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M Introduccion

Recordamos de forma muy sintética que la dosis de
un medicamento se refiere a la cantidad (masa) de
farmaco, principio activo o sustancia activa que, junto
con los excipientes y tras un proceso tecnoldgico, va
a dar lugar a un medicamento (que es lo que
fisicamente manejamos) y que, tras la realizacién de
estudios preclinicos y clinicos y la autorizacién
administrativa, es lo que finalmente se va a
administrar. Ya deciamos:!

Desde hace tiempo las formas farmacéuticas se
definen como la disposicion externa que, después de
un proceso tecnoldgico, se da a los excipientes y a las
sustancias o principios activos para facilitar la
administracion y modificar la accién, al convertirlos
en un medicamento. La forma farmacéutica quedard
determinada, pues, por el tipo de actividad
terapéutica que se busque y se adaptard a la mejor o
a la unica de las vias de administracion posibles, que
permitan  una  dosificacion sencilla 'y una
administracion comoda. Al mismo tiempo se buscard
que resulte fdcil de almacenar y conservar y que la
fabricacion sea eficiente.

Entre las posibles definiciones que podemos tomar
para la forma farmacéutica, quizds la mds operativa
sea la de adoptar la de la Ley de garantias y uso
racional de los medicamentos y productos sanitarios:

«Forma galénica o forma farmacéutica: la disposicion
a que se adaptan los principios activos y excipientes
para constituir un medicamento. Se define por la
combinacion de la forma en que el producto
farmacéutico es presentado por el fabricante y la
forma en que es administrado.»
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Clasicamente consideramos la via de administracion
oral como la mds fisioldgica y comoda para el
paciente que, para los medicamentos de accion
sistémica, presenta la posibilidad de absorcion de los
fdrmacos y de paso a la circulacion sanguinea en
algunos de sus diferentes niveles, mayoritariamente
el gastrointestinal. Si ademds consideramos esta via
de administracion mucho mds deseable cuanto mayor
sea la duracion del tratamiento, las nuevas formas
farmacéuticas, bdsicamente, tendrdn como objetivos:

a) Acomodar nuevos principios activos, como los de
origen biotecnoldgico con caracteristicas dificiles
que hacen que en muchos casos sélo se utilicen
vias parenterales.

b) Acomodar principios activos ya formulados como
medicamentos en  formas  farmacéuticas
utilizadas, mejoradas por la modificacion de las
propiedades quimicas y/o fisicoquimicas del
farmaco, cosa que permite incluso cambiar la via
de administracion.

c¢) Acomodar también principios activos ya
formulados en nuevas formas farmacéuticas que
faciliten la administracion del medicamento ya
que mejorardn la adherencia terapéutica del
paciente y disminuirdn de esta manera la mayor
fuente de variabilidad interindividual e
intraindividual, y se conseguird una mayor
efectividad.

Buena parte de la problematica de modificacion de la
forma farmacéutica puede derivar de lo expuesto
anteriormente.

B Marco conceptual

La fabricacion industrial de un medicamento con uno
o0 mas de un farmaco o principio activo, tras haberse
realizado todos los estudios preclinicos y clinicos
necesarios y haber obtenido la aprobacidon de la
autoridad competente, en nuestro caso la Agencia
Europea del Medicamento (EMA) o la Agencia
Espanola del Medicamento y Productos Sanitarios
(AEMPS), tiene el fin basico de proveer la mejor
solucidn terapéutica posible para quien lo va a recibir,
tanto si es un paciente como una persona sana

(vacunas) o alguien del que queremos saber su estado
de salud (agentes de diagndstico). Este medicamento
con frecuencia deseamos que tenga una accién
sistémica, es decir, que una vez administrado se
libere, se disuelva el principio activo y se absorba
desde el lugar de administracion y llegue a la sangre
que habitualmente sera la que se encargarg,
mediante los procesos de distribucion, que el
principio activo llegue al “lugar de accién” y produzca
su efecto terapéutico. Esta accidn terapéutica no es,
a veces, la Unica que se produce por falta de una total
especificidad del farmaco y/o de una exclusiva llegada
al “lugar” deseado, hasta el punto que en ocasiones
seguimos la accién terapéutica controlando el efecto
indeseable incluso téxico. Lo que siempre ocurre es
que en la fabricacién del medicamento se busca que
la dosis (masa) de principio activo en la formulacion
sea la maxima posible que acceda a la circulacién
sistémica en condiciones de ser distribuida. Aqui
aparece el concepto de “biodisponibilidad” como la
velocidad de absorcidon y la cantidad de farmaco
inalterado que acceda a la circulacidn sistémica en
condiciones de distribuirse, que deseamos que sea la
mayor posible, superando las conocidas como
“perdidas por efectos de primer paso presistémico”
(antes de la absorcidn), durante la absorcion vy
después de la absorcién en su primer paso por el
higado via la vena porta. De esta manera un
importante objetivo es obtener una forma galénica
que tenga un 100% de biodisponibilidad o la mayor
posible para lo que realizaremos los estudios
necesarios llegando incluso a modificar la liberacion
del principio activo.

De acuerdo con esto y con todas las precauciones a
tomar al hacer generalizaciones en estas tematicas,
podriamos decir, en una primera aproximacion, que
la forma farmacéutica o forma galénica no deberia
ser modificada con respecto a lo que aparece en la
ficha técnica del medicamento que contiene la
informacién utilizada para su aprobacién y que
podemos facilmente encontrar en la base de datos
CIMA de la AEMPS.

También debemos considerar que en muchos casos
nos encontramos con pacientes crénicos en los que
especialmente estamos interesados en poder recurrir
al empleo oral como via de administracion que
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ademas también es la mas fisioldgica y que, por otra
parte, existen otros aspectos a considerar como que
la forma farmacéutica sea facil y comoda de usar para
conseguir la mayor coincidencia posible entre el
esquema terapéutico establecido y lo que el paciente
acaba realizando (adherencia, concordancia) y que no
todos los pacientes necesitan la misma dosis de
principio activo.

B Formas farmacéuticas sélidas para

administracion por via oral y su manipulacion

Por diversas causas que luego expondremos, puede
ser que se acaben modificando las formas
farmacéuticas en general, aunque ahora solo nos
referiremos a aquellas de administracidn por via oral
para accion sistémica. No obstante, a titulo de
ejemplo citaremos solo dos casos diferentes: parches
y supositorios. En cuanto a los parches, la
problemdtica de recortar los sistemas terapéuticos
transdérmicos o parches olviddndonos que tienen un
sistema de liberacién controlada. Asi, se explicita: “No
use un parche de fentanilo que esté cortado, dafiado
o modificado de alguna manera. Si utiliza parches
cortados o dafiados, es posible que reciba mas o todo
el medicamento a la vez, en lugar de lentamente
durante tres dias. Esto puede causar problemas
graves, incluyendo una sobredosis y la muerte.”?3
Con respecto a los supositorios, aunque la via de
administracién rectal estd en claro declive aun
presenta algunas interesantes opciones por ejemplo
en pediatria y en pacientes con intervenciones
quirargicas del tracto digestivo. Clasicamente se ha
insistido que en el caso de tener que cortar un
supositorio deberiamos hacerlo longitudinalmente y
no transversalmente, si bien en la actualidad esto
seria de especial aplicacién para supositorios
elaborados no industrialmente pues en estos es
mucho menos probable que no haya una buena
uniformidad de contenido de principio activo en el
supositorio, aunque esto sigue siendo objeto de
estudio.?

Concretando sobre las formas farmacéuticas sélidas
para administracion por via oral, en la tabla 1 las
incluimos junto a algunas de las caracteristicas de su
manipulacién.®

Tabla 1. Formas farmacéuticas sélidas para
administrar por via oral (tomado de 5 con
modificaciones)

Comprimidos

Como criterio general, sélo se deben fraccionar los
comprimidos ranurados, aunque esto no garantiza
que la dosis se fraccione exactamente por la mitad ni
gue se puedan triturar o masticar.

En general solo se podrdn triturar los comprimidos
sin cubierta. Una vez triturados, se deben disolver en
10-30 mL de agua. No se deben administrar hasta que
no se hayan disuelto completamente.

Algunos comprimidos no se disuelven y se forma una
suspension que se debe agitar antes de administrar.

Algunos medicamentos se dispersan en agua sin
necesidad de ser triturados.

Comprimidos recubiertos con pelicula (grageas)
La finalidad de la pelicula puede ser:

- Enmascarar el sabor desagradable (ibuprofeno,
ciprofloxacino).

- Proteger el principio activo de la luz (nifedipino).

- Proteger de efectos locales o irritantes (efecto
anestésico de la sertralina en la lengua).

En general no se deben partir por la dificultad que
supone el fraccionamiento y porque los trozos
resultantes pueden producir lesiones al tragarlos.

En caso necesario, valorar triturar y dispersar en
funcidn de la finalidad de la pelicula.

Comprimidos sublinguales
No triturar. No fraccionar por potencial problema con
las aristas tras el fraccionamiento.

Excepcionalmente, en el caso de la cafinitrina, la via
de administracion sublingual requiere masticar el
comprimido previamente para garantizar una
adecuada velocidad de absorcidn e inicio de efecto.

Comprimidos liofilizados o bucodispersables
Formas FIas®, Odias®, Velotab® y Zydis® se
disuelven al ponerse en contacto con la saliva sin
necesidad de agua; asi son mas faciles de tragar.
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Se pueden disgregar en pequefias cantidades de
agua, pudiendo quedar como particulas en
suspension.

No usar en pacientes con disfagia, con dificultades de
salivacién y riesgo de obstruccion de sondas de
alimentacion.

Comprimidos efervescentes

Sin problemas en su fraccionamiento, pulverizacion,
etc., pues deben disolverse y, una vez desgasificados,
administrarse, ya que las burbujas pueden provocar
tos y agravar la disfagia.

Cdpsulas de gelatina dura

Abrir y mezclar su contenido (polvos, granulos,
pellets) con agua y/o con comida inmediatamente
antes de su administracion.

Cépsula de gelatina blanda
Generalmente contienen el principio activo en forma
liguida y deben tragarse sin abrir.

Para la administracién por sonda, su contenido se
puede extraer con jeringa y disolver en agua para
administrar. También se puede poner la capsula
entera con agua tibia para su disolucién, retirando
posibles restos de gelatina sin disolver.

Capsulas/comprimidos con recubrimiento entérico
El recubrimiento entérico tiene por objeto que la
liberacion no se produzca en el estdmago.

No triturar. Hay riesgo de inefectividad por
degradacion del farmaco en el estdbmago o por
producir alteraciones gastrointestinales.

Capsulas con granulos/pellets de recubrimiento
entérico (Kreon®, omeprazol)

No triturar. Se pueden vaciar las capsulas y mezclar el
contenido con liquidos o alimentos blandos
preferentemente acidos como zumos o yogur.

No adecuar la dosis contando pellets y haciendo la
proporcién; es mejor saber el peso del total de los
pellets de un nimero no inferior a 6 capsulas vy
calcular el promedio de la dosis buscada.

Capsulas/comprimidos de liberacién controlada:
sostenida, prolongada, diferida, retardada, etc.

En general, no triturar. Hay riesgo de efectos toxicos
por liberacion no esperada de la dosis incluida.
Algunos comprimidos de liberacion modificada
ranurados se pueden fraccionar, pero no masticar ni

triturar (por ejemplo, Dinisor Retard®).

Como deciamos, “a priori” las formas farmacéuticas
mas facilmente alterables serian aquellas formas
sélidas para administracidon por via oral que ya han
sido fabricadas con una ranura para su particion en
dos partes (mitad de dosis) o doblemente ranurados
en cuatro partes (un cuarto de la dosis total). Este tipo
de fraccionamiento entraria dentro de lo razonable
aunque en algunos casos, como con el acenocumarol
comercializado en comprimidos bastante pequefios
con dosis de 4 mg (autorizada en el afio 1956) y 1 mg
(autorizada en 1991), para un simple fraccionamiento
y obtener una dosis de 2 mg, no parece muy claro si
no seria mas recomendable utilizar dos comprimidos
de la dosis de 1 mg, descartando sin dudas
fraccionamientos de 1/8 del comprimido®’ y mds
cuando el propio fabricante indica en la ficha técnica:
La ranura sirve unicamente para fraccionar y facilitar
la deglucién, pero no para dividir en dosis iguales® 1o
gue para un comprimido tan pequefio parece
demasiado claro y mas cuando en la misma ficha
técnica se indica para la forma de administracion: Via
oral. La dosis diaria ha de tomarse siempre a la misma
hora del dia. El comprimido debe tragarse entero con
un vaso de agua.® También debemos recordar que de
este medicamento, bastante dificil de manejar, con
multiples interacciones, solo disponemos de las dos
citadas presentaciones sdlidas y ninguna en forma
liqguida que nos facilite la dosificacion y que por otra
parte presenta un coste econdmico muy inferior al de
los mas recientes anticoagulantes.

Aunque técnicamente el fraccionamiento a 1/8 de
comprimidos incluso en aquellos que son doblemente
ranurados no es facil, si es posible, de hecho algunos
autores lo defienden’ y ain mas si disponemos de
algunos utiles como los que se muestran en la figura
1 que, si bien por una parte pueden ser de una
notable ayuda para poder fraccionar, triturar,
pulverizar, guardar, etc., si se aplican sobre formas
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farmacéuticas y/o medicamentos que no son
modificables, pueden causar serios problemas.

Figura 1. Utiles para la alteracion de una forma
farmacéutica

En este sentido también disponemos de estudios que
muestran el efecto que puede tener el utensilio
empleado para el fraccionamiento sobre las

propiedades de las partes resultantes,>°

aspecto
este que incide en la conveniencia de adiestrar
adecuadamente sobre la técnica de fraccionamiento

al paciente, enfermero y/o cuidador.

También disponemos de importante informacion
sobre la posible modificacidn con el fraccionamiento
de la uniformidad del contenido.'** Recordemos lo
que esta establecido en el ensayo de uniformidad de
contenido que es que la fabricacion (forma
farmacéutica inicial sin fraccionar) cumple con el
ensayo cuando el contenido individual de cada
unidad estd comprendido entre el 85% i el 115% del
contenido medio. A todo ello debemos anadir el
efecto del tamafo pequefio, forma irregular y la
existencia de grabado en una sola cara para
incrementar la inexactitud al fraccionar el
comprimido.!! Es facil de entender que, con bastante
probabilidad, con la fracciéon que vamos a administrar
no tendremos la misma seguridad de que se cumplen
los requisitos de uniformidad de masa, que si que
tienen las formas farmacéuticas previas al
fraccionamiento.

Tenemos, ademas, varias situaciones que
desaconsejan la préctica de la alteracion de la forma
farmacéutica. Por una parte, su modificaciéon puede
tener influencias negativas sobre las caracteristicas
organolépticas y las propiedades fisicas, como la

estabilidad, antes de administrar el medicamento. Se
deberia informar muy bien al paciente sobre comoy
donde deberia guardar los comprimidos
fraccionados hasta su administraciéon. Cuanto mayor
tiempo pase desde el fraccionamiento, mas tiempo
estara la nueva superficie de fractura en contacto
directo con el aire y mayor serd la probabilidad de una
degradacion quimica del principio activo. Este
aspecto puede ser relevante dada la frecuente
practica de fraccionar los comprimidos con antelacion
y en un numero suficientemente elevado como para
gue el paciente no tenga que hacerlo justo antes de
la administracion, incluyendo su acondicionamiento,
por ejemplo, en los conocidos como “sistemas
personalizados de dosificacion” (SPD). Ademas, una
vez administrada una fraccion puede comprometer
seriamente su biodisponibilidad también por
problemas de degradacion quimica o bioldgica por
clara pérdida por efecto de primer paso presistémico,
tal como ocurriria con aquellas formas con
recubrimiento entérico o gastrorresistente o por
liberacién del principio activo en lugares
anatomofisioldgicos del tracto digestivo donde no
estaba previsto y/o sin la velocidad de liberacién con
la que estaban disefiados. En consecuencia, la
controversia sobre la uniformidad tras el

fraccionamiento sigue siendo revisada'*'®

y, junto
con lo anteriormente dicho, tendriamos que afiadir
que puede producirse el equivalente a una
disminuciéon de la dosis de mantenimiento en un
régimen posoldgico de dosis multiples, que puede
llevar a que se alcance un estado de equilibrio con
niveles en sangre (maximos y minimos) menores y
qgue incluso podrian estar por debajo de la franja

terapéutica. Ello puede tener mayor o menor

relevancia clinica dependiendo del tipo de actividad
del farmaco, de la variabilidad interindividual e
intraindividual, etc., pero una cantidad menor de
principio activo de la tedrica a consecuencia del
fraccionamiento puede ser motivo de una falta de
efectividad no deseada.'? Es cierto que el estado de
equilibrio podria recuperarse al administrar la otra
fraccion inicialmente no utilizada, pero no parece
muy recomendable alterar el estado de equilibrio en
pacientes controlados terapéuticamente. Sin duda la
mayor probabilidad de tener problemas a nivel
clinico nos la vamos a encontrar en medicamentos

que se administran con intervalos posolégicos largos
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(24 horas), con una eliminacién lenta, una semivida
de eliminacion alta (a veces incluso mayor del
intervalo posolégico) y una franja terapéutica
estrecha.

Asi y todo, reiterando lo ya dicho, no podemos dejar
de hacer mencidn al menos a algunas de las
situaciones en las que acaba produciéndose una
modificacion de la forma farmacéutica reportando
decididamente incluso el soporte a esta practica de
fraccionamiento.!®

M Causas para modificar la forma farmacéutica

Sin pretender hacer un listado exhaustivo podemos
sefalar como posibles causas para tener que
modificar la forma farmacéutica las que se muestran
en la tabla 2.

Tabla 2. Algunas causas por las que podrian tener
que modificarse las formas farmacéuticas

Aspectos econémicos
e Ahorro al fraccionar dosis comerciales
superiores a las necesitadas por el paciente

Pacientes con dificultades de deglucién:
e Pacientes con disfagia

e Pacientes con dificultades de salivacién

Pacientes con dificultades de empleo de la via oral
de administracion
e Pacientes con sonda

e Pacientes sin estado de conciencia

No existencia de dosis comercializadas necesarias
para el paciente:
e Pacientes con insuficiencia renal, hepatica,
cardiaca, etc.
e Pacientes pediatricos
e Pacientes geridtricos

El tema del posible ahorro econémico al fraccionar
un comprimido incluso ranurado y/o doblemente
ranurado, sobre el que también ha habido cierto
debate, parece concitar una opinidon bastante
generalizada al menos en nuestro Sistema de Salud,
en la direccién de suponer una mas que dudosa

utilidad coste-efectiva, aunque en otros entornos si
que se tiene una opinidn positiva de ello.?’

Supongamos que el medicamento X, del que en la
ficha consta que son comprimidos de color blanco,
cilindricos, biconvexos y ranurados y del que se indica
que se “puede dividir en dosis iguales”, se
comercializa en dos presentaciones ambas de 28
comprimidos. En una de ellas la dosis es de 25 mgy
en la otra la dosis es de 6,25 mg, con un coste total de
6,04 euros y 2,5 euros, respectivamente. Cabria la
posibilidad de que un paciente que necesitara la dosis
de 6,25 mg/24 h, por poner una situacidn extrema,
obtuviera la presentaciéon de 25 mg y realizara un
doble fraccionamiento, con lo que el coste total para
28 dias en lugar de ser 2,5 euros seria de 1,51 euros.
Si se tratara de un medicamento de prescripcion,
podria tener un aporte del 10% por parte del
paciente. Es decir, el paciente aportaria 0,25 euros sin
fraccionar y 0,15 euros fraccionando con un “ahorro”
econdmico de 0,1 euros para 28 dias de tratamiento.
Este caso, que podria ser una situacidn real, con un
medicamento bastante usado contra enfermedades
cardiacas, solo se daria con una prescripcién
inadecuada por incluir una dosis superior a la
necesitada o ser un caso de mala praxis en la
dispensacion sin receta de un medicamento de
prescripcion, y ninguna de ambas situaciones
deberan producirse en ningin caso y menos para
ahorrarse 0,1 euros al mes y asumir los riesgos de
falta de adherencia, etc.,!! incluso con la posibilidad
de sobredosificaciéon del paciente, que seria un error
de medicacion mas a anadir.

Otras situaciones en las que podemos tener
necesidad de fraccionar/triturar/pulverizar la forma
farmacéutica es en aquellos pacientes que tienen
dificultad para tragar el medicamento entero como
ocurre en caso de pacientes con dificultades de

18,19

salivacion, para los que encontramos un listado de

farmacos con informacion complementaria al

21-23

respecto;? y los pacientes con disfagia, junto con

aquellos con dificultades de empleo de la via oral

2426 con o sin

como es el caso de pacientes intubados
pérdida de conciencia. En estos casos, ademas de lo
ya dicho, debemos considerar la situacion del
paciente  generalmente  fragil, crénico vy

polimedicado, y las posibles interacciones con los
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disolventes y/o dispersantes (zumos, bebidas,
alimentos, etc.) con los que se va a producir la
administracion.

En lo que se refiere a los pacientes que precisan de
una dosis individualizada, como son los que tienen
insuficiencia renal o hepatica, con frecuencia nos
vamos a encontrar con la necesidad de recurrir a
dosis no comercializadas. Esto se hace mas patente
para los farmacos que se eliminan,
fundamentalmente, por excrecién renal en los
pacientes con insuficiencia renal y a los fdrmacos que
se eliminan, principalmente, por metabolismo
hepatico en los pacientes con insuficiencia hepatica
como es obvio, aunque no exclusivamente. Es posible
obtener a demanda del interesado un listado de
medicamentos que no se pueden ni triturar ni
cortar.?’

En los pacientes con patologia cardiaca junto con
todo lo anterior se produce una situacion, desde no
hace mucho tiempo, un tanto curiosa. Después de
gue el conocido PROSEREME de comienzos de los
afos ochenta tuviera como uno de sus objetivos
eliminar del mercado asociaciones a dosis fijas de
farmacos en un mismo medicamento que resultaban
cientifica y clinicamente imposibles, se ha podido
comprobar su utilidad clinica en el tratamiento de
estos procesos cardiacos de varios farmacos en un
mismo medicamento. Es obvio que, de producirse el
fraccionamiento, este tendria lugar de manera
proporcional en todos los fdrmacos incluidos y eso en
ocasiones no resulta de interés terapéutico. Para
resolver o minimizar el problema se encuentran
formulaciones comercializadas con diferentes
proporciones entre los farmacos de la formulacion.
Asi, el medicamento Y, con los tres principios activos
1, 2 y 3, lo encontramos comercializado como
20/5/12,5; 40/10/12,5; 40/10/25; 40/5/12,5 vy
40/5/25 miligramos respectivamente, de cada uno de
ellos.

Muy probablemente donde con mayor intensidad va
a tener lugar esta problematica de pacientes que
precisan una dosis individualizada es en la poblacion
pediatrica y en la geriatrica.

Es bien conocida la necesidad de dosis mas pequenas
en pediatria con respecto a las del adulto, asi como la

alta frecuencia de tener que dosificar el
medicamento de acuerdo con el peso del paciente
(aunque no sean estos pacientes los Unicos en los que
ocurre esta situacion). Son bastantes las
publicaciones que abordan la situacién y que
presentan la coincidencia de que afortunadamente
para pediatria nos encontramos con un numero
importante de formulaciones liquidas que facilitan
mucho la individualizacion del medicamento a las
necesidades del paciente, aunque ello traiga consigo
otras circunstancias que también deberan ser tenidas
muy en cuenta.?®3! Asi, cabe sefialar que un estudio
reciente muestra que se esta claramente a favor de
fraccionar y después dispersar comprimidos en una
forma extemporanea de acido acetil salicilico a pesar
de su bien conocida falta de estabilidad quimica
incluso en estado sdlido.3> En todo caso es muy
importante disponer de procedimientos
actualizados y normalizados para la preparacién de
estas formas liquidas de administracion oral.>

Con respecto al paciente geriatrico, lo primero a
indicar es que se precisaria de un tratamiento
monografico al respecto, por lo que sélo haremos un
resumen diciendo que en este tipo de paciente
concurren muchas de las situaciones ya citadas:
dificultad de salivacion, disfagia, necesidad de
administracion mediante tubo, paciente fragil y
crénico que habitualmente estd polimedicado, etc. y
gue no obstante presenta algunas peculiaridades
especificas y comunes entre ellas como tener una
disminucion fisioldgica de la funcionalidad renal de
manera gradual con el tiempo, cambios en la
farmacocinética y en la farmacodinamia, ser un grupo
poblacional en aumento en nimero y en edad en el
gue la mayoria son mujeres, que cada vez muestran
un porcentaje mayor de personas que viven solas en
ocasiones en vivienda de acceso no facil, lo que
complica la también frecuente movilidad reducida y
que con mucha probabilidad presentan cuadros de
artrosis/artritis en los dedos de las extremidades
superiores lo que, sin duda, dificulta el posible
fraccionamiento de comprimidos sin utensilios,
especialmente los mas pequefios.

Aunque disponemos de numerosa bibliografia propia

34-36

e internacional sobre este tipo de pacientes, solo

vamos a recordar el conocido caso de la digoxina de
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amplio uso en el paciente geriatrico. Resulta que la
digoxina, que se elimina lentamente con una
semivida de eliminacidn de entre 30-42 horas en
pacientes con funcién renal normal y se dosifica con
un intervalo posoldgico de 24 horas, habitualmente
con descanso de fin de semana, es uno de los
farmacos con una franja terapéutica (no rango) muy
estrecha (entre 0,8 y 2 nanogramos/mL). A nivel
estatal y a diferencia de lo que ocurria en otros paises
incluso de nuestro entorno geografico, durante
bastante tiempo solo disponiamos de comprimidos
pequefios y ranurados (un tanto dificil de fraccionar
por estos pacientes) con la dosis de 0,25 mg. Esto
hizo, ciertamente, que la terapéutica con este
medicamento fuera complicada de individualizar.
Afortunadamente, desde hace ya algin tiempo
disponemos, para via oral, de una dosificaciéon en
forma sélida de 0,1 mg y de una en forma liquida de
0,1 mg/mL también de especial aplicaciéon en
pacientes pediatricos autorizada desde el afo 2014.
Este es sin duda el camino a seguir también en otros
casos en los que no se dispone de mayores opciones
de dosificacidn, para lo que seria definitivo poder
contar con el impulso, el apoyo y la incentivacién de
las distintas administraciones. Finalmente, hay que
sefialar que en una relativamente reciente
publicacién,®” en la que se trata sobre la necesaria
modificacion de la forma  farmacéutica
comercializada, se incide en un tema un tanto
novedoso como es la recomendacién del uso de los
procedimientos de consentimiento informado por
parte del paciente a quien se le va a administrar el
medicamento.

Para finalizar, aunque no es objeto de esta
publicacidon directamente pero si que puede tener
repercusiones indirectas, hay que senalar que es muy
importante el fraccionamiento de medicamentos en
disolucion para administracion por via oral y
también por via parenteral, siendo esta ultima de
especial interés para medicamentos biotecnoldgicos,
en concreto para los que no hemos podido resolver
su administracidn por via oral y en donde operan de
manera singular cuestiones como esterilidad,
estabilidad, etiquetado, automatizacién, etc., sin
olvidar el aprovechamiento del remanente de Ia
formulacidon usada para un paciente y las ahora si

claras implicaciones econdmicas que ello puede
suponer.

Aunque la controversia sobre la
modificacion/alteracion o no de las formas
farmacéutica o galénicas continua actualmente,*® no
se debe perder nunca de vista la efectividad y
eficiencia del medicamento y la seguridad del

paciente.

M Conclusiones

La pauta general es que como procedimiento general
no se debe alterar la estructura fisica del
medicamento excepto si el fabricante indica lo
contrario.

La existencia de ranura no garantiza la uniformidad de
dosis de las fracciones que resulten, que siempre sera
mas facil de obtener y con mayor homogeneidad con
la ayuda de utiles mecanicos.

Las formas farmacéuticas con recubrimiento entérico
y/o con liberacién modificada no deberian ser
alteradas fundamentalmente por riesgo de pérdida
de dosis biodisponible o por absorcién incluso mas
rapida de la prevista.

En caso de tener que fraccionar una forma
farmacéutica se deberia hacer lo mds cerca posible a
la administracién. En caso de necesidad, el criterio
principal sigue siendo la seguridad del paciente.
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