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CASO CLINICO: FENITOINA

Un paciente adulto (edad: 51 afios; peso: 54
Kg; altura: 150 cm; creatinina sérica: 0,8
mg/dl y albimina sérica: 4,5 g/dl) ingresa en el
hospital con crisis epilépticas. Se le administra
fenitoina sGdica en forma de cdpsulas (Neosidan-
toina®, 100 mg) de acuerdo al siguiente esquema
posologico:

Fecha Hora - Dosis
5-5-92 09:00 - 300
5-5-92 13:00 - 300
5-5-92 20:00 - 200
6-5-92 13:00 © 300

El dia 7-05-1992 a las 10:50 h se determina un
nivel de 20,41 mg/l. Con esta informacién se
hace una estimacién individual de los pardme-

una simulacién de la evolucién de los niveles
séricos del farmaco en el paciente, recogién-
dose todo ello en el informe presentado en la
Figura 1.

Considerando que el margen terapéutico de feni-
toina en pacientes con funcién renal normal es de
10-20 mg/l, se determina, mediante la opcién
"Dose calculator” el tiempo que debe transcurrir
hasta que los niveles del farmaco presenten un
valor de 12 mg/l y se establece un régimen de dosis
muiltiple, es decir, una dosis de mantenimiento y un
intervalo posolégico que garanticen la eficacia y
seguridad del tratamiento. Los informes presbnta—
dos en las Figuras 2 y 3 recogen la simulacién
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4592 - 13:00 300 tros farmacocinéticos utilizando para su estima-  correspondiente a la administracién de 250 y 300
4592 20:00 200 cién el algoritmo bayesiano y con ellos serealiza ~ mg/dia de fenitofna respectivamente.
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Es preciso diseontinear la dosis v establecer un nuevo régimen de dosifioacion o partic

de Jos pardmeiros farmacocinéticos estimados

Figura 1

Figura 3
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Oral Dosage Form: Tablet Time to Peak: 50 hr
Start Date: 31/05/92 15:00
[Current]: 11,1  meg/mL ‘larget
Dose: 250,0 mg [Trough}: mcg/mL
Interval: 24,0 hr [Mean]: 15,13 mcg/mL
Doses: 20 [Peak]: mcg/mL
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| Se aconseja iniciar un nuevo régimen de dosificacién dos dfas después de
e la dltima dosis administrada. se estima adecuadla la administracién de 250
mg diarios en forma de comprimidos |
Figura 5
Oral Dosage Form: Capsule Time to Peak 4.0 hr
Start Date: 31/05/92 15:00
[Current]: 11,1  mcg/mL Target
Dose: 200,0 mg [Trough]: meg/mL
Interval: 240 hr [Mean}: 9.17 mecg/mL
Doses: 20 [Peak]: mcg/mL
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Es preciso discontinuar la dosis y establecer un nuevo régimen de dosificacion a partir
de los pardmetros farmacocinéticos estimados.

| Si no se desea cambiar de forma farmacéutica (cdpsula), se planteard un
problema de infradosificacién (dosis 200 mg) o sobredosificacién (300
mg) ya que la dosis que precisa el paciente es de 250 mg.

Figura 4

Figura 6

Oral Dosage Form: Capsule Thme to Peak: 6.0
Start Date: 0582 15:00
[Current] 11,1 meg/ml Turget
Dhose; 3000 mg [Trough]:
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De acuerdo a estos resultados se aconseja iniciar
el tratamiento 2 dias después de la dltima dosis,
con 250 mg diarios. El hecho de que las cdpsulas
no sean fraccionables hacen aconsejable la ad-
ministracién de comprimidos. No obstante, el
clinico, con objeto de no cambiar la forma far-
macéutica con la que inicid el tratamiento, deci-
de administrar 300 mg/dia, y monitorizar los
niveles séricos del firmaco en el paciente 3
semanas més tarde. En esta fecha el paciente
presenta un nivel minimo de equilibrio al final

del intervalo de 21 mg/l. Los resultados de los
pardmetros y evolucién de niveles en el paciente,
estimados con esta informaci6n adicional se re-
coge en el informe de la Figura 4. Las pautas
recomendadas para mantener los niveles tera-
péuticos de fenitofna en el paciente se recogen
en el informe presentado en la Figura 5. De
nuevo se pone de manifiesto que el paciente
requiere una dosis de 250 mg/dfa, ya que al
presentar este formaco una cinética de tipo no
lineal, pequefias modificaciones en las dosis

pueden dar lugar a importantes cambios en los
niveles séricos del formaco. Se presentan tam-
bién los informes de simulacién correspondiente
ala administracién de dosis de 200 y 300 mg/dia
que indican situaciones de infra y sobredosifica-
cién respectivamente (Figuras 6 y 7).

M?® José Garcia Sdnchez

Catedrdtica de Farmacia y Tecnologia
Farmacéutica

Universidad de Salamanca

VI CONGRESO DE LA SOCIEDAD EUROPEA DE TRASPLANTE DE ORGANOS (ESOT)

El pasado mes de octubre durante los dias 25 al 28 se celebr6 en Rodas (Grecia) el VI Congreso de la Sociedad Europea de
Trasplante de Organos con una asistencia de mas de 1.400 profesionales.
Veintiséis presentaciones orales y 6 posters mostraron los avances de los estudios clinicos que se estdn realizando en la

actualidad con Tracolimus (FK506).

Asimismo, se presentaron 2 posters sobre MEGX mostrando los beneficios de este marcador en el proceso de seleccién de

donantes (valoracién de higados donantes) y como indicador de rechazo hepético agudo.

XII CONGRESO DE LA SOCIEDAD ESPANOLA DE

FARMACOLOGIA CLINICA

Cadiz, 23, 24 y 25 de Marzo de 1994

Secretaria Técnica: Viajes Iberia Congresos

C/ Tetuan, 24 - 41001 Sevilla

Tfno: (95) 4224095

Organiza: Servicio de Farmacologia Clinica. Hospital

Universitario. Puerto Real (Cadiz). Tfno: (956) 470100 Ext.

1482.

CURSO DE DOCTORADO "MONITORIZACION DE

LOS NIVELES SERICOS DE FARMACOS"
Santander, 14-26 de Febrero de 1994

Organiza: Departamento de Fisiologia y Farmacologia de la

Universidad de Cantabria y Servicio de Farmacologia
Clinica del Hospital Universitario de Valdecilla.

VII SIMPOSIUM EN NUEVOS MEDICAMENTOS
EN TERAPIA DEL CANCER

Amsterdam (Holanda), 15-18 de Marzo de 1994
Informacién:EORTC New Drug Developmént Office.
Attn: 8th NCI-EORIC Symposium

Free University Hospital De Boelelaan 1117

NL-1081 HV Amsterdam, Holand

Tf: 205487881 Fax: 205486101

I SIMPOSIUM INTERNACIONAL SOBRE
MEDIDAS Y CINETICA DE LOS EFECTOS IN VIVO
DE LOS MEDICAMENTOS

Amsterdam (Holanda), 14-16 de Abril de 1994
Informacién: Mrs. F.J. Velthorst PO Box 9502

2300 Leiden Holanda

Tf: 71274341 Fax: 71274277

I CONGRESO NACIONAL DE LABORATORIO
CLINICO. IX CONGRESO NACIONAL DE LA
ASOCIACION ESPANOLA DE FARMACEUTICOS
ANALISTAS. XLI CONGRESO NACIONAL DE LA
ASOCIACION ESPANOLA DE BIOPATOLOGOS
Sevilla, 28-30 de Abril de 1994

Informacién: Asociacién Espafiola de Farmacéuticos Analistas
C/ Toledo, 46 - 1° 28005 Madrid.

Asociacién Espafiola de Biopatologia Médica

C/ Pedro Rico, 31- 2° D 28009 - Madrid

Tf: (91) 3150678

FIRST MILAN INTERNATIONAL MEETING ON
LIVER TRANSPLANTATION

Palazzo delle Stelline - Mildn, 20-21 de Mayo de 1994
Secretaria Organizacién: Marben Srl.

Via Procaccini, 24 1-20154 - Milan Tf: (02) 312839



