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Manual PkGen: nuestro punto de partida

FARMACTA HOSPITALARIA

Programa de Manual de

. . Rotacion del Residente
formacion Farmacia porla

Hospitalaria. Unidad de Farmacocinética Clinica

Comision Nacional de la
Especialidad, 1999

1.2 edicion

Coordinador del manual

2. Legands (Madrid)

Area 7. FARMACOCINETICA CLINICA Y MDNI"IE‘UREAC[ON
FARMACOTERAPEUTICA

Autores

Azucena Aldaz
10 de Farmacia Hospitalaria
ica Universidad de Navarra. Pamplona

FARMACOCINETICA CLINICA Y MONITORIZACION FARMACOTERAPEUTICA

olafe

Actitudes a desarroliar

El farmacéutico residente ha de conocer la aportacién de la farmaco-
cinética clinica y de la monitorizacién farmacoterapéutica a la indivi-
dualizacién posolégica de los pacientes. La aplicacién de sus conoci-
mientos eslard orientada a mejorar la calidad de los tratamientos farma-
colégicos.

2 Hospitalaria
wversitario. Salamanca

Conocimientos a adquirir

Rosa Farré
Servicio de Farmacia Hospitalaria

El farmacéutico residente deberd conocer, con relacion a la farmaco-
terapia:

* Los programas de seguimiento individualizado de los pacientes.

= La influencia de los procesos de liberacién, absorcién, metabolis-
mo y excrecién de los medicamentos sobre los pardmetros farma-
cocinéticos y farmacodindmicos.

La relacién entre la concentracién plasmatica y la respuesta far- v
macolégica (eficacia y seguridad).

Las modelas y los métodos de estudio farmacocinéticos ’_Ol Sociedad Espafiola de

La Influencia de los factoves fisiopatoldgicos en la farmacocinética 11_ Farmacia Hospitalaria PK.

y la farmacodinamia. *
CONGRESO

Titulo Original: Manual de Rotacién del Residente por la Unidad de Farmacocinética Clinica
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AL Manual del Residente de rotacion
por la Unidad de Farmacocinética Clinica, 12 edicidn

N.° | Actividades N.? | Actividades
1 Teoria Farmacocinética 7 Monitorizacion de la vancomicina
7 4 H . 2 Farmacocinética practica 8 Monitorizacion de la digoxina
Guia para rotacion efectiva: ica pr. oz igoxd
R 3 | Farmacocinética poblacional 9 | Monitorizacion de la cclosporina
docen tes y resi den tes 4 | Monitorizacién del acido valproico 10 | Moniterizacion del dado micofendleo
5 Monitorizacion de la fenitoina 11 | Monitorizacion del tacrolimus
6 Monitorizacion de los aminoglucdsidos
Conocimiento Entrenamiento

o Articulos
o Reslimenes
o Presentaciones
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Habilidades

o Casos Clinicos

E.4. ENTRENAMIENTO

@ KL es un varén de 51 afios, de 75 kg de peso y 175 cm de altura, con convulsiones
b tonico-clonicas que requiere tratamiento oral con acido valproico. Las pruebas de
funcién hepética son normales y no toma medicamentos que inducen el metabo-
lismo. Sugiera una dosis inicial de acido valproico con objeto de alcanzar una con-
centracion de 50 mg/l (Bauer LA, Applied Clinical Pharmacokinetics, 2008, p. 574).

[mﬂ Revise la presentacion “Caso clinico IF fenitoina-valproico”.

o Experiencias
o Nivel Basico /
Avanzado
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Sociedad Espariola
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Interrelacion Farmacocinética y Farmacogenética
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Manual de Farmacocinética y Farmacogenética Clinica

para Residentes en Farmacia Hospitalaria: Manual PkGen

PARTE 1: FARMACOTERAPIA PERSONALIZADA

PARTE 2: OPTIMIZACION POSOLOGICA BASADA EN TDM

Formacién en Farmacoterapia personalizada: itinerario formativo,
competencias y responsabilidades

Farmacocinética clinica y monitorizacion terapéutica de farmacos (TDM)
Farmacogendmica y Farmacogenética clinica

Contenido Monografias:
o Indicaciones terapéuticas y posologia
o Caracteristicas farmacocinéticas
o Fuentes de variabilidad interindividual:
v Factores fisiopatolégicos y poblaciones especiales
v Diferenciaciéon por sexo biolégico
v' Principales marcadores farmacogenéticos
v Interacciones farmacocinéticas relevantes
o TDM: IT, métodos analiticos y pacientes candidatos

o Bibliografia

MALAGA 15-17 OCT 25

4.  Antibidticos Iy Il
Aminoglucésidos
Betalactdmicos
Linezolid
Vancomicina
Daptomicina

Antifungicos

Anticuerpos monoclonales en enf. inmunomediadas

Digoxina

Antiepilépticos

Inmunosupresores

10. Antineoplasicos:

Metotrexato
5-FU
Busulfan

L e B

11. Neuropsiguiatria (l): antipsicéticos

PARTE 3: TOXICOLOGIA

12. Toxicologia clinica




Sociedad Espariola
de Farmacia Hospitalaria

Q‘Lsefh Formacion en Farmacoterapia personalizada: itinerario formativo

1. COMPETENCIA
ELABORACION DE UN PLAN FARMACOTERAPEUTICO INDIVIDUALIZADO BASADO EN LA FARMACOCINETICA CLINICA

ITINERARIO FORMATIVO PARA 1. Iﬁll;r'ga de Formacidn
FARMACEUTICOS INTERNOS RESIDENTES E da: monitorizacion farmacocinética y farmacogenética clinica. 2. COMPETENCIA:
DE FARMACIA HOSPITALARIA (FIR) APLICACION DE LA FARMACOGENETICA CLINICA EN LA OPTIMIZACION DE LA FARMACOTERAPIA

2. Definiciones

Farmacoterapia personalizada. La indicacién de una farmacaoterapia personalizada se sustenta en la se-
leccion del tratamiento dptimo (farmacos, dosis, vias y métodos de administracidn y duracion) y en el mé- 3. COMPETENCU\:
todo de ajuste de la dosis para alcanzar la maxima efectividad, expresada en términos de curacion clinica, ESTUDIOS DE FARMACOCINETICA POBLACIONAL

microbioldgica, remisién de la enfermedad, tiempo libre de recaida..., con una toxicidad aceptable para

el paciente.

Monitorizacion terapéutica de farmacos o TDM (del inglés “therapeutic drug monitoring™). La monitori- 4. COMPETENCIA:
zacidn terapéutica de farmacos histdricamente ha estado centrada en la determinacian de concentracio- SISTEMAS DE GESTION DELAC,
nes y en el analisis de parametros farmacocinéticos. Sin embargo, més recientemente la International

Association of Therapeutic Drug Monitoring and Clinical Toxicology (IATOMCT) ha definido la monitoriza-
cién terapéutica de farmacos o TDM como “una especialidad clinica multidisciplinar orientada a mejorar
el cuidado del paciente mediante el ajuste personalizado de las dosis de los farmacos para los cuales la
experiencia clinica, o los ensayos clinicos, han demostrado que mejora el resultado, bien en la poblacian
general, o bien, en subpoblaciones especificas. Esta personalizacidn de dosis puede estar basadaen in-
formacion a priori de tipo farmacogenético, demografico o clinico y/o informacidn a posteriori obtenida a
partir de las concentraciones sanguineas o plasmaticas (monitorizacidn farmacocinética) y/o biomarca-
dores (monitorizacidn farmacodinamica)”. Disponible en: https:/www.iatdmct.orgfabout-us/about-asso-
ciationfabout-definitions-tdm-ct.html

Farmacoterapia personalizada
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Farmacocinética clinica. La farmacocinética clinica es el area de la Farmacia Hospitalaria que tiene por
objetivo la «optimizacion de la farmacoterapia en grupos especiales de pacientes yfo farmacos mediante Avanzado
la aplicacién de los principios farmacacinéticos y farmacodinamicos». Se trata de una actividad de segui-

miente (monitorizacidn) de un tratamiento farmaceldgico y por elloimplica una responsabilidad profesio-

nalen el uso de los medicamentos.

Basico

Farmacocinética poblacional. Estudia la variabilidad inter € intraindividual, de los pardmetros farmacacing-
CONG R ESO tices bésicos y de las concentraciones plasmaticas, que presentan los pacientes considerades de forma in-

dividual, cuando estan recibiendo regimenes posoldgicos normalizados o individualizados. Asi mismo, estos. T A M

a2 loree posalee i ! : o Duracion minima: 6-8 semanas

N AC I O N A L estudios deben ser capaces de identificar predicteres o covariables, extraidos a ser posible de los controles
rutinarios de los pacientes, que permitan explicar la respuesta farmacodinamica a nivel individual.

Farmacogenética clinica. La farmacogenética clinica es el drea de la Farmacia Hospitalaria que tiene por
objetivo “la optimizacion de lafarmacoterapia en base a las variacicnes de respuesta y toxicidad a los me-
dicamentos debidas a la dotacién genéticaindividual”. Se fundamenta en informacién analizada esencial-
mente a priori, antes del inicio del tratamiento.

o Recomendada: 6 meses

o ARo: R2-R3

SOCIEDAD ESPANOLA DE
FARMACIA HOSPITALARIA
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éPagina web?
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[ g ¢App? « Mayor dependencia de equipo técnico
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» Mayor coste del proyecto

» Dificultad para su actualizacion

e

EQUIPO NOTIONOLOGIA

Agencia de digitalizacidon especializada
en aplicaciones No-Code y Low-Code
Trabajamos con organizaciones y empresas en todo el mundo para
mejorar sus procesos internos utilizando aplicaciones digitales y

nuevas tecnologias. Facilitamos la adquisicién de herramientas
digitales con un foco en el uso de "Notion’

2

(v

Formato digital estilo web

Software Notion ' N

Inicio: diciembre 2024

Dominio web SEFH = manual-pkgen.sefh.es

Acceso PCy mévil > socios SEFH
Colaboracién especialistas FH - grupos SEFH
Contenidos dindmicos: formacion y autonomia

Fines docentes y asistenciales



https://manual-pkgen.sefh.es/
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Meseth Plataformas NOTION + SUPER

Creacion de un manual interactivo

* Herramienta que permite
implementar cambios en
tiempo real

e Reduccion de costes y recursos
comparado con otras opciones

* Facilidad de actualizacion

e Control de cambios y mejor
organizacion interna

CONGRESO
| NACIONAL

FARMACIA HOSPITALARIA
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Sociedad Espariola
de Farmacia Hospitalaria

o Disefio homogéneo
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o Tablas Interactivas - —

Manual en Notion: caracteristicas

Manual PkGen de la SEFH

Tabla 4. Fuentes de variabilidad farmacocinética en FAE

Todos los capitulos CONTENIDO
PARTE1- i . i (TDM)
personalizada de farmacos antiepié;
1.Inc nes terapéuticas y
Farmacoterapia posologia

personalizada

2. Caracteristicas farmacocinéticas

Eactores fi

y_poblaciones

Poblacion pediatrica

Durante Ia edad temprana los cambios fisiologicos originan cambios répidos en la farmacocinética. Para
muchos FAE, el Cl es mayor y la semivida de eliminacion més corta, entre los 6 meses y 6 afios, con
cambios también en el Vd. En esta situacion a menudo se requiere una mayor dosis por kg de peso, que en
nifios de edad superior 0 adolescentes, que presentan una farmacocinética similar a adultes. TDM puede
ser particularmente Util en esta poblacion. Esta poblacion se puede benefieiar de la cuantificacion de la
concentracion libre de los farmacos de alta union proteica.

2. Farmacocinética Clinica 3. Fuentes de veriabiidad
3. Farmacogenomica y Interindividual Embarazo Los cambios fisiolégicos que tienen lugar pueden llevar a una disminucion de la absarcion, alteracion en la
tfarmacogenética 311 Factores fisiopatolégicos y. distribucion, dlsmmu?mn de la unién a proteinas plasmaticas de VarTacoscnn alta unién a proteinas,
T — aumento del metabolismo (CYPAS0 y UGT) y sumento en I excrecidn de farmacos. El resultado es una
PARTE 2 - Optimizacion minucion enla exposicién al FAE que en algunos casos puede ser superior al 200%, como ocurre con
Posolégica basada en v 3.2. Diferenciacién por sexo lamotriging o el levetiracetam
TOM biclégico
Ancianos €1 Cl de todos los FAE se reduce entre un 30-50% en la poblacion anciana (en algunos casos hasta el 90%).
41 Antibisticos | 3.3 Principeles marcadores !
g I —— Los cambios fisioldgicos pronunciados que tienen lugar en el envejecimiento pusden levar a una
4 § B . .
4.2 Antibibticas I minucion de la absorcidn, alteracion en la distribucion, disminucién de la capacidad metabdlica y del flujo
. 2.4, Interacciones sanguineo de drganes eliminadores y el sclaramiento renal y hepdtice, Les pacientes ancianos tinen
5. Antifingicos farmacocinéticas relevantes ademas un aumento en la sensibilidad a nivel i y los efectos. y téxicos pueden
ocurrir incluso a bajas concentraciones. Esta poblacién se puede beneficiar de la cuantificacién de la
4. Monitorizacién farmacocinética - .
6. Anticuerpos concentracion libre de los férmacos de alta unidn proteica.
monocionales (TDM)
& Todos ~
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sefh Manual en Notion: caracteristicas

Sociedad Espariola
de Farmacia Hospitalaria

Manual PkGen de la SEFH

Autores: Javier Milara Paya y Luis Ramudo Cela

w' <H‘ | e e 1.!=grmacogen6mica y farmacogenética
3 _ clinica

acidn en

personalzada
f Qbtencién de my

o Menu de facil navegacion

1.1. Instalaciones y requisitos minimos

2, Farmacocinética Clinica blologicas ¢
calidad de

En general las diferentes dreas descritas deben estar climatizadas (15-25°C), con control de humedad. La situacion
ideal inciuirfa dreas fisicamente separadas y con control de filtro de aire (HEPA) y con diferencia de presiones
positivas (6 kPa). Ninguno de los equipamientos debe pasarse de una zona a otra (incluido micropipetas, material
fungible, equipamiento). Debe utilizarse en todo momento agua destilada estéril libre de DNAasas para la realizacion
de diluciones y preparacion de reactivos. El material fungible utilizado debe ser estéril

3. Farmacogendmica y
farmacogenética

Se distinguen las siguientes dreas y equipamiento para una Unidad de clinica para la
y andlisis de dcidos nucleicos:

5 Antfingicos + Area neutra o drea de almacenamiento de reactivos. Se define como el drea donde se almacena el material
fungible, y los reactivos quimicos necesarios para genotipar una muestra de ADN. Esta drea debe tener una
nevera y congelador -20°C. Debe estar separada fisicamente del resto de areas. Se realizardn las tareas de

preparacion de material y reactivos que se van a utilizar en el resto de dreas.

6. Anticuerp

monoclonal de an

31, Ana

7. Digoxina

Zona de recepcion de muestras. Puede coincidir con el 4rea neutra o de aimacenamiento de reactivos. En el caso
3.2, Antiting de que la muestra no se analice de forma urgente, la muestra debe almacenarse en envera o congelador -20°C
Hasta su analisis. Se procederd a la identificacion de la muestra y a su analisis ma
validacion (EJ. se rechazardn muestras de sangre coaguladas o de cantidad Insuficien

8. Antiepiiép

3.3, Antiretrgvirale

9, Inmunosupresores
bt o Area pre-PCR (zona limpia o drea de pre-amplificacion). es el drea de recepcion de
de ADN de la muestra, Debe ser un drea limpia, controlada y separada mediante t
resto de dreas. Debe existir un aparataje para el aislamiento de ADN, cuantificacié
determinacion de integridad, y control de calidad de la muestra de ADN extraldo. Esti Single Acute
que permita contener una cabina de extraccion de ADN libre de DNAasas, flujo lai
Debe de contener una ultracentrifuga de tubos ependorfs (1,5 -2 mL), un aparat
centrifuga de placas, un espectrofotémetro de volimenes pequefios (1-5ul),
200microL, cubetas para correr gel de agarosa, generador de electroforesis, microon
puede haber equipos automatizados para la extraccién de ADN, equipos para la me:
por microel y equipos para la adquisiciér
agarosa

10. Antineop

. Antipsicéticos

@ Anexo de fir

PARTE 3 - Toxicologia v

12. Toxicologia ¢

¥ el

o Opcion de busqueda de informacidén
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Sociedad Espariola
de Farmacia Hospitalaria

>\Lsefh Manual PkGen: resultado

Manual PkGen de la SEFH

Todos los capitulos iBienvenido al
PARTE 1 - Farmacoterapia manual PkGen!

personalizada

El grupo espafiol de Farmacocinética y
1. Formacion en b o
Farmacoterapia Farmacogenética Clinica de la SEFH, grupo
personalizada PkGen, se constituye en mayo 2008. Su
principal misién es promover el desarrollo
de Unidades de Farmacocinética y
3. Farmacogenomica y Farmacogenética en los servicios de
farmacogenética farmacia de los hospitales espafioles.

2. Farmacocinética Clinica

PARTE 2 - Optimizacion gcpes
Posoldgica basada en v Este Manual de Farmacocinética y

TDM Farmacogenética Clinica para Residentes
en Farmacia Hospitalaria: Manual PkGen
estd redactado por los integrantes del

4.2 Antibiéticos Il grupo coordinador de PkGen y pretende
ser una herramienta de ayuda al desarrollo
de nuestra labor en estas dreas.

4. Antibidticos |

5. Antifungicos

6. Anticuerpos
monoclonales

7. Digoxina
SiAnispROp scos PARTE 1 - Farmacoterapia  PARTE 2 - Optimizacion PARTE 3 - Toxicologia
9. Inmunosupresores personalizada Posolégica basada en TDM

10. Antineoplasicos

CONGRESO

NACIONAL
cke il https://manual-pkgen.sefh.es/

FARMACIA HOSPITALARIA
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S sefh Futuro: nuestro compromiso

pkgen Competencias
futuras:
Actualizacion programa FH
Manual PkGen
Mapa PKy PG .‘
en Espar"\a https://manual-pkgen.sefh.es/ “
AN\
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Muchas Gracias

BA RN ICY™ D NS

porta_beg@gva.es

'“upkgen

Grupo de Farmacocinética
y Farmacogenéfica de la SEFH

Agradecimientos:

sefh Kike Tévar
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