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El PIT contempla  tres  tipos de recomendaciones:

1-Sustituir
1-Sustituir un fármaco por uno alternativo, considerado como la mejor opción terapéutica para el paciente. Se pueden dar 2 circunstancias:
1.a: Sustituir siempre sin valoración específica del paciente

1.b: Sustituir en determinados pacientes Se establecen condiciones restringidas en las que se puede o no sustituir (en función de datos analíticos, indicación terapéutica, fármacos concomitantes, etc.)

2-Suspender
2-Suspender el tratamiento durante el ingreso hospitalario, por carecer de interés en el paciente hospitalizado, por prevención de yatrogenia durante la hospitalización, etc
3-Continuar
3-Continuar el tratamiento del paciente con el medicamento no incluido en la Guía

-Si procede, al redactar el PIT, se valorará si el medicamento estudiado debe incluirse en la GFT en lugar de aplicar el PIT. Si es así, se propondrá su inclusión en GFT, solicitándolo a la CFT.


-En todos los casos, la recomendación debe estar basada en la bibliografía + la revisión del médico de la especialidad

-En todos los casos contemplar las excepciones o condiciones para su aplicación en caso necesario. 

A-CRITERIOS:

Recomendación 1

-Sustituir un fármaco por uno alternativo, considerado como la mejor opción 

Para establecer la sustitución de un fármaco por otro de deben de valorar los siguientes puntos: 
· Valorar la no sustitución en indicaciones de difícil control en pacientes  estabilizados (patología psiquiátrica, etc).

· Pertenencia a la misma clase o grupo farmacológico. Sólo se contemplarán los intercambios dentro de la misma clase farmacológica (excepto antibióticos).

· Revisión de las indicaciones aprobadas en ficha técnica para ambos medicamentos. La sustitución siempre deberá contemplar las posibles indicaciones aprobadas del fármaco original.

· No necesidad de inicio/discontinuación de dosis de forma gradual (bisoprolol)

· Datos de eficacia y seguridad de cada medicamento para todas las indicaciones

· El fármaco por el que se sustituye deberá ser más eficaz o seguro

· Con evidencias de mayor eficacia o seguridad

· El fármaco por el que se sustituye deberá ser al menos equivalente terapéutico en eficacia y seguridad  

· Con evidencias de equivalencia

· Con ausencia de evidencias de menor eficacia o seguridad 

· Datos de indicación en pacientes con insuficiencia renal o hepática (Sulindac i AINEs

· Posibles interacciones de ambos fármacos (ej.simvastatina y pravastatina con Inhibidores Proteasa)

· Fármacos con estrecho margen terapéutico.

Ver algoritmo, página siguiente

.
Algoritmo de decisión para establecer el intercambio terapéutico:

	


	




	

	



	


	


	




	


	


	



	



	




	

	



	



	

	




	


	


	

	



	



	


	



	



	



	


	



	Notas algoritmo:

Micromedex se consultará en primera instancia y luego se buscará información adicional de estudios publicados (Ver descripción de tipos de estudio para establecer intercambio terapéutico) y el anexo sobre fuentes y búsqueda de información.

Se deberá valorar: 

Eficacia, seguridad. EL fármaco de referencia es el que mejor documentado esté y con variables finales consistentes.

Factibilidad: Debe ser factible el realizar la sustitución, sin riesgo para el paciente. Tener en cuenta el ámbito y seguimiento clínico del paciente ingresado en el  hospital.  

Especificar si la sustitución puede ser automática o requiere un seguimiento o condiciones especiales del paciente

Especificar las indicaciones clínicas y las excepciones en las que no es adecuado realizar la sustitución

Documentar con referencias bibliográficas

Posología equivalente: La definida en ficha técnica para cada indicación

-Si se considera que dos fármacos pueden ser sustituidos en base a los datos anteriores se establecera la dosis y pauta equivalente.

-Se referenciará la bibliografía de la recomendación


Recomendación 2:

-Suspender tratamiento mientras un paciente está ingresado
1. Se establecerá que un medicamento carece de valor terapéutico en el paciente ingresado si no existe evidencia de su eficacia. 

2. También se considerará la suspensión de los tratamiento crónicos de patologías menores en los que la suspensión temporal del tratamiento no cause perjuicio al paciente. 

3. Se suspenderán los medicamentos que por su mecanismo de acción o posología pueda presentar yatrogenia en el paciente ingresado (Alendronato). 

4. Fármacos de bajo valor terapeutico (ver clasificaciones existentes): 
VINE: (Valor Intrínseco No Elevado)
1. Especialidad farmacéutica para la que NO se dispone de documentación válida que muestra la eficacia terapéutica para cualquier indicación.
2. Especialidad farmacéutica para la que SI se dispone de documentación que avale su eficacia en alguna indicación, pero cuyo perfil de seguridad se ha considerado inaceptable
3. Especialidades farmacéuticas con asociaciones irracionales. (que no han demostrado en EC que la asociación aporte ventajas sobre los fármacos por separado)

· Principio activo eficaz + principio no eficaz

· Se exceptúan las ampliamente reconocidas: trimetoprim-sulfametoxazol, amoxicilina-clavulánico, etc.

La definición de VINEs se realiza por el Grupo de Evaluación de la Prestación Farmacéutica en Andalucía dependiente de SSCC del SAS. 
GIT:  (Grado de Innovación Terapéutica)
Consultar fichas e informes de los centros de documentación de las CCAA: CADIME, CEVIME, CANMM, etc... (ver enlaces página Web en http://www.elcomprimido.com/FARHSD/ENLACESFUENTESDEINFORMACIONUTILES.htm#c2
	Recomendación 3:

-Continuar el tratamiento del paciente con el medicamento no incluido en la Guía


Los que no se incluyan en los apartados anteriores, y específicamente:

-Necesidad de inicio/discontinuación de dosis de forma gradual (bisoprolol)

-Indicaciones de difícil control en pacientes estabilizados (patología psiquiátrica, etc).

B -Tipos de estudios para establecer el intercambio terapéutico









Los tipos de estudios que podemos encontrar para establecer el intercambio son:

1-Disponibilidad de ensayos de intercambio

La disponibilidad de ensayos de intercambio terapéutico en que se haya realizado el mismo y se presenten con  resultados terapéuticos de eficacia y seguridad al menos similares, es lo que aporta mayor evidencia

2-Disponibilidad de ensayos de superioridad de eficacia y seguridad

a-Los ensayos directos que demuestran superioridad de un fármaco en relación a otro del mismo grupo terapéutico, es la base para elegirlo como de referencia

b-Los ensayos indirectos de superioridad de cada fármaco estudiado con un tercer comparador comparador común o con placebo. Valorar si la comparación indirecta favorece al fármaco elegido.

c- Ausencia de ensayos o de estudios que muestren problemas de seuguridad o recomendaciones de farmacovigilancia  que expongan problemas de seguridad son un requisito adicional al de los apartados a) y b) 

3-Disponibilidad de ensayos de equivalencia de eficacia y seguridad

En caso de medicamentos equivalentes terapéuticos, el intercambio terapéutico se propondrá según el fármaco disponible en el hospital,  siguiendo la política del centro. 

	Clasificación de niveles de evidencia de equivalencia terapéutica.

	Evidencia de equivalencia 

1 Ensayos directos de Equivalencia o No-Inferioridad
    1A Ensayos de Equivalencia. 

    1B Ensayos de No-Inferioridad.

Estimación de Equivalencia 

2 Ensayos directos de superioridad 

    2A Ensayos estadísticamente significativos sin  relevancia clínica 

    2B Ensayos negativos p>0,05 con IC95% inferior a relevancia clínica 

3 Ensayos diferentes frente a un tercer comparador común 

4 Ensayos frente a comparadores diferentes 

5 Juicio clínico, opinión expertos, recomendaciones y guías clínicas 


Deberá comprobarse que además de equivalentes son intercambiables según el algoritmo anterior.

4-Recomendaciones, listas de intercambio aplicadas en otros centros

Ver bibliografía

C- PIT

ESTRATEGIAS DE BÚSQUEDA BIBLIOGRAFIA
1. Bot: Para valorar el grupo o clase terapéutica

2. Ficha técnica del medicamento (España, FDA, EMEA): Para valorar indicaciones terapéuticas.

3. Micromedex- DrugDex: para Eficacia Comparada, Dosificación en IR, IH; Interacciones y Dosis

4. Si es posible el intercambio: Búsqueda de artículos originales en Ovid, Medline http://scholar.google.com/ y revisión de bibliografía original.

5. Clasificación  de medicamentos de baja utilidad terapéutica o VINE para suspensión de medicamentos en pacientes hospitalizados. 
6. Ver informes de evaluación de centros autonómicos
 http://www.genesis-sefh.net/Enlaces/InformesCentrosAuton.htm

1-Medline y Ovid
En texto libre:

-Se puede buscar: “Therapeutic substitution” y  “Therapeutic Interchange”.

-En un segundo nivel; “Drug class” “ class effect” “drug exchange”

-En un tercer nivel: “clinical decisión making”

En medline hay un MESH con el nombre “Therapeutic Equivalency [MeSH]”,  pero es  POCO ÚTIL cuya  definición siguiente “The relative equivalency in the efficacy of different modes of treatment of a disease, most often used to compare the efficacy of different pharmaceuticals to treat a given disease. Year introduced: 1970” Entry Terms: Bioequivalence ; Bioequivalences ; Clinical Equivalencies ; Equivalencies, Clinical ; Equivalency, Clinical ; Clinical Equivalency ; Generic Equivalency ; Equivalencies, Generic; Equivalency, Generic ; Generic Equivalencies ; Equivalencies, Therapeutic ; Therapeutic Equivalencies; Equivalency, Therapeutic 
2-Scholar.google:

http://scholar.google.com/
Probar “Interchange” “therapeutic” y “nombre del fármaco o grupo terapéutico”
3-Idis-IOWA

-por búsqueda libre “interchange” y “nombre del fármaco o grupo terapéutico”.
4-Micromedex-Dug dex-

Revisar apartado Estudios comparativos

5-Revisar informes de evaluación en internet y sus referencias bibliográficas. 

En los nuevos medicamentos de indicación principal en primaria , mirar evaluaciones d ecentros autonómicos ( CADIME, CANM, CEVIME, etc). Se puede acceder desde:
http://www.genesis-sefh.net/Enlaces/InformesCentrosAuton.htm
http://www.elcomprimido.com/FARHSD/ENLACESFUENTESDEINFORMACIONUTILES.htm#c2 
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-Puigventos F, Ventayol P, Delgado O. Intercambio Terapéutico. En Farmacia Hospitalaria. 3 ed (2002). Ed Bonal J, Dominguez-Gil A, Gamundi MC, Napal V, Valverde.  Pp 101-111 E.SCM lM (Doyma).

-Ventayol P, Puigventós F, Delgado O, Martínez I, Maroto A, Comas F, Crespí M, Serna J. Programas de intercambio terapéutico en el hospital, la evidencia a favor del paciente. El Farmacéutico Hospitales 2002;131:42-48.

-Navarro S, Font I, Lerma E, Lopez E, Matinez MJ Poveda JL. Programa de calidad aplicado a la sustitución de medicamentos son incluidos en la Guía Farmacoterapeutica del Hospital. Farm Hosp 2004; 28,4:266-74.

-Porta Oltra B, Borras Almenar C, Jimenez Torres NV.  [Therapeutic interchange standardization for antiotensin II receptor antagonists in the treatment of hypertension in the hospital setting.]  Farm Hosp. 2005 Mar;29(2):104-12. 
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-Peris Marti JF, Faus Felipe VJ, de la Vega Ortega A, Martinez Romero G, Martinez Martinez MA.  [Therapeutic interchange between angiotensin II receptor blockers in institutionalized elderly patients. Implimenting a protocol] Farm Hosp. 2003 Sep-Oct;27(5):290-7

-Martinez, FJ. Fernandez, MB. Pinto, AI. Gomez, JM. Bernal, CM. et al. Pharmaceutical intervention in the prescription of medication not included in the pharmacotherapeutic guidelines] Atencion Farmaceutica. 6(6): p 418-422. 2004. 

-Font Noguera I, López Briz E: GUÍA PARA EL INTERCAMBIO TERAPÉUTICO Servicio de Farmacia COMISIÓN DE FARMACIA Y TERAPÉUTICA Hospital Universitari La Fe. Valencia 1ª edición. Mayo de 2004.
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La indicación clínica, ¿es una patología crónica de difícil control que desaconseja la modificación del tratamiento?





¿Existe algún medicamento de la misma clase o grupo terapéutico de referencia en la guía del hospital?





El fármaco a sustituir, ¿tiene alguna indicación clínica que no tenga el medicamento disponible en el hospital?





¿Requiere un inicio / discontinuación del tratamiento de forma gradual?





Los datos de eficacia en cada indicación, ¿son similares o superiores para el de referencia, según Micromedex? Ver nota





El perfil de efectos secundarios, ¿tiene algún rasgo diferente?





¿Requieren ajustes en caso de insuficiencia renal o hepática?





¿Presentan las mismas interacciones farmacológicas según Micromedex?





Requiere condiciones especiales en pediatría



































Continuar con el mismo tratamiento ambulatorio


























Valorar su introducción en guía o continuar tratamiento habitual




















Valorar Intercambio Terapéutico restringido (si es posible determinar las circunstancias) o continuar tratamiento habitual














VALORAR INTERCAMBIO TERAPÉUTICO





Valorar por especialista en Pediatría
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