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INTRODUCCION

Las interacciones entre farmacos y alimentos
deben tenerse en cuenta en la practica clinica
diaria, ya que pueden ser una fuente de efectos
adversos y de alteraciones en la respuesta far-
macoloégica. Si bien los clinicos son cada vez
mas conscientes de las interacciones farmaco-
farmaco, a las interacciones entre farmacos vy
alimentos no se les da la importancia que pue-
den tener en determinadas circunstancias. Por
lo tanto, se necesita una buena difusion entre
todos los profesionales sanitarios para optimi-
zar la farmacoterapia. Con este propoésito en
EE. UU. la Joint Commission on Accreditation of
Healthcare Organizations (JCAHO) incluye entre
sus estandares de calidad y criterios de acredi-
taciéon docente para las instituciones sanitarias
el desarrollo de programas de deteccién de
interacciones e informacién al paciente (1).

Este tipo de interacciones es bidireccional; es
decir, puede existir una interaccion alimento-me-
dicamento (IAM), que se define como una altera-
cion de la farmacocinética o la farmacodinamia
de un medicamento por la accion de un alimen-
to, o existir una interacciéon medicamento-ali-
mento, que es una modificacién en la utilizacion
normal de los nutrientes debida a la administra-

cion de farmacos (2). Este sequndo caso tiene
mavyor interés en pacientes con determinados
tratamientos crénicos y en poblaciones malnu-
tridas (3). Asi, los nifios con enfermedades croéni-
cas, que reciben un elevado nimero de medica-
mentos, presentan mavyor riesgo de aparicion de
interacciones con los alimentos. Ademas, al ser
tratamientos prolongados, pueden afectar a su
crecimiento y desarrollo (4).

Las IAM dependen de las caracteristicas del
medicamento, del alimento y del paciente (5).
Son muchos los factores de riesgo que se aso-
cian a la aparicion de estas interacciones, co-
mo la polimedicacioén, el empleo de determina-
das formulaciones galénicas, los hadbitos
alimentarios, las dietas ricas en fibras o grasas,
el ayuno, la desnutricion y situaciones clinicas
como insuficiencia hepdtica y renal (2).

Existen poblaciones mds sensibles, como la pe-
didtrica, que pueden tener los sistemas de de-
toxificacion sin desarrollar en su totalidad (3) y
presentar una farmacocinética (proceso ADME:
absorcioén, distribucion, metabolismo y elimina-
cion) alterada. Ademas, las IAM pueden resultar
mds frecuentes en la poblacién pedidtrica,
pues en las edades mdas precoces, por su difi-
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cultad para ciertas formas farmacéuticas por
via oral, como cdpsulas o comprimidos, es fre-
cuente su modificacion y su posterior adminis-
tracion junto con alimentos, lo que conlleva un
aumento del riesgo de aparicién de este tipo
de interacciones (4).

Los medicamentos cuyas IAM pueden dar lugar
con mayor frecuencia a manifestaciones clini-
cas importantes son:

* Medicamentos de estrecho margen tera-
péutico, como anticoagulantes orales, hipo-
glucemiantes orales, depresores del SNC,
glucosidos cardiotoénicos, antiarritmicos,
antihipertensivos, esteroides y antineopla-
sicos (6).

* Medicamentos que para ser eficaces necesi-
tan mantener unas concentraciones plasma-
ticas sostenidas, como los antibioticos (3).

Frecuentemente los estudios sobre nuevos me-
dicamentos se realizan en individuos en ayu-
nas, por lo que no se puede detectar la posible
interaccion con los alimentos. Por otra parte,
los trabajos que existen sobre estas interaccio-
nes se enfocan desde un punto de vista farma-
cocinético y estdn basados en su mayoria en la
influencia que ejercen los alimentos en la ab-
sorcion de los medicamentos. Hay que tener en
cuenta la complejidad de la composicién de los
alimentos y la gran diferencia que hay en la
respuesta interindividual a los farmacos y en el
estado nutricional de los pacientes. Ademads,
los estudios de este tipo realizados en pobla-
cion pedidtrica son muy escasos. El objetivo de
este capitulo es aportar de forma general una
idea acerca de este tipo de interacciones, asi
como la descripcion de las mds importantes
recogidas en la bibliografia cientifica, centran-
dose en pacientes pediatricos.

CLASIFICACION DE LAS
INTERACCIONES ENTRE
MEDICAMENTOS Y ALIMENTOS
Teniendo en cuenta cudl de ambos sustratos es
el que ve modificada su funcién por la presen-
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cia del otro, se puede hablar de tres términos
diferentes:

* Influencia de los alimentos y la dieta sobre
los farmacos.

 Influencia de los farmacos sobre el aprove-
chamiento de los nutrientes y el estado nu-
tricional.

* Influencia del estado nutricional sobre la dis-
posicion de los farmacos.

Las interacciones de mayor importancia son
aquellas en las que los alimentos pueden hacer
variar el comportamiento de los farmacos, ya
que son los que tienen mayor repercusion en los
resultados farmacoterapéuticos del paciente.

INTERACCIONES ALIMENTO-
MEDICAMENTO
Se dividen en dos tipos (5):

 Interacciones farmacocinéticas: alteraciones
del proceso ADME del farmaco. Se trata del
tipo mas comun, principalmente por la in-
fluencia de los alimentos en la absorcion del
fadrmaco, aumentando o disminuyendo su
biodisponibilidad (7)

* Interacciones farmacodindmicas: altera-
ciones de la accion del farmaco, que pueden
tener como resultado un sinergismo o anta-
gonismo en su efecto.

Interacciones farmacocinéticas

La mayoria de las IAM se deben a variaciones en
la biodisponibilidad del medicamento, enten-
diendo como tal la fraccion de farmaco adminis-
trada que llega intacta a la circulacion sistémica
(6). Para comprender las interacciones entre far-
macos y alimentos hay que conocer las caracte-
risticas generales de los procesos de absorcion,
distribucion, metabolismo y eliminacion.

INFLUENCIA DE LOS ALIMENTOS

SOBRE LA ABSORCION DE LOS FARMACOS

La alteracién de la absorcién es la principal
consecuencia de las IAM, a lo que contribuye
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que la via de administracién oral sea la mas
utilizada (2, 5). El yeyuno es el lugar de absor-
cion de la mayoria de los medicamentos por un
mecanismo de difusion pasiva (8) que puede
verse modificada en funciéon de los cambios
fisico-quimicos vy fisiolégicos que se producen
en el tracto gastrointestinal.

Una practica ampliamente extendida consiste
en hacer coincidir la administracion de farma-
cos por via oral con los horarios de las comi-
das, lo que presenta ventajas e inconvenientes
(5):

Ventajas:

 Facilita la deglucion y el cumplimiento tera-
péutico.

» Reduce la intolerancia gastrointestinal.

* Mejora la absorcién y el efecto de algunos
farmacos.

* Acelera el transito esofagico, con lo que se
evitan posibles efectos adversos de farma-
cos irritantes en el esé6fago.

Inconvenientes:

» Variabilidad en el tiempo transcurrido entre
las administraciones del farmaco.
+ Posibilidad de IAM.

En los nifios esta recomendacion general de la
administracion junto con las comidas debe ha-
cerse con precaucion y en todos los casos indi-
vidualizando la administracién segun las cir-
cunstancias y la edad del paciente. Asi, en las
edades mds precoces debe tenerse en cuenta
la tolerancia del nifio al gran volumen aportado
por los farmacos. En este mismo sentido hay
que considerar la regurgitacion que muchos ni-
flos sufren tras las tomas, que en casos de in-
gesta de elevadas cantidades de liquido pue-
den llegar a producir vomitos.

INTERACCIONES DE TIPO FISICO-QUIMICO

Responden a mecanismos fisico-quimicos y
por tanto se producen sin que intervengan pro-
cesos fisiologicos del organismo (3). Su conse-

cuencia mas significativa es que la cantidad de
farmaco que se absorbe resulta menor de lo
esperado. La recomendacion suele ser adminis-
trar la medicacién al menos 1 hora antes de la
ingesta o 2 horas después.

Se pueden producir por varios mecanismos:

« Barrera fisica: los alimentos pueden actuar
como tal y afectar a la absorcion del farma-
co. Se trata de una interaccioén inespecifica
en la que fibras y resinas atrapan el medica-
mento y dificultan su absorcién. Un ejemplo
es la interaccion fibra-digoxina. Otros ejem-
plos de farmacos que pueden ver disminuida
su biodisponibilidad son la amoxicilina y el
paracetamol (8).

* Alteracion del pH: los nifios presentan un pH
gastrico mds elevado y suele alcanzar los va-
lores del adulto aproximadamente a los
3 afios (9). La presencia de alimentos au-
menta el pH gdstrico, por lo que los medica-
mentos de cardcter dcido débil, como el aci-
do acetilsalicilico y las sulfamidas, pueden
ver disminuida su absorcion, ya que aumen-
ta la proporcion de forma ionizada (no ab-
sorbible) (3). Por otro lado, los medicamen-
tos de cardcter basico débil, como el
ketoconazol, itraconazol y dipiridamol, pue-
den ver incrementada su absorcién en el es-
témago al ser administrados con alimentos.

La leche y algunos derivados lacteos pueden
aumentar el pH gastrico y originar que los
comprimidos de cubierta entérica se disuel-
van antes de lo esperado, lo que puede afec-
tar a la absorcion del farmaco y producir
irritacion gdstrica (2).

+ Formacion de complejos insolubles: este tipo
de interacciones se debe a la formacion de
precipitados o complejos insolubles por
interaccion directa entre el medicamento vy
el alimento o por un cambio de pH en el me-
dio y la consecuente reduccion de la biodis-
ponibilidad del farmaco (5). Algunos minera-
les de la dieta, como zing, hierro, calcio y
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magnesio, forman complejos insolubles con
antiacidos, quinolonas vy tetraciclinas (8, 10)
(estos dos ultimos grupos de antibiéticos ini-
cialmente se encuentran contraindicados en
pediatria, pero en la practica diaria se em-
plean en infecciones complejas). Es muy co-
nocida la interaccién de los derivados lac-
teos con las tetraciclinas por la formacion
de complejos insolubles (2, 3).

Otro ejemplo de este tipo es la interaccion
del haloperidol con taninos, que producen
una menor absorcién del farmaco. Los tani-
nos se pueden encontrar en diversos ali-
mentos importantes en los nifios, como el
cacao vy algunas frutas (manzanas, peras o
uvas) (3).

También pueden formar precipitados los
agentes incrementadores del bolo intestinal
al ponerse en contacto con el agua o la dieta
y el sucralfato al unirse a las proteinas (10).

INTERACCIONES A NIVEL DEL VACIADO
GASTRICO, LA MOTILIDAD INTESTINAL Y LAS
SECRECIONES GASTROINTESTINALES

Los nifios presentan un vaciado gdstrico enlen-
tecido y un peristaltismo disminuido, que sue-
len igualarse a los del adulto alrededor de los
6-8 meses de edad (9).

Las comidas ricas en alimentos grasos y deter-
minados farmacos con propiedades anticolinér-
gicas, como los antihistaminicos, enlentecen el
vaciado gastrico, con lo que el farmaco perma-
nece mas tiempo en el estdbmago (2). Si el far-
maco es labil en medio &cido y no tiene una cu-
bierta gastrorresistente, se degrada en mayor
proporcién que si se ingiere en ayunas. Es el ca-
so de la eritromicina o la didanosina. Otros far-
macos que ven reducida su biodisponibilidad
debido al retraso en el vaciado gdstrico son: iso-
niazida, digoxina, levodopa, B-lactamicos, me-
tronidazol, sulfamidas y furosemida (5).

Por otro lado, el retraso en el vaciado gastrico

favorece la disolucion de algunos farmacos en
el estébmago vy, por tanto, al llegar al intestino

144

su absorcién resulta mayor, como ocurre con
la fenitoina, las cumarinas, el diazepam v la ni-
trofurantoina (3).

En general los farmacos con transportadores
especificos ven favorecida su absorcion, ya que
un retraso en el vaciado provoca una llegada
gradual del farmaco vy, por tanto, una mayor
absorcion debido a que disminuye la satura-
cion del transportador (como la riboflavina). En
cuanto a la motilidad, una comida copiosa au-
menta el peristaltismo v, si el trdnsito es dema-
siado rapido, este tipo de farmacos puede ver
disminuida su absorcién (5).

La presencia de alimentos en el tracto gas-
trointestinal estimula las secreciones gastroin-
testinales y favorece la solubilizacién y absor-
cion de medicamentos como la griseofulvina, el
dicumarol y la carbamazepina (3).

INFLUENCIA DE LOS ALIMENTOS SOBRE LA
DISTRIBUCION DE LOS FARMACOS

En el proceso de distribucion de los farmacos
en el organismo la fraccién de farmaco unida a
las proteinas plasmaticas no puede llegar al 6r-
gano diana; sélo la fraccion libre es farmacol6-
gicamente activa. El acceso de los farmacos al
lugar de accién transcurre estando el farmaco
en solucién; de ahi la importancia de la compo-
sicion corporal del individuo (6).

En cuanto a la unién a proteinas plasmaticas,
en los prematuros existe menor cantidad de
proteinas plasmaticas, por lo que los farmacos
con alta afinidad por ellas aumentan la con-
centracion de farmaco libre. Ademas los nifios
tienen un volumen aparente de distribucion su-
perior al de los adultos (9).

En la poblaciéon pediatrica la composicién
corporal va cambiando hasta asemejarse a la
del adulto. El volumen extracelular resulta
mucho mayor en neonatos (50%) y va dismi-
nuyendo con la edad. Al afio de vida es del
25% vy del 20-25% en la edad adulta (7). Res-
pecto al agua corporal total, las diferencias
son mayores: el 85% en lactantes prematu-
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ANTAGONISTAS

DEL CALCIO ANTIHISTAMINICOS

Nifedipino Astemizol Atorvastatina Ciclosporina
Nimodipino Terfenadina Simvastatina Tacrolimus
Nisoldipino Lovastatina

Nitrendipino

Felodipina

ESTATINAS

INMUNOSUPRESORES  OTROS

Tabla 1. Fdrmacos que interaccionan con el zumo de pomelo (2, 8)

ros, el 75% en lactantes a término y el 50-
60% en adultos. Ocurre lo contrario con la
grasa corporal, que suele representar el 3%
en neonatos prematuros, el 12% en lactantes
a término, el 30% al afio de vida y el 18% en
adultos (9).

Todo lo anterior deriva en que los nifios tienen
mavyor volumen de distribucién de los farmacos
hidrosolubles, como penicilinas y aminoglucosi-
dos, y disminucién de los liposolubles (7).

De todos los factores que condicionan la distri-
bucién el Unico que puede ser modificado por
la dieta y el estado nutritivo es la union de los
farmacos a proteinas plasmaticas (6). Por
ejemplo, en dietas pobres en proteinas o en la
malnutricion proteica pueden potenciarse los
efectos de farmacos con alta afinidad por pro-
teinas plasmdticas, como la furosemida, la
warfarina, la fenitoina, la fenilbutazona, los hi-
poglucemiantes orales y la teofilina (6).

INFLUENCIA DE LOS ALIMENTOS SOBRE EL
METABOLISMO DE LOS FARMACOS

Respecto al metabolismo de los farmacos, en
los neonatos y en los lactantes pretérmino los
sistemas enzimaticos del higado estan inmadu-
ros, particularmente los que intervienen en la
oxidacién y la glucuronidacion. Cuanto mas
prematuro es el nifio, mas reducido tiene el
metabolismo hepatico. En los nifios mayores la
funcién hepatica resulta mayor que en adultos,
lo que puede deberse a que el tamafio del higa-
do respecto al del cuerpo es mayor. Por este

motivo algunos farmacos, como la mayoria de
los antiepilépticos y la teofilina, deben adminis-
trarse en dosis por kilogramo superiores a las
de los adultos (9).

El higado es el 6rgano mds importante para la
metabolizacion de los farmacos, y mds en
concreto el sistema enzimdtico microsémico
hepdtico. El citocromo P-450 es una familia
de isoenzimas que constituyen el principal ca-
talizador de las reacciones de transformacion
de medicamentos (6). Ciertos componentes
de la dieta pueden actuar como inductores o
inhibidores de los sistemas enzimaticos hepa-
ticos y modificar la biodisponibilidad de los
medicamentos. Por ejemplo, alimentos ricos
en flavonoides, como las cebollas, son poten-
tes inhibidores de varias enzimas del grupo
del citocromo P-450 (8). Ademds, los flavo-
noides presentes en el zumo de pomelo pro-
ducen una inhibicién a nivel intestinal de las
isoenzimas del citocromo CYP3A, aumentan-
do la biodisponibilidad de muchos farmacos
(tabla 1) (2, 8).

En general las proteinas son inductores en-
zimaticos que potencian la accién de las enzi-
mas dependientes de NADPH que catalizan re-
acciones de oxidacion tipo I. Por el contrario,
los hidratos de carbono inhiben la actividad de
estas enzimas. En dietas hipocaloricas se au-
menta el catabolismo proteico para obtener
energia, por lo que disminuye la cantidad de
enzimas y ademas hay un menor aporte de los
sustratos necesarios para reacciones de con-
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ALIMENTOS ALIMENTOS

ALCALINIZANTES

ACIDIFICANTES

Carne Leche

Pescado y marisco Verduras

Huevos Legumbres

Queso Frutas, excepto ciruela
y arandano

Frutos secos: cacahuetes, | Mantequilla

nueces y avellanas
Cereales Almendras, coco y castafias
Pasteles

Lentejas

Tabla 2. Modificaciones del pH urinario por los alimen-
tos (2,5, 6)

jugacion. Esto produce una disminucion de los
procesos de biotransformacién que conlleva
un aumento de la concentracién del farmaco
en la sangre, lo que puede potenciar sus efec-
tos (2).

INFLUENCIA DE LOS ALIMENTOS

SOBRE LA EXCRECION DE LOS FARMACOS
Tanto el higado como los rifiones tienen inma-
dura su funcionalidad para eliminar los farma-
cos en neonatos, por lo que se produce un
incremento de la vida media y las concentra-

INTERACCION CONSECUENCIA

ciones plasmaticas de los farmacos que sufren
aclaramiento hepatico o renal, como las penici-
linas o los aminoglucésidos (9).

La principal via de eliminacion de los farmacos y
sus metabolitos del organismo es la via renal
y su principal modulador el pH de la orina (6, 8).
Para que los medicamentos puedan eliminarse
han de encontrarse en forma ionizada (5). La
mavyoria de los farmacos son acidos o bases dé-
biles, por lo que los cambios en el pH del medio
influyen en la proporcién de farmaco ionizado y
no ionizado. Asi, para farmacos de cardcter aci-
do débil el aumento del pH de la orina produce
un desplazamiento del equilibrio farmaco ioniza-
do-no ionizado hacia la forma ionizada, mientras
que un pH bajo produce un desplazamiento del
equilibrio hacia la forma no ionizada. Por lo tan-
to, se aumenta la eliminacién de farmacos aci-
dos basificando la orina vy, en el caso de los far-
macos basicos, acidificandola, estrategia que se
lleva a cabo en intoxicaciones farmacol6gicas.

La influencia de los alimentos depende de su
capacidad para acidificar o alcalinizar la orina
(tabla 2) (2, 5, 6). Ademas, se pueden dar meca-
nismos de inhibicion competitiva a nivel del td-
bulo renal entre un farmaco y un nutriente, co-
mo ocurre con las sales de litio y el sodio de la
dieta, de forma que un consumo importante de
sal favorece la eliminacion renal de litio (5, 8).

Cebollas y anticoagulantes
cas en grasas

Regaliz, que contiene
glicirrina, de estructura
similar a la aldosterona,
puede interaccionar con
antihipertensivos y digitalicos

Vitaminas liposolubles
(suplementos) con
anticoagulantes cumarinicos

Dietas ricas en potasio
y diuréticos ricos en potasio

Hiperpotasemia

Potenciacion por la actividad fibrinolitica de las cebollas, que aumenta con comidas ri-

Efecto antagonista con antihipertensivos y riesgo de toxicidad con digitédlicos debido a
la retencion de sodio e hipopotasemia

Efecto antagonista con la vitamina K y efecto agonista con las vitaminas A, Dy E

Tabla 3. Interacciones farmacodindmicas (8)
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Interacciones farmacodinamicas

Son menos frecuentes que las anteriores y
pueden tener como resultado una disminuciéon
o un aumento de la actividad del farmaco (2, 3,
5, 6, 8). Las mas frecuentes se describen en la
tabla 3.

La interaccion mds conocida a este nivel se
produce por un mecanismo de antagonismo vy
es la que tiene lugar con las dietas ricas en vi-
tamina K, que pueden contrarrestar el efecto
de los anticoagulantes orales (5). Se debe re-
comendar la limitacién del consumo de ali-
mentos con alto o muy alto contenido en vita-
mina K (tabla 4). No es necesario limitar los
alimentos con contenido moderado, pero debe
aconsejarse que su consumo resulte regular
de un dia a otro. Los alimentos con bajo con-
tenido en vitamina K pueden consumirse libre-
mente (5).

EFECTO DE LOS MEDICAMENTOS
SOBRE EL APROVECHAMIENTO

DE LOS NUTRIENTES

Los farmacos pueden afectar al estado nutri-
cional de los pacientes mediante la alteracion
de los procesos de absorcion, metabolismo y
excrecion de los nutrientes. EI cambio en el
aprovechamiento de los nutrientes puede ser
evidente si el farmaco se utiliza de forma cro-
nica o si no se usa adecuadamente (11).

La interaccion mas frecuente es aquella en la
que se produce una alteracién de la absorcién
de nutrientes como consecuencia del efecto de
un farmaco. Esta alteracion puede producirse
por varios mecanismos, entre los que destacan
la disminucion de la absorcién de los acidos bi-
liares, por lo que se inhibe la posterior diges-
tion y absorcion de las grasas. También pueden
formarse quelatos o precipitados insolubles
que impiden la absorcion del nutriente o pro-
ducirse cambios en el pH, la motilidad o la flo-
ra bacteriana.

Las alteraciones de la absorciéon de nutrientes
mas frecuentes en pacientes pediatricos se
muestran en la tabla 5.

MUY ALTO CONTENIDO (> 190 mg/100 g)
Berzas crudas Espinacas crudas
Lentejas secas Coliflor cruda
Aceite de girasol o de soja Judias secas
ALTO CONTENIDO (100-190 mg/100 g)

Brécol crudo Higado crudo de vaca
Col cruda Espinacas congeladas
Lechuga iceberg cruda

CONTENIDO MEDIO (35-100 mg/100 g)

Puntas de esparragos crudas Avena machacada seca

Brécol congelado Aceite de oliva
Judias crudas Guisantes
Huevo entero Tomate verde crudo
Lentejas crudas Salvado de trigo crudo
Higado crudo de pollo o cerdo

CONTENIDO BAJO (< 35 mg/100 g)

Manzana cruda sin pelar Setas crudas

Platano Leche entera

o desnatada

Judias verdes crudas Naranja cruda

Zanahoria cruda Melocot6n en lata

Pechuga de pollo cruda Patatas al horno

con piel
Maiz dulce crudo Fresas crudas
Pepino crudo Boniato crudo
Clara de huevo Trigo integral

Aceite de coco, palma,
maiz y girasol

Tabla 4. Contenido de vitamina K en los alimentos (5)

Hay que tener en cuenta las alteraciones bioqui-
micas que pueden producirse en los pacientes
pedidtricos (tabla 6), ya que la biodisponibilidad
de muchos electrolitos disminuye por la interac-
cion con medicamentos empleados frecuente-
mente en estos pacientes. Un ejemplo es la alte-
racion en los niveles de calcio debido a la
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FARMACO

Antidcidos (con Mg)

Anticomiciales

Colchicina

Colestiramina

Clofibrato

Eritromicina

Metildopa

Tetraciclinas

POSIBLE NUTRIENTE MECANISMO RECOMENDACIONES
ALTERADO
Riboflavina Incremento del pH Vigilar las concentraciones
en el suero
Folato, B,, y calcio Diversos Vigilar las concentraciones
en el suero
Grasas, carotenos, sodio, Detencion mitética y dafio Vigilar la concentracion de
potasio y vitamina B,, enzimdtico vitaminas Ay B12 y electrolitos
Grasas, vitaminas liposolubles, Enlace de &cidos biliares, Vigilar la concentracion de
carotenos, vitamina B,, y hierro | sales biliares y nutrientes vitaminas B, y A y hierro
Vitaminas liposolubles y B,, Accion desconocida Vigilar los nutrientes
en el higado
Nitrégeno, grasas, calcio, sodio, | Anomalia estructural, Vigilar las concentraciones
potasio, magnesio, hierro, secuestro acidos biliares en el suero

vitaminas Ay B, y folato

Folato, vitamina B, y hierro Autoinmunitario Vigilar las concentraciones
en el suero
Folato Secuestro de cationes Administrar 1 hora antes
bivalentes y trivalentes o 2 horas después de la
(efecto sobre el hierro nutricion

clinicamente no importante)

Tabla 5. Alteraciones en la absorcion de nutrientes inducidas por farmacos (10)

EFECTO FARMACOS

Hiperglucemia
Hipoglucemia
Hiperpotasemia

Hipopotasemia

Hipernatremia
Hiponatremia
Hipermagnesemia
Hipomagnesemia
Hipofosfatemia
Hipocalcemia

Hipertrigliceridemia

Morfina, fenitoina, tiacidas, corticoides, clonidina, fenotiacinas y probenecid
Metamizol, IMAO, sulfonamidas, fenilbutazona, propanolol y barbittricos
Espironolactona y penicilina G sédica

Ampicilina, piperacilina, ticarcilina, anfotericina B, tiacidas, furosemida, laxantes, fenilbutira-
to y benzoato sédico

Penicilina G sédica

Laxantes, anfotericina B, furosemida, diuréticos ahorradores de potasio y probenecid
Antiacidos que contienen magnesio en personas con disfuncién renal

Anfotericina B, ciclosporina, furosemida, ciprofloxacino y carbenicilina

Sucralfato, corticoides, furosemida y tiacidas

Furosemida, corticoides e indometacina

Ciclosporina, corticoides y clorpromazina

Tabla 6. Alteraciones bioquimicas inducidas por fdrmacos (10)
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utilizacién de farmacos como la furosemida, que
produce hipercalciuria, o los corticoides, que ge-
neran una reduccion de la absorcion del calcio y
un incremento de su excrecion renal (12).

INTERACCIONES ENTRE FARMACOS

Y NUTRICION ARTIFICIAL

La nutriciéon artificial, sea parenteral, sea ente-
ral, se usa frecuentemente en pacientes pedia-
tricos que suelen recibir al mismo tiempo tra-
tamiento farmacolégico. Por lo tanto, se debe
prestar atencion para evitar las interacciones
que pueden producirse entre el medicamento y
la nutricion enteral y parenteral.

En términos generales las interacciones descri-
tas anteriormente para alimentos convenciona-
les son también aplicables a la nutricion ente-
ral, por lo que las recomendaciones sobre la
administracion de los farmacos con alimentos
han de considerarse cuando la administracion
se produce con preparados de nutricion enteral.
Los principales mecanismos de interaccion en-
tre farmacos y nutricién enteral son los si-
guientes (13):
* Incompatibilidad fisico-quimica:

— Fenomenos de adsorcion.

— Formacién de complejos insolubles.

— Alteracion del pH.
* Incompatibilidad farmacéutica.
+ Incompatibilidad fisiologica:

— Osmolaridad > 1.000 mOsm/I.

— Elevado contenido en sorbitol.
* Incompatibilidad farmacolégica.

 Interaccién farmacocinética.

 Interaccién farmacodindmica.

FARMACO OSMOLARIDAD
(NOMBRE COMERCIAL) (mOsm/I)
Cefixima suspension (Denvar®) 3.001
Eritromicina suspension 3.475
(Pantomicina®)

Fluconazol suspension (Diflucan®) 3.003
Fluoxetina solucién (Prozac®) 3.003
Acetilsalicilato de lisina sobres 2.562
(Inyesprin®)

Ibuprofeno suspensién (Dalsy®) 2.927
Loperamida solucién (Fortasec®) 2.968
Zidovudina solucién (Retrovir®) 2.860
Cotrimoxazol soluciéon (Septrin®) 5.000
Aciclovir suspension (Zovirax®) 3.000
Codeina jarabe (Codeisan®) 2.919
Metamizol ampollas (Nolotil®) 2.300
Potasio solucion (Potasion®) 3.000
Potasio ascorbato + aspartico 1.965
comprimidos efervescentes

(Boi K aspartico®)

Valproato sédico (Depakine®) 1.783

Tabla 7. Farmacos con osmolaridad elevada (15)

La mayoria de estos mecanismos se han expli-
cado anteriormente, excepto la incompatibili-
dad fisiologica, que tiene gran importancia en
la administracion de la nutricion enteral y se
produce como consecuencia de una respuesta
fisioloégica a la medicacion y no a un efecto far-
macolégico de la misma. Se origina una intole-
rancia a la nutricion enteral, que se manifiesta
con vomitos, nauseas, diarrea, distensién y do-
lor abdominal (14).

Este tipo de interaccion con frecuencia no se
diagnostica y los sintomas se suelen atribuir a
una intolerancia a la nutricion enteral, lo que
puede llevar a la suspensién del soporte nutri-
cional.

Las causas mas frecuentes son (13):
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» Osmolaridad elevada: la osmolaridad es una
de las caracteristicas fisicas que mas determi-
nan la tolerancia a una disolucién. Los valores
proximos a los de las secreciones intestinales
(100-400 mOsm/l) son mejor tolerados. El
rango de osmolaridad ideal se encuentra en-
tre los 300 y 500 mOsm/I. Existen formas
farmacéuticas que presentan una osmolari-
dad muy superior y que ademds se emplean
mucho en pacientes pedidtricos (tabla 7). Se
ha estimado que las formas farmacéuticas cu-
ya osmolaridad supera los 1.000 mOsm/I, al
ser administradas por sonda nasoenteral o de
yeyunostomia, pueden producir alteraciones
gastrointestinales, como vomitos, diarrea y
trastornos en la motilidad. En este caso hay
que diluir el preparado en mayor volumen de
agua (aproximadamente 30 ml).

» Contenido en sorbitol: el sorbitol se utiliza
como saborizante y estabilizante en numero-
sas formulaciones liquidas. Se absorbe len-
tamente en el intestino y aumenta la presion
osmotica en él atrayendo agua a la luz intes-
tinal, por lo que actlia como laxante osmoti-
co. Ademsds, la fermentacién bacteriana del
sorbitol en el intestino grueso se asocia a un
aumento de flatulencia y dolor abdominal.
La tolerancia individual varia en funcion de
la dosis y de la exposicion previa (14). Cuan-
do se administra en cantidades elevadas
(> 10 g/dia) puede provocar aerofagia y dis-
tensién abdominal v, si la cantidad es superior
a 20 g/dia, espasmos abdominales y diarrea.

Para evitar la incompatibilidad fisiolégica se
puede diluir la medicacion con osmolaridad ele-
vada para lograr valores en torno a 300-
500 mOsm/I utilizando la férmula siguiente (14):

mOsm inicial
mOsm deseados

Volumen final = volumen inicial x
Volumen diluyente que hay que afiadir = volumen final - volumen inicial
Los diluyentes hipoténicos como el agua esté-

ril son preferibles a la glucosa al 5%, el cloruro
sédico al 0,9% u otros sueros isotoénicos.
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El tipo de preparado enteral que se administra
tiene una gran influencia en la aparicion de
interacciones, de forma que las férmulas hiper-
proteicas que contienen proteinas completas
(fundamentalmente la caseina) tienden a origi-
nar mas problemas de obstruccion de la sonda
que las elementales. Ademas, hay que tener en
cuenta que las sondas con menor diametro, la
administracion de la dieta de forma continua y
una técnica inadecuada de mantenimiento vy la-
vado de la sonda también favorecen la obstruc-
cion (13).

Cabe destacar la importancia de la interacciéon
de la fenitoina con la nutricion enteral, ya que
se ha observado una disminucién en las con-
centraciones séricas de fenitoina cuando se
administran conjuntamente debido a la combi-
nacion de varios factores fisico-quimicos, entre
los que destacan la unién de la fenitoina con
las proteinas de la formula enteral o con la
sonda de alimentacion (14).

Recomendaciones para evitar las interacciones
farmacos-nutricion enteral (14, 16)
Son las siguientes:

» Al administrar los medicamentos por sonda
nasogastrica es preferible usar formulacio-
nes liquidas diluyéndolas en 10-20 ml de
agua. Las formulaciones con osmolaridad
elevada o alto contenido en sorbitol deben
disolverse en una cantidad de agua mayor.
Las soluciones mas viscosas se han de admi-
nistrar al final.

* Sino se dispone de formulacioén liquida hay
que asegurarse de que la forma farmacéu-
tica se puede modificar. Si se trata de com-
primidos, se deben triturar hasta consequir
un polvo fino y disolverlo o suspenderlo en
10-20 ml de agua. En algunos casos las
cadpsulas se pueden abrir y su contenido
puede disolverse en agua para su adminis-
tracion.

+ Lasonda se debe lavar antes y después de la
administracion de cada farmaco.
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Acetilcisteina
Almagato

Bicarbonato sédico

Haloperidol

Hidralazina
Hierro sulfato

. Indinavir
Calcio gluconato

- Levomepromazina
Cefixima

. . Levotiroxina
Ciprofloxacino

X X Megestrol acetato
Clorpromacina clorhi-

drato Metildopa
Cloxacilina Metoclopramida
Cotrimoxazol Penicilamina
Didanosina Rifampicina
Doxiciclina Teofilina
Eritromicina Tetraciclina
Fenitoina sédica Zidovudina

Tabla 8. Fdrmacos en los que se recomienda interrum-
pir la nutricién enteral 1 hora antes y 2 horas después
de su administracion (10, 17)

* Los farmacos no se han de administrar de
forma simultdnea con la nutricién enteral ni
se deben incorporar a la férmula si no exis-
ten datos sobre la estabilidad.

« Cuando se administra la nutricién enteral in-
termitente en bolus hay que aprovechar los
intervalos en los que el paciente no recibe la
nutricion enteral (al menos 1 hora antes o
2 horas después de la infusién de la alimen-
tacion) y lavar bien la sonda antes y después
de la administracion para evitar posibles
interacciones.

+ Si la nutricion enteral se administra a débito
continuo, debe pararse unos 15 minutos an-
tes de la administraciéon del farmaco y hay
que lavar la sonda con agua después. Los
farmacos con pH < 3,5 o > 10 precipitan con
la nutricion enteral, por lo que se debe au-
mentar al maximo el tiempo libre entre ad-
ministracion de formas farmacéuticas y la
alimentacién.

En la tabla 8 se detallan los farmacos en los
que se recomienda la interrupcién de la nutri-
cion enteral 1 hora antes y 2 horas después de
su administracién por existir una interaccién
contrastada.

En cuanto a la nutricién parenteral, se dan fre-
cuentes situaciones en las que debido al esca-
so numero de vias que presenta el paciente pe-
didtrico es necesario administrar algunos
farmacos junto con la nutricion parenteral, tan-
to incluidos en la bolsa como en “Y". En estos
casos hay que asegurarse de que no se van a
presentar problemas de incompatibilidad, co-
mo la precipitacion del farmaco o la rotura de
la emulsién de la nutricién parenteral. Para ello
se deben consultar las guias que recogen infor-
macién de los estudios realizados al respecto
para asegurarse de la estabilidad de la nutri-
cion parenteral con los farmacos, tanto fisica
como quimica (18, 19).

ATENCION FARMACEUTICA

EN INTERACCIONES ALIMENTO-
MEDICAMENTO

La prevencion vy la evaluacion de las interaccio-
nes requieren la estrecha colaboracion de todos
los profesionales sanitarios que rodean al pacien-
te pediatrico. El farmacéutico tiene un importan-
te papel en la informacién que los pacientes y
sus familiares deben recibir sobre las interaccio-
nes que pueden producirse y la forma de admi-
nistracion de los farmacos mas adecuada para
intentar evitarlas en la medida de lo posible.

El proceso del manejo de las interacciones se
puede dividir en tres fases principales (4):

1. ldentificacién: la IAM es clinicamente rele-
vante cuando se altera la actividad terapéutica
del medicamento, se produce toxicidad o se
compromete el estado nutricional del paciente.
Por este motivo resulta importante identificar
cdémo, cuando y en qué tipo de pacientes se
producen estas interacciones.

La mayoria de las interacciones conocidas,
aunque teéricamente son muy numerosas, tie-
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ne consecuencias leves, sin significacion clinica
importante (7). La importancia clinica que pre-
sentan dichas interacciones depende del peli-
gro potencial que suponen para el paciente,
su frecuencia y predictibilidad, asi como la can-
tidad y calidad de la documentacién disponi-
ble para cada caso. La documentacion dispo-
nible sobre la gravedad e importancia clinica
de las interacciones entre farmacos y nutrien-
tes es escasa y en su mavyor parte se refiere a
series reducidas de personas sanas; son pocas
las efectuadas en pacientes reales (20).

La identificacion de pacientes que pueden ver-
se afectados por la aparicién de estas interac-
ciones debe basarse en tres criterios principa-
les: su situacion clinica, el aporte nutritivo y los
farmacos de estrecho indice terapéutico impli-
cados (21).

En este sentido deben conocerse todos los far-
macos que el paciente esta recibiendo, su for-
ma de administracion, asi como los comple-
mentos de vitaminas y minerales, y los
productos naturales, muy en auge en los ulti-
mos afos. Se ha descrito la aparicion de un nud-
mero importante de interacciones en pacientes
pedidtricos, como la vitamina C con el parace-
tamol, los suplementos vitaminicos con este-
roides y las vitaminas con el ibuprofeno. Los
propios productos naturales también pueden
interaccionar entre si: vitaminas con aloe vera,
vitaminas con camomila y vitamina B, con
equindcea (22).

También hay que tener en cuenta la edad del
paciente y la dosis y duracion del tratamiento.
Es conveniente preguntar a los padres o cuida-
dores si han observado cambios de peso o ape-
tito, alteraciones en el gusto, nauseas, diarrea
0 sequedad de boca.

Existen programas informdticos que permiten
identificar las interacciones mas frecuentes en
pacientes hospitalizados (23); ademas es muy
Gtil 1a realizacion de protocolos y guias con re-
comendaciones sobre la forma de administra-
cion de los farmacos de mayor riesgo (4).
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2. Prevencion: la mejor forma de prevenir las
interacciones es la educacion del personal sa-
nitario, el paciente y sus familiares. Una vez
que se conoce la medicacién que toma el pa-
ciente y sus habitos alimentarios, se puede ela-
borar la informacién individualizada mds ade-
cuada para prevenir la aparicion de IAM.

Se debe identificar y evaluar en cada nueva
prescripcion si existe la posibilidad de que
aparezca una interaccion con alimentos. La
historia clinica permite prevenir o tratar las
posibles interacciones; para ello se recomien-
da:

+ Elaborar la historia farmacoterapéutica pre-
via del paciente, incluidos tanto medicamen-
tos como hierbas medicinales.

» Conocer y registrar la dieta o el tratamiento
dietético reciente del paciente (tipo y canti-
dad).

» Evaluar las interacciones potenciales entre
medicamentos y nutrientes, tanto desde el
punto de vista de los nutrientes (absorcion,
metabolismo, excrecién y utilizacion) como
de la farmacocinética, y los efectos farmaco-
l6gicos de los medicamentos.

* Una vez identificadas todas las interacciones
existentes, evaluar su relevancia clinica vy
considerar alternativas de actuacion.

» Formar al personal de enfermeria, ya que se
ha demostrado que cuando recibe la forma-
cion y la informacién adecuadas se pueden
reducir las interacciones (23, 24).

3. Manejo: una vez identificadas las interaccio-
nes se debe intentar evitarlas o minimizar su
efecto. No es facil establecer un procedimiento
normalizado para abordar estas situaciones, ya
que la significacién clinica de una interaccion
concreta se ha de evaluar de forma individual
en el paciente teniendo en cuenta la magnitud
de la respuesta y el ambito terapéutico del far-
maco implicado (7).
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La recomendacién mas frecuente consiste en
modificar el horario de administracién del far-
maco, intentando administrarlo 1 hora antes o
2 horas después de la ingesta de alimentos (4).
Otras opciones pasan por mantener el régimen
posoloégico y realizar un seguimiento del pa-
ciente monitorizando la concentracion plasma-
tica del farmaco o sustituir el fdrmaco por otro
del mismo grupo terapéutico con distinto perfil
de interacciones (7).

Sin embargo, en el manejo de los pacientes pe-
didtricos de menor edad deben considerarse
algunos factores que se han comentado previa-
mente:

+ Obtener una informacion real de como se es-
tadn administrando los farmacos en el domicilio,
para lo cual hay que aprender a comunicarse
de forma fluida con los familiares/cuidadores y
a obtener dicha informacioén sin transmitir sen-
sacion punitiva con las preguntas.

* En los nifios mds pequefios, evaluar la signi-
ficacion clinica de las interacciones para
priorizar la calidad de vida del paciente so-
bre la posibilidad de la interaccion en dos
sentidos: por una parte, en nifios pequefios
en ocasiones es preferible recomendar que
no se les despierte entre tomas y se aprove-
chen las mismas para la administracion de
los farmacos, por encima de la interacciéon
potencial que puedan sufrir, pero sin rele-
vancia clinica real en el recién nacido; por
otra parte, si el nimero de farmacos resulta
muy elevado vy, por tanto, el volumen que su-
pone su administracion también, hay que
priorizar la separacion del alimento de aque-
llos cuya interaccion puede ser clinicamente
importante, como los inmunosupresores.

En la tabla 9 se detallan las recomendaciones
generales sobre la administracion de farmacos
frecuentemente utilizados en pediatria y sus-
ceptibles de interaccionar con alimentos.

A continuacién se describen recomendaciones
para evitar las IAM que pueden afectar a la po-

blacion pediatrica en algunas patologias con-
cretas:

+ Fibrosis quistica: uno de los objetivos princi-
pales en los pacientes afectados por esta pa-
tologia es conseguir un estado nutricional
adecuado en todas las edades. El riesgo de
malnutricién resulta alto debido a la afecta-
cion pancredtica y a una ingesta energético-
proteica deficitaria (25). La terapia nutricio-
nal ha adquirido gran importancia en este
tipo de pacientes, ya que se asocia con un
crecimiento adecuado y una mejora o estabi-
lizacion de la funcién pulmonar, por lo que
debe ser una parte integral del tratamiento
(26).

Generalmente se requiere la suplementacion
con enzimas pancreaticas como parte de la te-
rapia farmacologica (26). Los pacientes con in-
suficiencia pancredtica exocrina son capaces
de tolerar una dieta alta en grasa si se tratan
con enzimas pancredticas a las dosis adecua-
das. En la mayoria de los casos se puede alcan-
zar un porcentaje de absorcién de grasa del 85
al 95% de la ingesta con las formulaciones dis-
ponibles (27).

La forma de administracion de las enzimas pan-
credticas tiene gran importancia, ya que presen-
tan una cubierta entérica que se disuelve en me-
dio basico. Al ser medicamentos que se
dispensan en los Servicios de Farmacia Hospita-
laria, el farmacéutico tiene un importante papel
en la informacion al paciente sobre su correcta
administracion. Las principales recomendacio-
nes para su administracion son las siguientes
(27):

* No mezclar con alimentos con pH bdsico
(lacteos) o farmacos antiacidos.

* No masticar o machacar.
» En lactantes o nifios pequefios, abrir las cap-
sulas y mezclarlas con agua o bebidas ligera-

mente acidas (zumos o pulpa de fruta) en
una cucharadita.
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MEDICAMENTO TIPO DE ALIMENTO

Acenocumarol Alimentos ricos en vitamina K

Ajo

Alopurinol Dieta baja en proteinas, leche,
vegetales, almendras, castafias

Amoxicilina Alimentos en general

Ampicilina Alimentos en general

Anfotericina B Dieta baja en sal

Azitromicina Alimentos en general

Benzodiazepinas Alimentos en general

3-bloqueantes Bebidas y alimentos

con cafefna

Alimentos en general

Captoprilo Regaliz

Alimentos en general

Carbamazepina Alimentos en general

Cefuroxima Alimentos en general

Ciclosporina Alimentos y leche

Clindamicina Alimentos ricos en pectina
(manzanay pera)

Digoxina Alimentos ricos en fibra

Diuréticos tiazidicos Regaliz

Eritromicina Alimentos en general

TIPO DE INTERACCION RECOMENDACION

Antagonismo del efecto Monitorizar los niveles de INR

anticoagulante

Potenciacion del efecto
anticoagulante

Evitar la ingesta abundante
en pacientes anticoagulados
por riesgo de sangrado

Administrar 1 hora antes o
2 horas después de las comidas

Posible aumento de la Vigilar el balance de sodio
nefrotoxicidad y evitar la administracion
intravenosa con dietas bajas
en sodio

Retraso o disminucién de los Diferir
efectos hipnéticos del
flunitrazepam y del loprazolam

Disminucion de la absorcion

Antagonismo del efecto
antihipertensor por efecto
mineralcorticoide

Evitar la ingesta

Administrar 1 hora antes o
2 horas después de las comidas

Disminucion de la absorcion

Administrar con alimentos

Aumento de la absorcion

Disminucion de la absorcion

Ajustar la ingesta

Antagonismo del efecto Evitar la ingesta
antihipertensor por efecto

mineralcorticoide

Tabla 9. Interacciones entre fdrmacos y alimentos (2)
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MEDICAMENTO

Espironolactona

Fenitoina

Flecainida

Furosemida

Hidralazina

Hidroclorotiazida

Hidréxido de aluminio

Hierro

Isoniazida

Itraconazol

Ketoconazol

Labetalol

Litio

Mercaptopurina

Metoprolol

Nadolol

TIPO DE ALIMENTO

Alimentos en general

Alimentos en general

Leche

Alimentos en general

Alimentos en general

Alimentos en general

Alimentos ricos en vitamina C

Almidon, huevo (clara y yema),

fibra y leche

Alimentos en general

Alimentos ricos en tiramina

Alimentos en general

Alimentos en general

Alimentos en general

Alimentos en general

Dieta baja en sal

Alimentos y leche

Alimentos en general

Alimentos en general

TIPO DE INTERACCION

Unién a sustancias alimentarias
(especialmente caseina)
y disminucion de la absorcion

Disminucion de la absorcion

Aumento de la solubilidad
y la absorcion

Disminucién de la absorcion

RECOMENDACION

Administrar con alimentos para
disminuir la irritacion gastrica
y controlar la ingesta de
protefnas en caso de baja
efectividad

Administrar 1 hora antes o
2 horas después de las comidas

Vigilar el efecto

Ajustar la ingesta

Capsulas: aumento
de disponibilidad; solucion:
disminucion

Disminucién del metabolismo
de primer paso

Disminucion de la excrecion
y aumento de la toxicidad

Capsulas: administrar con
alimentos; solucién: en ayunas

Administrar con alimentos

Evitar cambios en la ingesta
de sodio

Disminucion de la absorcion

Administrar 1 hora antes o
2 horas después de las comidas

Tabla 9 (cont.). Interacciones entre fdrmacos y alimentos (2)
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MEDICAMENTO

Neomicina

Nifedipino
(liberacién sostenida)
Paracetamol
Penicilamina
Penicilina G
Prednisolona

Propranolol

Quinolonas

Riboflavina

Rifampicina

Sucralfato

Tacrolimus

Teofilina

Tetraciclinas

Valganciclovir

Zidovudina

TIPO DE ALIMENTO

Alimentos en general

Alimentos en general

Alimentos ricos en hidratos

de carbono y pectinas

Alimentos o leche

Alimentos en general

Regaliz

Alimentos en general

Productos lacteos

Alimentos en general

Alimentos en general

Alimentos en general

Alimentos ricos en grasa

Bebidas y alimentos
con cafefna

Alimentos ricos en calcio

Alimentos en general

Alimentos ricos en grasa

TIPO DE INTERACCION

Aumento de la absorcion
por incremento de la bilis

Disminucion de la absorcion
por la formacion de quelatos

Inhibicion del metabolismo
hepético

Disminucion de la absorcion
por formacion de complejos
con cationes divalentes

Disminucién de la absorcién
y aumento del metabolismo
de primer paso

Aumento de la solubilidad
y posible incremento del efecto
y la toxicidad

Disminucion de la absorcion
por la formacion de quelatos
con calcio

Disminucion de la velocidad
de absorcion

RECOMENDACION

Evitar la administracion
conjunta

Evitar la administracion con
leche o alimentos

Evitar la ingesta

Administrar 1 hora antes o
2 horas después de las comidas

Administrar 1 hora antes o
2 horas después de las comidas

Evitar la administracion
conjunta

Evitar la administracion
conjunta

Tomar en ayunas; si hay
molestias gastrointestinales,
tomar con dieta baja en grasa

Tabla 9 (cont.). Interacciones entre fdrmacos y alimentos (2)

« Administrar justo antes de las comidas, ya que
realizan su maximo efecto hasta los 30 minu-
tos de su ingesta. Si son muchas, hacerlo antes

(2/3) y durante las mismas (1/3 restante).

« Administrar las enzimas con las comidas que

contengan grasa.

= Sila absorcién de grasa es inadecuada y no se
detectan problemas en relacién con la distribu-
cion, la administracién o el almacenamiento de

las enzimas o en la adherencia al tratamiento,
se puede intentar mejorar disminuyendo el pH

gastrointestinal mediante la administracion de

inhibidores de la bomba de protones o anti-H,.
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» Epilepsia (anticonvulsivantes y vitamina D):
los pacientes epilépticos reciben tratamiento
farmacolégico a largo plazo y muchas veces
desde edades precoces. Estos farmacos pue-
den interaccionar con la absorcion y el me-
tabolismo de algunos micronutrientes, como
el folato, la biotina o la vitamina D. Esta ulti-
ma interaccion es la mds importante desde
el punto de vista clinico y puede originar ra-
quitismo, osteomalacia o hipocalcemia, con
el consiguiente aumento del riesgo de frac-
turas, especialmente durante un episodio
convulsivo (28).

Los farmacos anticonvulsivantes inhiben la
hidroxilacién de la vitamina D a nivel hepati-
co, por lo que no se forma el metabolito acti-
vo. En estas situaciones se deben realizar
una evaluacién y un seguimiento de la masa
6sea, asi como una monitorizacion del meta-
bolismo del calcio. Como en otros procesos
patolégicos, los efectos sobre el hueso difie-
ren en funcion del tipo de cuadro clinico, la
intensidad, la duraciéon y la existencia de
otros factores asociados (29).

En general en nifios con epilepsia bajo tra-

FARMACO INTERACCION
Azatioprina No
Ciclosporina Si
Corticoides No
gastrica)
Everolimus Si
Micofenolato de mofetilo Si
Sirolimus Si
Tacrolimus Si

tamiento en monoterapia con acido val-
proico o carbamazepina durante periodos
superiores a 1 afio parece que los efectos
sobre el metabolismo 6seo son minimos;
no se evidencian diferencias significativas
en la densidad mineral 6sea respecto al
grupo control. Sin embargo, la existencia
de discretas alteraciones bioquimicas en la
calcemia y en la calciuria y en los niveles
séricos de fosfatasa alcalina aconsejan la
monitorizacion rutinaria de la evolucién de
la masa Osea y resulta recomendable la su-
plementacion profilactica con vitamina D
(29).

Inmunosupresores: los pacientes trasplan-
tados se caracterizan por necesitar trata-
miento inmunosupresor a largo plazo, con
un intervalo terapéutico estrecho y fre-
cuentes efectos adversos e interacciones
(30). Estos pacientes tienen un alto ries-
go de presentar IAM debido al elevado nu-
mero de farmacos que toman y a que la
mayoria de los inmunosupresores cuentan
con un alto riesgo de presentar interaccio-
nes con los alimentos; por tanto, es muy
importante la deteccion y el manejo de las

RECOMENDACION

Tomar con alimentos para disminuir la irritaciéon gastrointestinal

Tomar con o sin alimentos pero siempre igual (vigilar las grasas)
No administrar con zumo de pomelo
Evitar los alimentos ricos en potasio

Tomar con zumos o alimentos semisolidos (para disminuir la irritacion

Tomar con o sin alimentos pero siempre igual (vigilar las grasas)
No administrar con zumo de pomelo

Tomar sin alimentos

Tomar con o sin alimentos pero siempre igual (vigilar las grasas)
No administrar con zumo de pomelo

Tomar 1 hora antes o 2 horas después de los alimentos
No administrar con zumo de pomelo
Evitar los alimentos ricos en potasio

Tabla 10. Interacciones de los inmunosupresores con los alimentos (32)
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FARMACO

Acido acetilsalicilico

ADMINISTRACION

Con alimentos

Atenolol Con/sin alimentos
Captoprilo Ayunas (1 hora antes
0 2 horas después de
la dltima ingesta)
Carvedilol Con/sin alimentos
Digoxina Con/sin alimentos
Diltiazem Ayunas (1 hora antes

Espironolactona

0 2 horas después
de la ultima ingesta)

Con alimentos

RECOMENDACION
Los alimentos disminuyen el riesgo de molestias gdstricas
Con nutricién enteral parar la infusién al menos 30 minutos antes

Pueden requerirse suplementos de Zn ya que la administracion

a largo plazo puede producir su deficiencia

Se recomienda no variar la dieta en cuanto al consumo de alimentos
ricos en potasio

Recomendado con alimentos para reducir la velocidad de absorcién
y la incidencia de efectos ortostaticos

Administrar siempre de la misma forma en relaciéon con los alimentos
Los alimentos disminuyen el riesgo de molestias géstricas. Las
comidas ricas en fibra pueden reducir la cantidad absorbida

Separar la administracién de alimentos con alto contenido en fibra
Evitar el consumo de la hierba de San Juan.

Evitar el consumo de zumo de pomelo

Se recomienda no variar la dieta en cuanto al consumo de alimentos
ricos en potasio

Disminuye su aclaramiento si aumenta el pH urinario, por lo que hay
que tener cuidado con dietas estrictas vegetarianas, bicarbonato

y dosis altas de antidcidos

Separar de la administracion de ldcteos

Los alimentos disminuyen el riesgo de molestias gastricas

Se puede administrar con comidas o leche si hay molestias
gastrointestinales. La administracién tras la comida da lugar a una
disminucién y un retraso en la absorcion; sin embargo, los efectos
terapéuticos no presentan diferencias significativas

Se puede mezclar la solucién con agua o zumo de frutas para mejorar

Se recomienda no variar los habitos de la dieta durante el
tratamiento, sobre todo de alimentos con alto contenido proteico

Flecainida Con/sin alimentos
Furosemida Ayunas (1 hora antes
0 2 horas después
de la Ultima ingesta)
Propranolol Con alimentos
el sabor
Sildenafilo Ayunas (1 hora antes

0 2 horas después
de la Ultima ingesta)

Evitar el consumo de zumo de pomelo

Tabla 11. Interacciones de farmacos usados en cardiologia (33)

IAM en estos pacientes para obtener los re-

sultados esperados (31).

Ademas, hay que tener en cuenta el creciente
consumo de productos naturales que el pa-
ciente suele considerar inocuos. Aunque en la

Resulta muy importante recomendar al paciente
que tome siempre los medicamentos de la mis-
ma forma en relacién con las comidas y siguien-
do las recomendaciones que se le indiquen (32).
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mayoria de estos productos se desconoce el
mecanismo de accion, pueden dar lugar a
interacciones metabdlicas que disminuyan la
efectividad del tratamiento farmacolégico o
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aumenten el riesgo de aparicién de efectos ad-
versos. Es importante detectar desde las unida-
des de pacientes externos de los Servicios de
Farmacia Hospitalaria la utilizacién de este ti-
po de productos y concienciar a la poblacién
del riesgo de ingerirlos (32).

La interaccién de la ciclosporina con el zumo
de pomelo es uno de los ejemplos mas signifi-
cativos de las IAM. Debido a la inhibicién que
se produce en el metabolismo del farmaco, se
genera un gran aumento de las concentracio-
nes plasmaticas. Es muy importante prevenirla
para eludir la aparicién de efectos adversos co-
mo la nefrotoxicidad y neurotoxicidad, por lo
que se debe recomendar a los pacientes evitar
su consumo (31) (tabla 10).

+ Cardiopatias: un grupo importante de farma-
cos en pediatria son los utilizados en altera-
ciones cardiacas. La mayor parte de estos
pacientes suele tener cardiopatias congéni-
tas, por lo que es posible que se usen estos
farmacos durante largos periodos de tiempo.
En la tabla 11 se detallan recomendaciones
respecto a las IAM en este grupo de farma-
cos (33).
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