mads frecuentemente detectados son de
tipo 1. La causa mds comun fue que no estaba pres-
crita la terapia analgésica de rescate.

Otra causa de PRM frecuente fue la prescripcién
de un analgésico de rescate no adecuado, en concre-
to AINE’s en vez de opidceos (PRM 3) o con dosis o
pautas no adaptadas a las guias de referencias ante-
riormente citadas (PRM 4 y 6). En dos ocasiones se
detectaron duplicidades en el tratamiento analgésico
(PRM 2), existiendo riesgo potencial de provocar to-
xicidad, en estos casos se intervino mediante contac-
to personal con el clinico, resolviéndose los PRM
antes de que ocurriesen.

En los casos de PRM 4, los pacientes presentaban
dolor cuando se les realizd la entrevista clinica, obte-
niéndose una alta puntuacién en la escala EVA. Para
resolver el PRM fue necesario aumentar la dosis de
fentanilo o disminuir la frecuencia de administracion.

Se detectd una baja incidencia de reacciones ad-
versas (PRM 5), siendo las mds frecuentes estrefii-
miento, sedacién y letargia.

Intervenciones y resolucion de PRM

De los 51 PRM detectados, se realizaron 45 in-
tervenciones, 26 escritas (57,7%) y 19 orales
(42,2%). No se pudo intervenir en 6 casos, debido a
exitus o alta del paciente.

La aceptacion global de las recomendaciones fue
del 84,45%.

De un total de 35 intervenciones aceptadas, 34
(97,14%) consiguieron resolver el PRM.

Hubo 7 intervenciones que no fueron aceptadas,
de las cuales 1 de los PRM se resolvié sin necesidad
de haber realizado la intervencion (14,28%). Las ra-

zones mds frecuentes por las que no se aceptaron las
recomendaciones fue la negativa a utilizar morfina de
rescate, seleccionando en estos casos algtin AINE.

La distribucion por servicios clinicos de la inci-
dencia de PRM, las intervenciones realizadas, el gra-
do de aceptacién y su capacidad para la resolucion
del PRM se puede observar en la Tabla II.

DISCUSION

El nimero de pacientes incluidos en el estudio
puede no haber sido suficientemente alto, sin embar-
go las caracteristicas poblacionales de los mismos
son bastante representativas de la poblacién que ac-
tualmente estd en tratamiento con este farmaco; en
mds de la mitad de los pacientes el fentanilo se indi-
c6 para el tratamiento del dolor de origen oncoldgi-
co; existe una gran diversidad de diagndsticos en
nuestra poblacién. Para evitar sesgos de seleccion se
han estudiado las variables de sexo y edad, sin exis-
tir diferencias entre las mismas.

La incidencia de PRM detectada en la terapia
analgésica ha sido alta.

El tipo de PRM que se ha detectado en mayor nui-
mero es de necesidad (PRM tipo 1), en el que los pa-
cientes requerian estar en tratamiento con terapia
analgésica adyuvante pautada durante el primer dia
de tratamiento de fentanilo. Estos resultados pueden
ser debidos a que la terapia analgésica de rescate no
estd muy extendida por los profesionales en la prdc-
tica clinica diaria. En otro alto porcentaje de los ca-
sos se utilizaba terapia analgésica de rescate no ade-
cuada segun las recomendaciones clinicas seguidas.

La incidencia de PRM de efectividad, en los que
los pacientes necesitaban mds dosis de analgésico o
disminuir la frecuencia de administracion, ha sido im-

INCIDEMNCLA PRh

100 00%
so00% 4%

B0.00% \‘\ —+INCIDENCIA
40 0% il

2000% \\.__,\
0p0% T T T T
D DA D DA DA
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Da de sagui miero

Finzimilap:

Fig. 2. Incidencia de PRM durante los dfas de seguimiento.
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PACIENTE EDAD SEXO SERVICIO DIAGNOSTICO

1 67 Hombre NEUMOLOGIA Tumor vesical

2 80 Mujer MEDICINA INTERNA Céncer de mama

3 57 Mujer NEUMOLOGIA Neumotdrax

4 70 Hombre ONCOLOGIA Linfoma B cél grand

5 71 Hombre UROLOGIA Cdncer de uréter

6 57 Mujer REUMATOLOGIA Artritis reumatoide

7 53 Mujer ONCOLOGIA Céncer endometrio

8 62 Hombre GASTROENTEROLOGIA Cirrosis + metdstasis

9 60 Hombre ENDOCRINO Carcinoma laringeo
10 61 Hombre HEMATOLOGIA Mieloma muiltiple
11 57 Hombre NEUMOLOGIA Carcinoma pulmén
12 67 Hombre UROLOGIA Céncer de prostata
13 75 Mujer MEDICINA INTERNA Dolor no oncolégico
14 31 Mujer CIRUGIA DE TORAX Fistula broncopleural
15 37 Hombre ONCOLOGIA Linfoma B ¢él grand
16 67 Hombre ONCOLOGIA Céncer base lengua
17 41 Hombre ENF. INFECCIOSAS HIV + endoftalmitis
18 81 Hombre UROLOGIA Adenoma prostdtico
19 81 Hombre UROLOGIA Céncer vesical
20 74 Hombre MEDICINA INTERNA Céncer de colon
21 76 Hombre MEDICINA INTERNA Leucemia c€l plasmét
22 60 Hombre HEMATOLOGIA Linfoma B cél grand
23 35 Hombre MEDICINA INTERNA Linfoma B cél grand
24 42 Mujer CIRUGIA DE TORAX Estenosis traqueal
25 63 Hombre MEDICINA INTERNA Metdstasis hepdtica
26 81 Mujer UROLOGIA Dolor postquirdrgico
27 45 Hombre MEDICINA INTERNA Céncer de colon
28 42 Mujer CIRUGIA DE TORAX Estenosis traqueal
29 63 Hombre ONCOLOGIA Linfoma B cél grand
30 62 Mujer MEDICINA INTERNA Dolor no oncoldgico

Tabla II. Distribucion de pacientes incluidos en el estudio.
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SERVICIO PRM/ PRM/ INTERVENCIONES GRADO DE GRADO DE
CLINICO TOTAL PACIENTE (n) ACEPTACION (%) | RESOLUCION (%)
Urologia 14 2,8 13 81,81 92,85
Medicina Interna 9 1,125 7 100 100
Oncologia 8 1,6 6 100 100
Cirugia de Térax 7 2,33 6 83,30 85,71
Neumologia 4 1,33 4 100 100
Hematologia 3 1,5 3 33,30 100
Digestivo 2 2 2 50 100
Endocrinologia 2 2 2 50 100
Otros 2 1 2 100 100

Tabla II. PRM/paciente segun servicio clinico.

portante. Esto puede ir relacionado a la necesidad de
establecer un seguimiento estrecho del paciente du-
rante la duracién de la terapia analgésica.

En cuanto a la aparicion de reacciones adversas,
la incidencia ha sido baja. La razon puede ser debi-
da a que seria necesario un seguimiento del paciente
mds prolongado en el tiempo y una poblacién mayor
para poder detectarlas.

Los resultados de nuestro estudio nos han mos-
trado que la terapia analgésica se utiliza de forma
mds eficaz en pacientes con dolor de origen oncolé-
gico; la incidencia de PRM ha sido menor en estos
pacientes, existiendo una diferencia estadisticamen-
te significativa (p<0,05).

Los servicios clinicos con una mayor incidencia
de PRM son Urologia y Cirugia de Térax, puede ser
debido a que algunos de los pacientes tratados con
fentanilo en estos servicios se encontraban en perio-
do postoperatorio, no siendo ésta una de las indica-
ciones de utilizacién de este farmaco.

En un estudio de Lynn sobre intervenciones far-
macéuticas en el control del dolor se evaluaron 22
pacientes durante 10 meses (25). Los resultados ob-
tenidos son parecidos al nuestro, ya que las inter-
venciones mds frecuentes realizadas por los farma-
céuticos en este estudio fueron las de recomendar
afiadir algun analgésico de rescate a la terapia anal-
gésica (45%) y recomendar la suspension de alguno
de los analgésicos por duplicidad o no ser el mds
adecuado (16%). Sin embargo, nuestra incidencia de
PRM relacionada con una necesidad de aumentar o
disminuir dosis de analgésicos ha sido mayor que en
el estudio.

Otro estudio evalué la efectividad de una unidad
de atencién farmacéutica en el control del dolor
cronico (26). Se realizé el seguimiento farmacote-
rapéutico de 150 pacientes que acudian a la unidad,
consiguiéndose un control del dolor en el 75% de
los mismos gracias a las intervenciones farmacéuti-
cas realizadas.

Algunas posibles limitaciones de nuestro estudio
son las siguientes: las entrevistas clinicas fueron rea-
lizadas por un sélo investigador, no habiéndose con-
trolado la variabilidad del evaluador tal como se hu-
biera conseguido con un equipo multidisciplinar co-
mo recomiendan otros autores. Hubiera sido deseable
demostrar diferencias en la mejora del dolor en pa-
cientes a los que se les realiza seguimiento en compa-
racion con los que no se siguieron. Sin embargo, plan-
teamientos é€ticos elementales impedian este disefio.

A pesar de que en este estudio se ha podido detec-
tar que hay muchos problemas relacionados con la te-
rapia analgésica y que es necesario un seguimiento
estrecho de estos pacientes, seria necesaria la realiza-
cion de estudios analiticos que evaluaran las causas
de estos problemas y las medidas para su resolucion.
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