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QUE PRESTA LA FARMACIA COMUNITARIA

Analysis of interprofessional Communication Incidents
Affecting Pharmaceutical Care in a Socio-Health Center
Located in Castilla y Leon

Marta ARAUJO VALLE
Farmacia Leda. Carmen Valle

Lola PARRA ASTORGANO™

Farmacia Arturo Eyries. Avda. Medina del Campo 15. 47014 Valladolid
* Correo-e: mdoloresparra@redfarma.org

RESUMEN: La Farmacia desempefia un papel crucial en la seguridad de
los pacientes institucionalizados, dispensando medicamentos y productos
sanitarios prescritos por el médico del Centro Sociosanitario y por el
médico de Atencién Primaria. El objetivo fue identificar incidencias en la
comunicacién interprofesional que afectan a la Atencién Farmacéutica en un
Centro Sociosanitario de Castilla y Le6n. La Farmacia Comunitaria registrd
las incidencias durante el periodo de febrero a abril de 2024, evaluando 173
tratamientos mensuales, con una media de 8+3 medicamentos por tratamiento.
Se documentaron 567 incidencias, distribuidas en inicios de tratamiento
(119), retiradas (124), cambio de pauta (119) y falta de renovacién (205).
El 67% de las incidencias se relacioné con tratamientos que contenian
entre 7 y 14 medicamentos, siendo los del Sistema Nervioso los que mis
incidencias generaron (43%). Se concluye que mejorar la comunicacién
interprofesional en los centros sociosanitarios requiere reducir la cantidad
de medicamentos por tratamiento, especialmente los del Sistema Nervioso,
asi como la implantacién de sistemas de comunicacion coordinados con la
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Farmacia como responsable de la dispensacion. De hecho, las incidencias

descritas indican que el Servicio Profesional Farmacéutico Asistencial de

Conciliacion debe ser aplicado a los pacientes institucionalizados.

Palabras clave: farmacia comunitaria; pacientes institucionalizados;
polimedicacién; conciliacién de medicamentos; Servicio Profesional Farma-
céutico Asistencial de Conciliacién.

ABSTRACT: Pharmacy plays a crucial role in the safety of institutionalized
patients, dispensing medicines and medical devices prescribed by the
physician at the Social Health Center and by the Primary Care Physician.
The objective was to identify incidents in interprofessional communication

that could affect Pharmaceutical Care in a Social Health Center in Castilla y

Leén. The community pharmacy recorded the incidents during the period
from February to April 2024, evaluating 173 monthly treatments, with an
average of 8+3 medications per treatment. 567 incidents were documented,
distributed in treatment starting (119), withdrawals (124), change of

regimen (119) and lack of renewal (205). 67% of the incidents were related

to treatments containing between 7 and 14 medications, with those of the
Nervous System being the ones that generated the most incidents (43%).
It is concluded that improving interprofessional communication requires
reducing the number of medications per treatment, espec1ally those for the
Nervous System, as well as the implementation of communication systems
coordinated with the Pharmacy as responsible for dispensing. In fact, the

incidents described indicate that the Professional Pharmaceutical Assistance

Conciliation Service should be applied to institutionalized patients.

Key words: community pharmacy; institutionalized patients; polyphar-
macy; medication reconciliation; Professional Pharmaceutical Assistance
Conciliation Service.

INTRODUCCION

Ediciones Universidad de Salamanca / @388,

La institucionalizacién de los ancianos en Centros Sociosanitarios es cada
vez més frecuente debido al envejecimiento de la poblacidn. En estos centros
residenciales se presta la denominada atencidn sociosanitaria, definida como “el
conjunto de cuidados destinados a personas enfermas, generalmente crénicas, que
por sus caracteristicas pueden beneficiarse de la actuacion simultdnea y sinérgica
de servicios sanitarios y sociales” (Villafaina y Gavildn, 2011). En este contexto,
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la Farmacia Comunitaria desempefia un papel fundamental en la seguridad de los
pacientes institucionalizados ya que, junto con la Farmacia Hospitalaria, dispensa
los medicamentos y productos sanitarios requeridos para mantener una correcta
salud en situacién de dependencia (Ferndndez-Villalba et al, 2020). En cuanto
a la prescripcion de los tratamientos, es responsabilidad tanto del del médico de
Atencién Primaria de cada uno de estos pacientes, como del médico generalista
del Centro Sociosanitario (Cerejido et al., 2021). Por tanto, la comunicacién entre
ambos facultativos deberia ser constante y fluida, ya que cuando mds de un médico
se encarga de la atencién del mismo paciente aumenta el riesgo de problemas
relacionados con la medicacién (Taladriz-Sender et al., 2020).

En 2005, el Comité de Expertos sobre gestion de la seguridad y la calidad en
la atencidn de la salud, definié seguridad del paciente como “la identificacién,
analisis y gestion de riesgos e incidentes relacionados con los pacientes, con el
propésito de mejorar la seguridad de la asistencia que se les presta y reducir al
minimo los dafios que puedan sufrir” (Berthe ez al., 2017). De hecho, la seguridad
del paciente polimedicado supone un reto para el sistema sanitario y ain mds, si
se trata de pacientes ancianos debido a su fragilidad y complicacion terapéutica
(EARCAS, 2011). Por tanto, la identificacién y clasificacién de incidencias en la
comunicacién interprofesional, permitird definir aspectos criticos que favorezcan
el desarrollo e implantacién de protocolos normalizados de trabajo que mejoren
la Atencién Sanitaria que reciben los pacientes institucionalizados.

OBJETIVOS

Los objetivos del presente Trabajo de Fin de Grado son los siguientes:

Objetivo principal:

Identificar las incidencias en la comunicacién interprofesional que afectan a la
Atencién Farmacéutica que presta la Farmacia Comunitaria en un Centro
Sociosanitario de Castilla y Ledn.

Objetivos secundarios:

1. Conocer la frecuencia de incidencias en la comunicacién interprofesional
seglin el nimero de medicamentos incluidos por tratamiento.

2. Analizar la frecuencia de aparicién de incidencias en la comunicacidn segin el
tipo de medicamento, de acuerdo con las agrupaciones terapéuticas definidas
por la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios que figuran

en la base de datos BOT PLUS incorporada en los programas de gestién
integral de oficina de farmacia en Espana (BOT PLUS, 2023).
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MATERIAL Y METODOS

Disenio del estudio y descripcion de la muestra

De acuerdo con la definicién recogida en el documento consenso FORO de
Atencién Farmacéutica y adaptindola al contexto de un Centro Sociosanitario,
se consider6 incidencia en la comunicacion “cualquier falta de comunicacién
detectada por la Farmacia Comunitaria en relacién con la farmacoterapia que, en
el transcurso del procedimiento establecido para la dispensacién, no concordase
con la prescripcion esperada o aceptada”. Asi, el estudio se llevé a cabo a partir
de las incidencias en la comunicacidn entre los médicos de Atencion Primaria y
los médicos generalistas de un centro sociosanitario que fueron registradas por
la oficina de farmacia encargada de la Atencion Farmacéutica de los pacientes
institucionalizados en un Centro Sociosanitario de la provincia de Valladolid
(Castilla y Leén) durante los meses de febrero, marzo y abril de 2024.

El estudio observacional, descriptivo y transversal, se realizé a partir de 173
tratamientos con una media y desviacién estindar de 8+3 medicamentos por
tratamiento.

Criterios de inclusion vy exclusion

Se incluyeron los tratamientos que no experimentaron ni altas ni bajas en el
centro durante el periodo de estudio (desde el 1 de febrero de 2024 al 30 de abril
de 2024) y se excluyeron los tratamientos prescritos por el médico generalista que
fueron resueltos a partir del depdsito de medicamentos del Centro Sociosanitario,
entendido como “la unidad asistencial, dependiente de una oficina o servicio de
farmacia, en la que se conservan y dispensan medicamentos a los pacientes aten-

didos en el centro en el que estd ubicado” (DECRETO 14/2019 de 16 de Mayo).

Andlisis de los datos

La variable principal del estudio fue el nimero de incidencias en comunica-
cién interprofesional y la variable secundaria, el nimero de medicamentos por
tratamiento, sin datos clinicos ni personales, siendo el tnico dato cualitativo el
nombre del principio activo involucrado en la incidencia de comunicacién.

Las incidencias detectadas se registraron en hojas de cdlculo que permitieron
desarrollar y analizar los datos, asi como la representacién grafica de los resultados

(Excel, Microsoft, EEUU).
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RESULTADOS Y DISCUSION

Durante el periodo de estudio la Farmacia Comunitaria registrd un total de
567 incidencias relacionadas con la comunicacién entre los facultativos. Las inci-
dencias se clasificaron en cuatro tipos segtn el origen de la discrepancia (Tabla 1).

TasLa 1: Clasificacion de las incidencias en la comunicacién interprofesional
registradas por la Farmacia Comunitaria encargada de la Atencién Farmacéutica de
un Centro Sociosanitario de Castilla y Le6n durante el trimestre febrero a abril de

2024 (Incidencias: N = 567. Tratamientos: N = 173).

INCIDENCIAS EN
LA COMUNICACION DISCREPANCIA N
INTERPROFESIONAL

El médico generalista del Centro Sociosanitario inicia
un tratamiento necesario por la clinica del paciente sin| 119
consensuar con el médico de Atencién Primaria.

Inicio de tratamiento sin ser
comunicado.

El médico generalista del Centro Sociosanitario retira
un tratamiento de acuerdo con la clinica del paciente sin | 124
consensuar con el médico de Atencién Primaria.

Retirada de tratamiento sin
ser comunicado.

El médico generalista del Centro Sociosanitario modi-
Cambio de pauta sinser | fica la pauta del tratamiento de acuerdo con la clinica

comunicada. del paciente sin consensuar con el médico de Atencién
Primaria.

119

El paciente no tiene medicacién debido a que la pre-
scripcién es incompleta o nula por falta de renovacién | 205
por parte del médico de Atencién Primaria.

Tratamiento que necesita
renovacion.

El64% de las incidencias detectadas (N = 362), se debieron a la falta de comu-
nicacién de los tratamientos prescritos o modificados por el médico generalista
del Centro Sociosanitario. Por tanto, el inicio, retirada o cambio de pauta de los
tratamientos que generaron estas incidencias se debieron a modificaciones clini-
camente justificadas que no fueron comunicados en tiempo y forma al médico de
Atencién Primaria (Tabla 1). Esta situacion puede dar lugar a la aparicién de proble-
mas relacionados con la medicacién como interacciones con otros medicamentos
y mantenimiento de prescripciones no necesarias o contraindicadas. De hecho,
las discrepancias detectadas se asemejan a las descritas en el Servicio Profesional
Farmacéutico Asistencial de Conciliacién de la Medicacién (Foro AF-FC, 2024).
En este Servicio Profesional el farmacéutico utiliza sus competencias para realizar
una comparacion sistemdtica y protocolizada de la lista de medicamentos utiliza-
dos por el paciente antes y después de una transicion entre niveles asistenciales,

Ediciones Universidad de Salamanca / @388, FarmaJournal, vol. 10, ntim. 1 (2025), pp. 7-15
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es decir, entre la Atencién Especializada y la Atencién Primaria. En el caso de la
Farmacia Comunitaria encargada de los pacientes institucionalizados, le corres-
ponde comparar los tratamientos prescritos por el médico generalista del Centro
Sociosanitario y por el médico de Atencidon Primaria. Por tanto, los resultados
obtenidos sugieren que la Atencién Farmacéutica de los pacientes institucionali-
zados necesita un protocolo especifico y estandarizado que identifique, clasifique,
evalte y resuelva las posibles discrepancias en las prescripciones.

En cuanto a la incidencia en comunicacién mds frecuente por parte del médico
de Atencién Primaria, fue la falta de renovacién de tratamientos (Tabla 1). Esta
incidencia coincide con la descrita en el Servicio Profesional de Conciliacién como
omision de medicamento sin que exista justificacion clinica, generando por tanto
un error de prescripcion vy, por tanto, un problema de salud por insuficientemente
tratado (Foro AF-FC, 2024). Por tanto, estas observaciones refuerzan la necesidad
de disefiar un protocolo estandarizado que permita la deteccidn de tratamientos
que necesitan renovacion para que el médico de Atencién Primaria pueda realizar
la prescripcién correspondiente, evitando asi la incidencia descrita.

Se ha descrito que el grado de polimedicacién aumenta cuando mis de un
médico se encarga de la atencién del mismo paciente (EARCAS, 2011). De acuerdo
con esta afirmacidn, el 9% de los tratamientos evaluados estaban constituidos por
6 0 menos medicamentos, el 60% entre 7y 14 y el 31% entre 15 y 23 medicamen-
tos. En cuanto al mayor nimero de incidencias (N = 385, 67%), se debieron a los
tratamientos que incluyeron entre 7 y 14 medicamentos, teniendo en cuenta que
los tratamientos con mas de 15 medicamentos fueron menos frecuentes (Figura
1). Por tanto, los resultados sugieren que la comunicacién interprofesional, asi
como la seguridad de los pacientes institucionalizados, mejoraria al disminuir el
nimero medicamentos por tratamiento, de acuerdo con otros autores (Husband
y Robinson-Barella, 2024).

Las incidencias menos frecuentes se relacionaron con la terapia antiinfecciosa
y los medicamentos del sistema respiratorio (Figura 2). E1 9% de las incidencias
se relacionaron con medicamentos analgésicos. Las incidencias por falta de reno-
vacion se debieron al tratamiento del dolor, de acuerdo la urgencia en el inicio o
modificacién de pauta (Coloma-Carmona et al., 2017).
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Ficura 1: Distribucidn de las incidencias en la comunicacién interprofesional de
acuerdo con el nimero de medicamentos por tratamiento. Las incidencias fueron
registradas por Farmacia Comunitaria encargada de la Atencién Farmacéutica de un
Centro Sociocanitario de Castilla y Leén durante el trimestre febrero a abril de 2024
(Incidencias: N = 567. Tratamientos: N = 173)
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IR 50
I 120

| 2

ANALGESIA
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Ficura 2: Incidencias en la comunicacion interprofesional segtin el tipo de
medicamento involucrado, que fueron registradas por la Farmacia Comunitaria
responsable de la Atencién Farmacéutica de un Centro Sociosanitario de Castilla y
Le6n durante el trimestre febrero a abril de 2024 (tratamientos: N=173)
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El 26% y el 21% de las incidencias se debieron, respectivamente, a medi-
camentos del tracto alimentario y metabolismo y a medicamentos del sistema
cardiovascular, sangre y 6rganos hematopoyéticos (Figura 2). Estos grupos
aparecen con frecuencia en las incidencias registradas ya que son muy utilizados
en la farmacoterapéutica crénica (Kunstmann y Gainza, 2020), ademds de incluir
un numero elevado de principios activos.

El43% las incidencias se relacionaron con medicamentos del sistema nervioso
(Figura 2). Esta observacion es acorde con otros autores que han descrito el
elevado riesgo de problemas relacionados con la polimedicacion psiquidtrica en
pacientes institucionalizados (Berthe et al., 2017). De hecho, estudios previos han
demostrado que la disminucién del nimero de medicamentos psicétropos por
tratamiento debe ser considerado como un objetivo en los protocolos terapéuticos
de los pacientes institucionalizados (Massot et al., 2019).

CONCLUSIONES

1. LaFarmacia Comunitaria, como agente integrador de las prescripciones, detectd
incidencias en la comunicacion de cambios de tratamiento prescritos por el
Médico Generalista del Centro Sociosanitario y por la falta de renovacion de
tratamientos necesarios por parte del Médico de Atencién Primaria.

2. La complejidad de los tratamientos con multiples medicamentos (7 a 14),
aumenta el nimero de incidencias. Ademas, los firmacos del sistema nervioso
requieren especial atencién debido a su elevada frecuencia de implicacién en
dichas incidencias.

3. De manera similar al Servicio Profesional Farmacéutico Asistencial de Conci-
liacidn, es necesario desarrollar protocolos estandarizados que eviten discre-
pancias farmacoterapéuticas y asi aumentar la seguridad de los pacientes que
residen en los Centros Sociosanitarios.

4. Considerando el envejecimiento de la poblacién y el aumento de pacientes
institucionalizados, los resultados del presente trabajo sugieren la necesidad
del desarrollo e implantacidn de sistemas estandarizados de comunicacién
que permitan la coordinacién de todos los profesionales encargados de la
Atencién Sanitaria de los pacientes institucionalizados.
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RESUMEN:

Objetivo: Evaluar la calidad de la atencién farmacéutica a personas con
VIH atendidas en el Servicio de Farmacia del Hospital Santiago Apéstol
de Miranda de Ebro.

Método: La evaluacidn se realizé mediante el grado de cumplimiento
de los indicadores de calidad propuestos por la Sociedad Espaiiola de
Farmacia Hospitalaria. En abril de 2023 se realiz6 una evaluacion inicial,
posteriormente entre abril y mayo de 2023 se identificaron las dreas de
mejora e implementaron medidas correctoras. En junio de 2023 se realizé
una nueva evaluacién para medir impacto de las mejoras.
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Resultados: En la evaluacion inicial se identificaron 36 indicadores
cumplidos (45,6%) y tras la implementacién de medidas, en la segunda
evaluacién se alcanzaron un total de 52 indicadores cumplidos (65,8%).
Se observ6 una mejora significativa en el cumplimiento de los indicadores
clave versus los avanzados, especialmente en la dimensién de “Atencién
farmacéutica”. Sin embargo, algunos indicadores relacionados con
“Liderazgo”, “Investigacién” y “Mejora continua” no pudieron cumplirse
debido a limitaciones estructurales del hospital.

Conclusiones: La atencién farmacéutica mejoré considerablemente tras
implementar medidas correctivas, pero se identificaron barreras relacionadas
con los recursos limitados del hospital. Se destaca la importancia de realizar
evaluaciones periddicas para continuar mejorando la calidad de la atencién
a pacientes con VIH.

Palabras clave: VIH; atencién farmacéutica; indicadores; evaluacion.

ABSTRACT:

Objective: To evaluate the quality of pharmaceutical care for people
with HIV attending the Pharmacy Service of the Santiago Apéstol Hospital
in Miranda de Ebro.

Method: The evaluation was carried out based on the degree of compliance
with quality indicators proposed by the Spanish Society of Hospital
Pharmacy. An initial evaluation was conducted in April 2023, followed
by the identification of areas for improvement and the implementation of
corrective actions between April and May 2023. A second evaluation was
conducted in June 2023 to assess the impact of the improvements.

Results: In the initial evaluation, 36 indicators were met (45.6%), and
after the implementation of corrective measures, 52 indicators were met
(65.8%) in the second evaluation. A significant improvement was observed in
the compliance with key indicators compared to advanced ones, particularly
in the “Pharmaceutical Care” dimension. However, some indicators related
to “Leadership”, “Research”, and “Continuous Improvement” could not
be met due to the hospital’s structural limitations.

Conclusions: Pharmaceutical care improved significantly after
implementing corrective actions, but barriers related to the hospital’s
limited resources were identified. The importance of conducting periodic
evaluations to continue improving the quality of care for people with HIV
is emphasized.

Keywords: HIV; pharmaceutical care; indicators; evaluation.
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1. INTRODUCCION

1.1. VIH: patogenia, diagndstico y tratamiento

El virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) pertenece a la familia de los
retrovirus, género lentivirus. Se diferencian dos tipos, VIH-1 y VIH-2, siendo
el primero el principal causante de infecciones por VIH en el mundo al ser més
patogénico y transmisible (Delgado, 2011).

Existen distintas formas de transmision, pero la via sexual es la més frecuente,
seguida de la parenteral. En casos pediitricos, la infeccién se da en su mayoria por
transmision vertical (Manual MSD, 2021).

La infeccién por VIH tiene como principal diana los linfocitos T CD4 acti-
vados, esenciales en la respuesta inmunitaria adaptativa, y las células dendriticas.
En la entrada del virus a estas células intervienen diferentes receptores celulares
(CD4, CCR5 y CXCR4) y ligandos virales (gp41 y gp120). La interaccién de
estas moléculas permite la fusion de la bicapa lipidica del virus con la membrana
celular, liberdndose el genoma viral dentro de la célula diana. En su interior, se lleva
a cabo la retrotranscripcién del virus, y el ADN proviral sintetizado se integra
en el genoma del hospedador, manteniéndose en forma latente. La activacion de
los linfocitos (con el aumento de nucledtidos y factores como NF-kappa-beta)
produce la reactivacién de estos virus latentes, comenzando la replicacién del
VIH mediante la transcripcion del genoma viral integrado, seguido de la sinte-
sis de proteinas virales. Los viriones que se van formando se liberan al espacio
extracelular e infectan a otros linfocitos, causando dafio a estas células tanto por
mecanismos directos como indirectos. La carga viral aumenta exponencialmente
desde la primera semana de infeccidn, y desde la semana 4 hasta la 12 se produce
la destruccion masiva de linfocitos CD4 activados al no haber respuesta inmuni-
taria. A partir de las 12 semanas, se generan anticuerpos especificos y linfocitos
CDS8 que combaten la infeccién y regulan la velocidad a la que se avanza al estadio
final de la enfermedad conocida como sindrome de inmunodeficiencia adquirida
(SIDA) (Alcami y Coiras, 2011).

El diagnéstico se realiza mediante pruebas de PCR, que detectan la carga
viral, o mediante pruebas de anticuerpos contra el VIH, con o sin la deteccién del
antigeno P24 de las proteinas virales. Ademds, se hace el recuento de linfocitos
CD4 para determinar el estadio de la infeccién por VIH (Manual MSD, 2021).

Cuando se confirma la infeccién por VIH, el tratamiento antirretroviral
(TAR) de inicio recomendado por las guias de referencia del Grupo de estudio del
SIDA (GeSIDA) consiste, de forma habitual, en una terapia triple formada por
un inhibidor de la integrasa (INI) de segunda generacién (DTG: dolutegravir o
BIC: bictegravir) y dos inhibidores de la transcriptasa inversa andlogos de nucle6-
sidos (ITTAN), los cuales se presentan coformulados (FTC: emtricitabina/TAF:
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tenofovir alafenamida o ABC: abacavir/3TC: lamivudina). Por el momento, la
unica pauta doble recomendable consiste en la combinacién de DTG/3TC, ambos
coformulados. Con estas combinaciones se consigue una carga viral plasmdtica
<50 copias/mL a las 48 semanas de tratamiento en mds del 85% de los casos. Sin
embargo, en determinados casos (embarazo, tuberculosis, coinfecciéon por VHB
o VHC o historia de profilaxis pre-exposicién), algunos de estos tratamientos no
son adecuados, por lo que existen alternativas recogidas en estas mismas guias.
Los firmacos antirretrovirales consiguen reducir efectivamente la carga viral de
VIH, restableciendo asi la funcién inmunoldgica y previniendo la transmision.
Ademis, estos tratamientos reducen la morbilidad asociada a la infeccién por
VIH, aumentan la supervivencia de los pacientes y mejoran su calidad de vida
(Palacios et al, 2023).

1.2. Atencion farmacéutica

La atencidn farmacéutica (AF) es clave para alcanzar los objetivos terapéu-
ticos y garantizar el control adecuado de la enfermedad por parte de pacientes y
profesionales sanitarios. La Sociedad Espafiola de Farmacia Hospitalaria (SEFH)
la define como “la provisién responsable del tratamiento farmacoldgico con el
propésito de alcanzar unos resultados concretos que mejoren la calidad de vida
del paciente” (Bonal et al, 2002). En este contexto, la AF a pacientes externos, que
se brinda a nivel hospitalario, ha ido creciendo en relevancia en los tltimos afios,
y lo seguird haciendo ya que cada vez se implantan mas medidas que pretenden
mejorar la calidad de ésta.

La AF es especialmente importante en pacientes que viven con VIH debido
a las caracteristicas propias de la enfermedad, a su tratamiento y a los mismos
pacientes. Aspectos relevantes como son las reacciones adversas, interacciones,
polimedicacién y comorbilidades pueden condicionar falta de adherencia al trata-
miento. Dicha falta de adherencia puede tener repercusion tanto en el objetivo
terapéutico individual del paciente como en la aparicién de resistencias.

En este contexto surge el documento de la SEFH titulado “Indicadores para
la calidad asistencial y atencién farmacéutica a las personas que viven con VIH”
(Morillo et al, 2022), el cual permite una valoracion objetiva y cualitativa de la AF
en el servicio de farmacia hospitalaria (SFH) de cualquier hospital. Los indicadores
recogidos en este documento son herramientas ttiles para que los profesionales
guien la toma de decisiones y faciliten la medicién y evaluacion de la calidad de
la atencién farmacéutica a personas con VIH, mejorando asi la atencion brindada
en hospitales.
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2. OBJETIVO

El objetivo principal de este trabajo es evaluar la calidad asistencial y la AF a
las personas que viven con VIH que son atendidas en la unidad de pacientes exter-
nos de la farmacia hospitalaria (UPEFH) del Hospital Santiago Apéstol (HSAP)
de Miranda de Ebro, basindose en el documento de la SEFH anteriormente
mencionado (Morillo et al, 2022), con el apoyo profesional de las farmacéuticas
y las herramientas informdticas disponibles en el hospital.

Adicionalmente a la medida de la calidad asistencial, este trabajo pretende
detectar y corregir deficiencias que contribuyan finalmente a una mejora de los
objetivos terapéuticos en los pacientes que viven con VIH atendidos en el HSAP.

Finalmente, el trabajo también servird como base para la docencia en materia
de atencién farmacéutica al alumno, tanto de forma implicita como explicita.

3. MATERIALES Y METODOS

Para situar el trabajo en contexto se realizé una buisqueda bibliografica utili-
zando los siguientes recursos:

— Buscador web “Google Scholar”

— Base de datos “PubMed de la NIH”

— Base de datos “UpToDate”

Para la evaluacidon de la calidad de la AF, se utilizé como referencia el docu-
mento de la SEFH, titulado “Indicadores de la calidad asistencial y atencién farma-
céutica a las personas que viven con VIH”. Este incluye 79 indicadores clasificados
en cinco dimensiones, diferenciando entre indicadores “clave” y “avanzados”.
Los indicadores “clave” son esenciales para monitorizar y mejorar la calidad
del cuidado farmacéutico de las personas que viven con VIH. Estdn disefiados
para ser una guia fundamental para las decisiones y estrategias adoptadas por los
servicios de farmacia hospitalaria. Mientras que los “avanzados”, aunque no son
criticos, ofrecen un enfoque mds amplio para enriquecer la atencion farmacéutica
y responder a las necesidades cambiantes de estos pacientes.

Para la evaluacidn de los indicadores se utilizaron las siguientes herramientas:

— Paquete de programas informaticos integrados “FarmaTools”, en concreto

el programa de “Gestion de Pacientes Externos”.

— Documentacién interna del hospital y del Servicio de Farmacia hospitalaria.

Adicionalmente, y como parte del trabajo cotidiano de AF se consultaron los

siguientes recursos:
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La guia clinica GeSIDA en relacién a los tratamientos antirretrovirales
recomendados (Palacios et al, 2023).

— El documento de la SEFH sobre la AF (Bonal et al, 2002).

Pégina web de “Interacciones de medicamentos VIH” de la Universidad
de Liverpool (University of Liverpool, 2023).

Base de datos CIMA (AEMPS, 2024).

Finalmente, se utilizé el paquete de programas de ofimdtica Microsoft Office
para la realizacion de tablas, figuras y el andlisis estadistico.

El procedimiento consistié en evaluar cada uno de los indicadores usando las
fuentes de datos pertinentes, o mediante observacion directa sin consultar ninguna
documentacién. Para otros indicadores se necesit6 acceder a la documentacién
interna del SFH o de la UPEFH, o también al sistema de informacién hospitalario.
Esto ultimo incluye la consulta del “Historial de dispensacién” en el programa
de “Gestién de Pacientes Externos”.

Se realiz6 una primera evaluacion de los indicadores en el mes de abril de 2023,
analizando el cumplimiento y en qué indicadores que no satisfacen el estindar
se podia realizar una intervencidn para su consecucién. Hecho este anilisis, en el
periodo de abril-junio 2023, se implantaron las medidas necesarias para cumplir
aquellos indicadores no satisfechos, y finalmente se hizo otra evaluacion de los
indicadores en el mes de junio de 2023 con las nuevas medidas y se compararon
los datos obtenidos.

4. REsSULTADOS

4.1. Primer analisis (abril 2023)

Realizado el primer andlisis se observé que se cumplian 36 (45,6%) indicadores
y no se cumplian 43 (54,4%), de los cuales se determiné que 16 (20%) podian
satisfacerse aplicando medidas. De los indicadores que se cumplieron, todos
menos 2 fueron indicadores “clave”. De entre los que no se cumplieron, un poco
mids de la mitad fueron indicadores “clave”. La Tabla 1 resume el cumplimiento
segtin las dimensiones.
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Tasra 1: Cumplimiento segin dimensiones y relevancia en el primer andlisis.

DIMENSION INDICADORES [ NO CUMP%(%IENTO
Liderazgo y CLAVE 3 0 3 o
coordinacién AVANZADOS 1 0 1
Gestién de los CLAVE 16 10 6 5
FECUISOs AVANZADOS 3 0 3
farmacéutica AVANZADOS 13 2 1
L CLAVE 2 0 2
Investigacion 0
AVANZADOS 2 0 2
. . CLAVE 3 1 2
Mejora continua 33
AVANZADOS 0 0 0

4.2. Periodo de mejoras (abril y mayo 2023)

Se propuso mejorar en todas las dimensiones excepto “Gestion de recursos”,
con una previsiéon de aumento de aproximadamente 16 indicadores, siendo mds
de dos tercios de éstos de tipo “clave”. Para ello se programaron las siguientes
medidas:

— Generacién de protocolos normalizados de trabajo (PNT) para los indi-

cadores 25,31 y 68.
— Aplicacién del modelo de seleccion y estratificacion de personas con VIH
de la SEFH (Morillo et al, 2015) para los indicadores 24, 27, 28,29 y 36
— Realizacién de diferentes medidas para los indicadores 1, 12, 15, 35, 64,
75,77 y 79.

4.3. Segundo analisis (junio 2023)

Una vez superado el periodo de mejoras, los resultados del nuevo anilisis
arrojaron un aumento de 16 nuevos indicadores cumplidos, satisfaciendo las
previsiones que se hicieron antes de este periodo. De este modo, se cumplian 52
(65,8%) indicadores y no se cumplian 27 (34,2%). Particularmente, las mejoras
fueron considerables en la dimensién “Atencién farmacéutica”, constituyendo mas
de la mitad de los nuevos indicadores cumplidos (10 indicadores). En el resto de
dimensiones también hubo mejoras en menor medida. En relacion a la relevancia
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de los indicadores, la gran mayoria (13 indicadores) fueron de tipo “clave”. La
Tabla 2 y la Figura 1 comparan los resultados obtenidos en esta evaluacién con
los obtenidos en el primer andlisis.

TaBLA 2: Comparativa de resultados obtenidos
en los dos andlisis programados, segin relevancia y dimensién.

Resultados

Dimension Cumplimiento

Liderazgo y 0
coordinacion 1
Gestion de los 0
recursos 3
Atencién farmacéutica 5
8
Investigacién 0
2
Mejora continua o]
(0]
TOTAL 5
14
MEJORA

100%

90%

80%

70%

60%

50%

20%

30%

20%

10% (11%)
0%
abr-23 jun-23 abr-23 jun-23 abr-23 jun-23
Clave Avanzados Total
HSicumple ®Nocumple

Ficura 1: Comparativa de resultados entre los dos anilisis programados
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5. DiscusioN

Los resultados obtenidos dan una idea de la estructura y organizacién de la
UPEFH que atiende a los pacientes con infeccion crénica por VIH en el HSAP. El
hecho de que la gran mayoria de indicadores que se cumplian eran de tipo “clave”
da a entender que al ser un hospital relativamente pequefio con una cantidad
de pacientes VIH reducido, la atencidn farmacéutica estd enfocada en aspectos
basicos en cuanto a calidad asistencial se refiere. En este contexto se observé
que el cumplimiento de indicadores por dimensién también concordaba con las
caracteristicas de la UPEFH, donde se cumplen buena parte de los indicadores de
las dimensiones “Gestién de recursos” y “Atencién farmacéutica”, mientras que
los referidos a “Liderazgo y coordinacién”, “Investigacién” y “Mejora continua”
tienen una tasa de cumplimiento menor.

Analizando con més profundidad los indicadores no cumplidos se observa
c6mo influyen ciertos aspectos como la estructura, organizacién y nivel de comple-
jidad del hospital. EI HSAP es un hospital comarcal con recursos limitados donde
dreas como la docencia, investigacion y atencién exclusiva a pacientes externos
(como son las personas que viven con VIH) se compaginan con otras actividades
en la prictica clinica, por lo que no existe una dedicacién exclusiva a éstas. Esto
explica que no se pudieran cumplir indicadores relacionados con la formacién
de residentes (en el HSAP no hay farmacéuticos residentes), la participacién en
proyectos de investigacién y en ensayos clinicos. Tampoco resultaba viable por
las mismas razones implantar la telefarmacia, la realizacion de cuestionarios y la
integracion de registros automatizados e informatizados de variables de pacientes.
Este tltimo punto se debe a la falta de integracion de los programas informaticos
e historia clinica de los pacientes, problema que podria solucionarse en un futuro.

6. CONCLUSION

La importancia de una evaluacién como la que se ha presentado en este trabajo
radica en la posibilidad de detectar los puntos fuertes y débiles de la asistencia
sanitaria y atencién farmacéutica que se brinda a pacientes, como son las personas
que viven con VIH. De este modo, se pueden plantear medidas en determinadas
dreas para asi mejorar el servicio prestado y, de forma indirecta, mejorar la calidad
de vida de los pacientes.

Por otro lado, la capacidad de mejora es limitada y ha de ser realista. Los recur-
sos en hospitales comarcales como el HSAP son limitados y esto, como vimos,
afecta al cumplimiento de determinados indicadores. Se necesita saber en qué
aspectos se puede mejorar sin afectar al resto de actividades del SFH, y en cudles
no se plantean mejoras porque la estructura u organizacién no lo permite. Esto
se vio reflejado en el elevado cumplimiento de indicadores “clave”, en detrimento
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de un menor cumplimiento de los “avanzados”. Considerando estos aspectos y
la carga de trabajo de los farmacéuticos, resulta meritorio el esfuerzo por brindar
la maxima calidad asistencial posible a los pacientes que viven con VIH.

Por tltimo, el trabajo constituye una oportunidad de mejora continua en la
calidad asistencial, pudiendo incluso extrapolarse algunas mejoras a otros pacientes
atendidos por la UPEFH de este SFH. De este modo, seria recomendable incluir
la evaluacién periddica en la prictica diaria del farmacéutico.
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RESUMEN: El virus VHB causa 4 millones de infecciones agudas
anuales y un millén de muertes debido a complicaciones como cirrosis
y hepatocarcinoma. Estas complicaciones surgen principalmente de la
cronificacién de la infeccidn, que afecta al 90% de los lactantes infectados
y al 5% de los adultos. La vacuna contra el VHB ofrece una proteccién
cercana al 100% y se administra en tres dosis a los 0, 1 y 6 meses.

Este estudio analizé la cobertura vacunal frente a la hepatitis B en
poblacién inmigrante, considerando factores epidemioldgicos y pautas
de vacunacién, llevindose a cabo dentro del proyecto “VacunApS” y en
colaboracién con la Cruz Roja. Los participantes se clasificaron en vacunados
y no vacunados, donde, a estos ultimos se les ofreci6 realizar una serologia
para detectar la presencia del antigeno HbsAg y sus anticuerpos.
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Los resultados indicaron que menos de la mitad de los inmigrantes
estaban vacunados, destacando que la mitad de los no vacunados provenian
de Latinoamérica. Ademas, la vacunacién fue mas frecuente en menores de 18
afios y se apreci6 las distintas pautas de administracién debido a la ausencia
de un calendario de vacunacién global, concluyendo con la necesidad de
implantar campaiias de vacunacién en poblacién inmigrante.

Palabras claves: Cobertura vacunal; hepatitis B e inmigrantes.

ABSTRACT: The HBV virus causes 4 million acute infections annually and
1 millon deaths due to complications such as cirrhosis and hepatocarcinoma.
These complications arise mainly from chronic infection, which affects 90%
of infected infants and 5% of adults. The HBV vaccine provides close to
100% protection and is given in three doses at 0, 1 and 6 months.

This study analized vaccination coverage against hepatitis B in immingrant
population, considering epidemiological factors and vaccination patterns,
and was carried out within the “VacunApS” Project and in collaboration
with the “Cruz Roja”. Participants were classified into vaccinated and
unvaccinated, where the latter were offered serology to detect the presence
of the HbsAg antigen and its antibodies.

The results indicated that less than half of the immigrants were vaccinated,
highligting that half of the unvaccinated came from Latin America. In
addition, vaccination was more commun among children under 18 years old,
and different administration patterns were noted due to the lack of a global
vaccination schedule, concluding with the need to implement vaccination
campaigns among the immigrant population.

Keywords: vaccination coverage; hepatitis B and immigrants.

1. INTRODUCCION

El virus VHB, causante de la enfermedad viral denominada hepatitis B,
pertenece a la familia . epadnaviridae. Este se caracteriza por presentar un ADN
circular y tres antigenos: HbcAg, HbeAg y el antigeno S (HbsAg), clave en su
diagndstico ya que se encuentra en su envoltura (INSST, 2021).

La infeccion por VHB es una de las principales causas de enfermedad hepitica
grave y cancer hepitico, ya que afecta a 2.000 millones de personas en el mundo,
de las cuales 350 millones son portadores crénicos del virus.

Adicionalmente, cada afio son reportadas un millén de muertes debidas a las

complicaciones de la infeccién y mds de 4 millones de nuevas infecciones agudas
(Aguilera et al., 2006).
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Aunque la enfermedad presenta una extensién global, se pueden establecer
tres zonas en funcién de la prevalencia de la infeccién crénica por VHB:
* Por encima del 8%, la prevalencia de la enfermedad es alta.
* Entre 7%-2%: la prevalencia es intermedia.
* Por debajo del 2% la prevalencia es baja (Aguilera et al., 2006).

La cronificacién, manifestada en forma de cirrosis o hepatocarcinoma, es la
principal complicacién de la hepatitis B. E1 90% de los lactantes que contraen la
enfermedad presentan un riesgo elevado de cronificacién a futuro, en cambio, solo
el 5% de los adultos infectados evolucionan a ese estado grave (Oviedo er al., 2012).

Si bien la cronificacién es preocupante, otros estudios afirman que dos de cada
tres pacientes no presentan sintomas durante una infeccién aguda. Por tanto, la

enfermedad pasa desapercibida durante periodos prolongados de tiempo (Liang,
2009).

Las vias de transmisién son:

® DPerinatal: de la madre al hijo durante el parto, sobre todo en los paises con alta
endemicidad.

® Horizontal: por contacto con fluidos corporales tales como saliva, sangre, semen,
etc. Afectaran a los profesionales sanitarios y a los cuidadores.

® Sexual: por pricticas sexuales de riesgo, independientemente si son hetero-
sexuales 0 homosexuales.

e Parenteral: como el uso compartido de agujas entre consumidores de drogas
intravenosas.

e Otros grupos de riesgo: presos o receptores de transfusiones no controladas
(Aguilera et al., 2006), (Tripathi et al., 2007).

Respecto a las comorbilidades, enfermedades como la diabetes, la obesidad
o el sindrome metabdlico, al igual que el consumo de alcohol o tabaco pueden
aumentar el riesgo de aparicién de complicaciones graves en pacientes infectados
crénicamente (Botero et al., 2007), (Campbell ez al., 2021), (Fu et al., 2023).

Las vacunas actuales confieren una proteccién del 95 al 100% y son claves
para la profilaxis de la infeccién y su posterior evolucién a un estado crénico. En
Espaiia existen varias vacunas como la Engerix B® y combinadas como la Hexyon®,
que se administran en el calendario de vacunacién de nuestro pais (Asociacién
Espaiiola de Vacunalogia, 2018).

De forma general, las vacunas monovalentes se administran a los 0,1 y 6 meses,
si bien estas fechas pueden variar en funcién de si es un calendario de vacunacién
acelerado, una inoculacién previa a viajar a una zona de elevada endemicidad o las
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posibles diferencias entre los distintos calendarios de vacunacion de otros paises
(Ministerio de Sanidad, 2024).

2. OBJETIVOS

Objetivo general

Estudiar la cobertura vacunal de la hepatitis B en la poblacién inmigrante en
Espana.

Objetivos especificos
® Analizar las diferencias epidemioldgicas (edad, sexo, origen y profesiones de
riesgo) entre no vacunados y vacunados.
e Estudiar la relacion entre la vacunacién y las comorbilidades asociadas.

e Comparar las pautas de vacunacién atendiendo al pais de origen y a las dosis
administradas.

3. MATERIAL Y METODOS

3.1. Poblacion de estudio

Se atendieron 38 migrantes que recibieron asistencia en la asociacién Cruz
Roja de Salamanca.

Los pacientes fueron reclutados entre los meses de septiembre-noviembre
de 2023, tras acudir voluntariamente al taller impartido por los estudiantes de la
facultad de farmacia sobre la importancia de la vacunacién.

El servicio prestado se encuadra en el proyecto de Aprendizaje y Servicio titu-
lado “VacunAps: un proyecto de consenso V1.0” aprobado por el vicerrectorado
de ciencias de salud y asuntos sociales en el curso 2023-2024 en la Universidad de
Salamanca, siguiendo los objetivos de la Agenda 2030.

Los criterios de inclusién y exclusion de la poblacién inmigrante no vacunada
y vacunada contra la hepatitis B se muestra en la tabla 1:

Tasra 1: Criterios de inclusién en los dos grupos de estudio,
vacunados y no vacunados.

VACUNADOS NO VACUNADOS

Haberse vacunado de la hepatitis B

Haber seguido el calendario vacunal y No haberse vacunado de la hepatitis B

haberlo completado No tener certificado de vacunacién

Presentar certificado del calendario vacunal
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3.2. Datos recogidos

Se elaboré un cuestionario anonimizado mediante Google Forms seguin se
muestra en la tabla 2:

TaBLA 2: cuestiones realizadas a la poblacién del estudio.

Pais de origen
Edad
Datos epidemiolégicos Sexo
Profesiones

¢Ha vivido en alguna zona rural?

Cuestiones clinicas Comorbilidades

¢Se ha vacunado de la VHB?

Datos sobre la vacunacién Fecha de vacunacién

Certificado de vacunacién

Informacién sobre la enfermedad ¢Ha padecido la enfermedad?

Las entrevistas se adaptaron al idioma mds id6neo para el voluntario, ya fuese
espafiol, inglés o con la ayuda de dispositivos tecnolégicos.

Las entrevistas se realizaron a todos los miembros de la unidad familiar,
pudiendo analizar datos sobre las mujeres que han dado a luz y su posible o no
vacunacion.

ANEXO I: cuestionario utilizado.

3.3. Serologia

El grupo de poblacién de inmigrantes no vacunados (N=25) fueron citados 3
veces en la unidad de enfermedades infecciosas del Hospital Clinico Universitario
de Salamanca y solo acudieron 2 pacientes de la poblacién. El andlisis se realizé
mediante un ELISA Alinity de la marca Abbott® y se consideré que estaba vacu-
nado el paciente si el HbsAc>10 mIU/mL.

3.4. Andlisis estadisticos

Se elaboré una base de datos con toda la informacién recopilada en las entre-
vistas para la posterior inferencia de los datos.
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Se utiliz6 la prueba Z para comparar las proporciones del estudio cuando la
muestra fue lo suficientemente grande (N>30), mientras que, cuando no se pudo
afirmar la hipétesis de normalidad por tener un tamafio de muestra inferior se
aplicé la prueba Chi-cuadrado para comparar las distribuciones observadas con
las distribuciones esperadas.

Ambas pruebas se realizaron a un nivel de confianza del 95% y considerando
un p-valor < 0.05, mediante el programa informético SPSS.

ANEXQO II: base de datos elaborada:

3.5. Etica

La inscripcién de los participantes en el estudio fue de forma voluntaria y
requirié un consentimiento informado escrito para que los datos pudieran ser
utilizados en el analisis. Todos los datos, tanto clinicos como epidemiolégicos,
fueron anonimizados.

Los procedimientos se llevaron a cabo segtin las normas éticas recogidas por

la Universidad de Salamanca y por el IBSAL.

4, RESULTADOS

4.1. Datos generales

Tras la divisién de la poblacién de estudio en los dos grupos, los resultados
obtenidos fueron 12 pacientes en el grupo de vacunados y 25 del grupo de no
vacunados, pudiendo dividir este grupo a su vez en 15 que no estaban vacunados
y no tenian certificado y 10 que afirmaron haberse vacunado de la hepatitis B,
pero no presentaban certificado de su calendario vacunal.

4.2. Epidemiologia
Paises de procedencia

Todos los pacientes entrevistados llegaron a Espafa en los dos dltimos afios,
tras la pandemia de la COVID-19.

En el grupo de vacunados, el pais mayoritario fue Afganistin con 4 integrantes,
seguido de Rusia con 3, Venezuela y Jordania con 2 y finalmente Ucrania con 1.

Por otro lado, en el grupo de no vacunados, el pais con més representantes
fue Peru con 8 integrantes, seguido de Afganistin y Ucrania con 5 cada uno,
Venezuela con 3 y Marruecos, Colombia, Rusia y Jordania con 1 paciente cada
uno respectivamente.

Haciendo inferencia sobre los datos muestreados, podemos afirmar a un 95% de
confianza que la mitad de los no vacunados provienen de la region latinoamericana.
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Sexo

En el grupo de los no vacunados, las mujeres representan el 60% del grupo,
mientras que los hombres el otro 40%. Por otro lado, en el grupo de los vacu-
nados, los hombres representan 61,5% mientras que las mujeres el otro 38,5%.

Edad

En el grupo de los vacunados, los menores de 18 afios representan el 70% del
grupo seguido de los mayores de 65 afios que representan el 15% y los pacientes
entre 18-35 afios y los pacientes entre 35-65, que representan 7,5% respectiva-
mente cada uno.

Teniendo en cuenta los datos de la muestra anteriormente mencionados, se
puede confirmar a un nivel de significacion del 95% que mds de la mitad de la
poblacién de los vacunados son menores de 18 afos.

Por otro lado, en los no vacunados el grupo de entre 35-65 afios es el mds
numeroso con un 45,8%, seguido del grupo de entre 18-35 con un 29,2% y el
ultimo grupo de los menores de 18 afios con un 25%, eliminando de la estadistica
a un nifio de 11 meses nacido en Espana.

Grupos y profesiones de riesgo

El 13,16% de los pacientes encuestados se pueden considerar profesionales
en riesgo de padecer o transmitir la enfermedad. Dentro de este grupo, el 60%
no estin vacunados mientras que el 40% restante si lo estdn.

MAYORES DE 65 ANos | I

35-65aN0s [

1835 AN0s [N

meNores DE 18 xos |

Ficura 1: Distribucién de las edades de los vacunados.

4.3. Transmision perinatal

El 25% de las mujeres participantes han estado embarazadas y han dado a
luz al menos a un hijo/a. Dentro de este subgrupo, el 80% de ellas no estaban
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vacunadas mientras el otro 20% si. Destacar que ninguna de ellas ha padecido la
enfermedad, por tanto, se desconoce si son portadoras del virus.

4.4. Comorbilidades

Dentro de la muestra de poblacidn, el 13,16% de los pacientes presentaron
comorbilidades que pueden favorecer la aparicion de complicaciones hepiticas.
A su vez, este subgrupo se puede dividir en un 80% de no vacunados y un 20%
de vacunados.

4.5. Datos de vacunacion y enfermedad

Realizando inferencia sobre los datos de vacunacién y ajustindolos a la
distribucién N (0,1), podemos afirmar con un nivel de significacién del 95% que
menos de la mitad de los inmigrantes estin vacunados.

Centrandonos en los menores vacunados, 3 de ellos fueron inmunizados en
Espafia mientras que el resto fueron vacunados en sus respectivos paises, pero
sin una pauta posoldgica clara, aun siendo del mismo pais. Un ejemplo pueden
ser los pacientes JCLL_1B, JCLL_1C y JCLL_1D, que procediendo de Rusia
los tres, ninguno presenta la misma pauta posoldgica. Afiadir que ninguno de los
pacientes afirmo haber padecido la enfermedad, tanto en el grupo de vacunados
como en el de no vacunados.

Concluir con los datos de los dos pacientes que realizaron la serologia. Ambos
presentaron niveles superiores a 10 mUI/mL para el parimetro HbsAc, indicado
que ambos presentan proteccién contra el VHB propia de la vacunacion.

5. DiscusioN

Mis de la mitad de los pacientes participantes en el estudio se clasificaron
como no vacunados y ninguno de los participantes declaré haber padecido la
enfermedad. Las variables del sexo y del pais de procedencia son las més rela-
cionadas con la vacunacién, siendo los menores de 18 afios los mayoritarios en
el grupo de vacunados y los inmigrantes procedentes de Latinoamérica, la mitad
del grupo de no vacunados.

Otros factores como las profesiones, la transmisién perinatal o las comor-
bilidades estin en muy ba]o porcenta]e representadas en nuestro estudio, pero
siempre hay mayor proporcién de no vacunados que de vacunados.

La muestra de poblacién del estudio es pequefia, implicando una posible limi-
tacién del mismo, si bien nuestros datos son similares a otros estudios realizados en
Espaiia, como el estudio realizado en el Hospital Vall d’Hebron y la Universidad
Auténoma de Barcelona entre los afios 2014 a 2018.
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Este tltimo afirma que las migraciones desde paises sin programas de vacuna-
cién podrian contribuir a la prevalencia preexistente en Espafia del VHB (Llaneras
et al., 2021).

Los menores vacunados en Espafa de nuestro estudio, fueron inmunizados
debido a la Ley Orgédnica 4/2000, de 11 enero, sobre Derechos y Libertades de
los Extranjeros en Espaifia, donde todo nifio considerado inmigrante debe recibir
asistencia sanitaria en nuestro pais (Doyle et al., 2009).

Por tltimo, es importante la vacunacién contra el VHB, donde asociaciones
como la Organizacién Panamericana de la Salud (OPS) afirma un porcentaje de
proteccién de mis del 95%. Ademads, se recomienda administrarla en las prime-
ras 24 horas de vida y posteriormente administrar hasta una tercera dosis con al
menos cuatro semanas de distancia entre dosis. En nuestro estudio se ha observado
intervalos de vacunacidn diferentes entre los distintos paises de origen.

6. CONCLUSIONES

1. Menos de la mitad de los inmigrantes estin vacunados y la mitad de los
inmigrantes no vacunados proceden de Latinoamérica.

2. Laedad es un factor clave, siendo mas de la mitad de los vacunados menores
de 18 afios.

3. No existe un calendario de vacunacién universal ni un certificado del
mismo a nivel mundial, dando lugar a pautas de administracion diferentes
entre los distintos paises del estudio.

4. Los resultados reafirman la necesidad de realizar campaiias de vacunacién
contra el VHB en poblacién inmigrante.
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AnEexo I: Cuestionario utilizado
VACUNAPS: Encuesta Médica:

La entrevista va a contar de 4 partes:
— Datos personales.
— Datos epidemioldgicos.
— Datos clinicos.
— Datos vacunales.

Cualquier pregunta puede no contestarla, siempre se le dard la opcién de no
contestarla.

DATOS PERSONALES: En esta prlmera parte le pregunte sobre datos personales
no sensibles y de forma totalmente anénima.

1. Cédigo investigador:
Cédigo personal:
Cédigo familia:
N° de miembros:

Fecha de recogida de datos:
Sexo: Hombre/Mujer/Nc
Fecha de llegada a Espaiia:
Pais de origen:
Altura y peso:

Edad:

W ® NN

.ﬂ
©
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DATOS EPIDEMIOLOGICOS:

11.
12.
13.

14.
15.
16.

Profesion:
¢Has vivido alguna vez en una zona rural?:

¢Has tenido contacto con animales?: Si/No/Ns/Prefiero no contestar.
¢Cuiles?:

Otras observaciones: Fuma/Bebe/Consume alguna sustancia/Otro.

Si fuma, ¢con que frecuencia lo hace?:
Si bebe, ¢con que frecuencia lo hace?:

DATOS CLINICOS: A continuacién, le pregunte sobre patologias o enferme-
dades que pueda tener ya que pueden ser relevantes a la hora de vacunarse o no.

17.
18.
19.
20.
21.
22.
23.
24,
25.
26.
27.
28.
29.

Embarazo: Si/Prematuro/No/Prefiero no contestar.
Diabetes (medicamento y dosis):

Hipertensién (medicamento y dosis):

Cirugias previas (cual y fecha):

Trasplante (cual y fecha):

Inmunodepresién (medicamento):

Enfermedad cardiovascular (medicamento y dosis):
Enfermedad respiratoria (medicamento y dosis):
Enfermedad renal crénica (medicamento y dosis):

Enfermedad hepdtica crénica (medicamento y dosis):
Otras enfermedades (cual y medicamento):
Otros medicamentos:

Alergias:

DATOS VACUNALES:

30.

31.
32.
33.

34.
35.
36.

¢Has seguido el calendario vacunal recomendado en su pais?:

¢Lo has completado?:

¢ Tiene el certificado vacunal?:

Si no tiene documento de certificacidn, ¢ quiere realizarse
serologia?:

Hepatitis B (VHB) (Dosis recibidas y fecha):

¢Sabe si ha padecido la enfermedad? (Hepatitis A o B):
Si es que si, ¢se acuerda de cuando pasé la enfermedad?:
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AnEexo II: Base de datos
VACUNADOS
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RESUMEN: Se estudié la seguridad de los inhibidores de la JAK
en 19 pacientes con dermatitis atopica moderada a grave en el Hospital
Universitario de Cdceres. Se realiz6 un estudio observacional retrospectivo
con abrocitinib, baricitinib y upadacitinib, analizando efectos adversos y
reduccién o suspension del tratamiento hasta el 16 de enero de 2025. Todos
los pacientes habian sido tratados previamente con ciclosporina sin éxito.
E188,89 % presento reacciones adversas, con diferencias segun el firmaco.
Con abrocitinib, el 83,33 % tuvo efectos adversos, pero solo el 33,33 %
suspendi6 el tratamiento. En el caso de baricitinib, el 75% experimentd
reacciones adversas y todos suspendieron el fairmaco. Upadacitinib provocé
efectos adversos en el 100% de los pacientes, aunque generalmente leves y
sin interrupciones en el tratamiento, salvo un caso por falta de adherencia.
Las reacciones adversas mas comunes fueron nduseas, molestias géstricas,
aumento del colesterol, neutropenia y linfopenia. No se produjeron eventos

Ediciones Universidad de Salamanca / @388, FarmaJournal, vol. 10, num. 1 (2025), pp. 39-48

[39]


https://orcid.org/10.14201/fj20251013948
https://orcid.org/0009-0006-2528-7425
https://orcid.org/0009-0008-6595-942X
https://orcid.org/0009-0002-9447-2342
mailto:paula.perez%40salud-juntaex.es?subject=

IRENE YAOAN CORRALES MIRAFLORES; PAULA PEREZ PUENTE; LUIS CARLOS FERNANDEZ LISON
EVALUACION DE LA SEGURIDAD EN LA PRACTICA CLINICA HABITUAL DE LOS INHIBIDORES
DE LA JAK EN PACIENTES CON DERMATITIS ATOPICA MODERADA A GRAVE

cardiovasculares mayores o fenémenos tromboembdlicos. Los resultados
son comparables a los ensayos clinicos, a excepcidn de las infecciones. Sin

embargo, el estudio tiene dos limitaciones: el pequefio tamafio muestral y

la dependencia de las reacciones adversas reportadas por los pacientes en
la historia clinica electrénica.

Palabras clave: dermatitis at6pica; inhibidores de JAK, abrocitinib;
baricitinib; upadacitinib.

ABSTRACT: The safety of JAK inhibitors was studied in 19 patients
with moderate to severe atopic dermatitis at the Hospital Universitario
de Cdceres. A retrospective observational study was conducted with
abrocitinib, baricitinib, and upadacitinib, analyzing adverse effects and
treatment reduction or discontinuation until January 16, 2025. All patients
had previously been treated with cyclosporine without success. Adverse

reactions occurred in 88.89 % of patients, with differences depending on

the drug. With abrocitinib, 83.33 % experienced adverse effects, but only

33.33 % discontinued treatment. In the case of baricitinib, 75 % experienced
adverse reactions, and all discontinued the drug. Upadacitinib caused adverse
effects in 100 % of patients, although they were generally mild and without

interruptions in the treatment, except for one case due to non-adherence. The

most common adverse reactions were nausea, gastric discomfort, elevated
cholesterol, neutropenia, and lymphopenia. No major cardiovascular events
or thromboembolic events occurred. The results are comparable to those

of clinical trials, with the exception of infections However, the study has

two limitations: the small sample size and the reliance on adverse reactions

reported by patients in electronic medical records.

Keywords: atopic dermatitis; JAK inhibitors; abrocitinib; baricitinib;
upadacitinib.

INTRODUCCION

Dermatitis atopica

Ediciones Universidad de Salamanca / @388,

La dermatitis atépica (DA) es una enfermedad inflamatoria crénica de la piel

cuya prevalencia es del 10-15% en nifios y del 2-10% en adultos (Munera-Campos,

Carrascosa, 2020). Se caracteriza por la triada cldsica de xerosis, eccema y prurito

intenso en la que intervienen factores genéticos, inmunolégicos y ambientales
(Armario-Hita et al., 2021).
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Estos pacientes presentan una respuesta inmunitaria alterada. Destaca el
aumento de IgE, de las células de Langerhans en la piel lesionada y la alteracién
de las subpoblaciones linfocitarias. La disfuncién inmunoldgica se centra en el
desbalance entre las respuestas de los linfocitos Th1 y Th2, predominantemente
Th2. Los linfocitos Th2 producen IL-4 e IL-13, que inhiben la expresién de fila-
grina, una proteina crucial para la barrera cutdnea, lo que favorece su deterioro y
la colonizacién por Staphylococcus aurens provocando un aumento en el riesgo
de infecciones. Las IL-4 e IL-13 estdn involucradas en la produccién de IL-31,
importante en la aparicién del prurito, y de IL-5, clave en el reclutamiento de Th2
y eosinéfilos. (Munera-Campos, Carrascosa, 2020; Leyva ez al., 2020).
Suelen aparecer concomitantemente otras enfermedades mediadas por Th2
como asma, rinitis, conjuntivitis o alergias alimentarias. Ademds, se han descrito
comorbilidades no atépicas como enfermedades cardiovasculares, trastornos
inmunoldgicos sistémicos o cdncer. Por otra parte, se ha relacionado con el
incremento de enfermedades psicoldgicas como la depresidn, ansiedad, ideacién
suicida, TDAH... (SEFH, 2023).
La gravedad de la DA se determina segtin diferentes escales. Las mds emplea-
das son:
— IGA (Investigator Global Assessment): tiene en cuenta el eritema, las papulas
y los exudados. Puntuacién 0-5 (SEFH, 2023).

— NRS (Numerical Rating Scale): mide la intensidad del prurito. Puntuacién
0-10 (SEFH, 2023).

— EASI: (Eczema Area and Severity Index): evalia la extension y la gravedad
de las lesiones, pero no tiene en cuenta los sintomas subjetivos. Puntuacién
0-72 (>21, DA grave, y >50, muy grave) (Sanofi, 2023).

— SCORAD (Scoring Atopic Dermatitis): evalta la extension y la gravedad de
las lesiones teniendo en cuenta los sintomas subjetivos. Puntuacién 0-103
(>50, DA grave) (Sanofi, 2023).

Tratamiento de la dermatitis atopica moderada a grave

La DA es una enfermedad que no tiene cura ya que no es posible la modifica-
ci6én de su curso. Su tratamiento consiste en el alivio de los sintomas y el control
de los brotes y su recurrencia, por tanto, debe individualizarse segtin la gravedad
de cada paciente (Sendagorta, de Lucas, 2009)

Las medidas generales consisten en una correcta higiene e hidratacion de la piel
debido a que estos pacientes presentan una piel seca y pruriginosa. Se recomienda
el empleo de emolientes que reducen el prurito y favorecen la reepitelizacion y de
humectantes que atraen y retienen el agua. Estos no deben aplicarse sobre la piel
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inflamada, sino que forman parte del tratamiento de mantenimiento (Sendagorta,
de Lucas, 2009; INFAC, 2023).

Tasra 1. Firmacos empleados en el tratamiento de la dermatitis atépica.

CATEGORIA FARMACO MECANISMO | ADMINISTRACION
. Betametasona Antiinflamatorios e Tépica
Corticoides . .
Prednisona inminusupresores Oral
Inhibidores de Tacrolimus Inhibicién de la Tépica
calcineurina Pimecrolimus calcineurina Tépica
Ciclosporina Inh. activacién LT Oral
Inh. DHF reductasa .
. Metotrexato PN Oral o subcutinea
Inminosupresores Agationr Inh. sintesis de
zatioprina purinas Ora}
Micofenolato Ora
Inh. IMPDH
Acentes bioloei Dupilumab ilL-4, iIL-13 Subcutinea
gentes blofoglcos Tralokinumab iIL-13 Subcutinea
. Abrocitinib 1iJAK1 Oral
Inhlblji[i;{es dela Baricitinib iJAKI1, iJAK2 Oral
Upadacitinib iJAK1 Oral
Inhibidores de la JAK

La via Janus kinase/signal transducer and activator of transcription (JAK-
STAT) se activa por la IL-4 y se ha demostrado su participacion en la desregulacion
inmune de la DA. Esta familia estd formada por JAK1, JAK2, JAK3 y TYK2 que
forman parte de los receptores citoplasmaticos de ciertas IL que intervienen en
la enfermedad. Por tanto, su inhibicién tendria impacto en la respuesta Th2 y
activacion de los eosinéfilos (Munera-Campos, Carrascosa, 2020).

Los principales firmacos de este grupo son:

— Abrocitinib: inhibidor selectivo de JAK1 (Munera-Campos, Carrascosa,
2023). Indicado en pacientes >12 afios con DA candidatos a tratamiento
sistémico. La dosis recomendada es de 100 mg o 200 mg una vez al dia
(AEMPS FT CIBINQO, 2024).

— Baricitinib: bloquea selectiva y reversiblemente JAK1 y JAK2, con menor
afinidad para JAK3 y TYK2 (Munera-Campos, Carrascosa, 2023). Indicado
en pacientes >2 afios con DA candidatos a tratamiento sistémico. La dosis
recomendada es de 2 mg 0 4 mg una vez al dfa. También estd indicado en
artritis reumatoide, artritis idiopdtica juvenil y alopecia areata (AEMPS

FT OLUMIANT, 2025).
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— Upadacitinib: inhibidor selectivo de JAK1 (Munera-Campos, Carrascosa,
2023). Indicado en pacientes >12 afios con DA candidatos a tratamiento
sistémico. La dosis recomendada es de 15 mg o 30 mg una vez al dia.
También estd indicado en artritis reumatoide, artritis psoridsica, espon-
diloartritis axial, espondilitis anquilosante, colitis ulcerosa y enfermedad

de Crohn (AEMPS FT RINVOQ, 2025).

Se ha demostrado que los iJAK tienen una eficacia superior a los bioldgicos,
pero un perfil de seguridad ligeramente menor (INFAC, 2023). Algunas de las
reacciones adversas (RA) que pueden aparecer son cefaleas, nduseas, acné, foli-
culitis, mayor susceptibilidad a infecciones viricas, elevacion de creatina quinasa
(CK), hipercolesterolemia, anemia, neutropenia, linfopenia... Tanto abrocitinib
como upadacitinib estin contraindicados en pacientes con insuficiencia hepdtica
grave, y los tres en embarazo y lactancia (Munera-Campos, Carrascosa, 2023).

En noviembre de 2022 la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos
Sanitarios (AEMPS) public una nota de seguridad donde se establecian una serie
de recomendaciones para minimizar los riesgos de RA graves en pacientes en
tratamiento crénico con iJAK: “no se recomienda su uso en pacientes >65 afios,
fumadores o exfumadores, con infecciones frecuentes, con riesgo cardiovascular

o cancer” (AEMPS, 2022).

2. OBJETIVOS

Evaluacién de la seguridad de los i AK en todos los pacientes que han estado
en tratamiento para la DA en el Hospital Universitario de Céceres hasta el 16 de
enero de 2025.

3. MATERIALES Y METODOS

Para la parte bibliografica se realiz6 una busqueda a través de las paginas de
interés cientifico PubMed, Google Scholar, Agencia Espafiola de Medicamentos
y Productos Sanitarios y Sociedad Espafiola de Farmacia Hospitalaria.

Para la parte préctica se realizé un estudio observacional retrospectivo para
evaluar la seguridad de los iJAK en pacientes con DA moderada a grave. Los datos
se obtuvieron de las historias clinicas electrénicas, Valtermed y Farmatools®. Para
el tratamiento de los datos se utiliz6 Microsoft Excel.

Las variables recogidas fueron: sexo, edad, presencia y tipo de RA (cualquier
tipo de efecto adverso (EA) documentado en la historia clinica durante el periodo
del estudio), retirada o reduccién de dosis por RA, fecha de inicio y tiempo en
tratamiento.
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4. RESULTADOS Y DISCUSION

Se estudiaron un total de 19 pacientes, de los cuales el 52,63% eran mujeres y
el 47,37% eran hombres, con una mediana de edad de 28 afios. Entre ellos estaba
incluido un paciente de 14 afios que fue seleccionado para comenzar el tratamiento
con upadacitinib ya que estd indicado en pacientes >12 afios y cumple los demds
requisitos. El paciente 11 fue excluido del estudio debido a que ha comenzado
recientemente con el firmaco y no se ha realizado seguimiento.

Todos los pacientes:
— Padecen DA moderada a grave.
— Han sido tratados previamente con ciclosporina sin éxito.

— Presentan valores de EASI > 21, PGA/IGA 23 y BSA > 10%.

Los efectos adversos (EA) que se produjeron fueron:
— Nauseas: 16,67 %.

— Molestias géstricas: 22,22%.

— Aumento de infecciones: 5,56%.
— Aumento de CK: 16,67%.

— Aumento de colesterol: 33,33%.

— Aumento de triglicéridos: 5,56%.
— Aumento de peso: 5,56%.

— Neutropenia: 44,44%.

- Linfopenia: 16,67 %.

— Anemia: 11,11%.

El 88,89% de los pacientes presentaron EA derivados del tratamiento con
JAK. Al33.33% se le retir6 el medicamento y al 11,11% se le redujo la dosis, en
ambos casos por las RA observadas. Sin embargo, el 55,56% continué ya que las
RA fueron leves o se tomaron otras medidas farmacolégicas.

Del total de pacientes, el 31,58% estd en tratamiento con abrocitinib, el 26,32%
con barcitinib y el 42,10% restante con upadacitinib.

TasLa 2. Pacientes del estudio.

FARMACO PACIENTE SEXO | EDAD F?IC\:III_ICI} OD E A}g:\E/‘gIISOOS S EEI::CPI,_IIII\?
Abrocitinib Paciente 1 Mujer 28 20/09/23 SI Continta
Abrocitinib Paciente 2 Muyjer 52 01/12/23 SI Continda
Abrocitinib Paciente 3 | Hombre | 56 29/12/23 SI Continda
Abrocitinib Paciente 4 Muyjer 22 25/09/24 NO Continda
Abrocitinib Paciente 5 | Hombre | 43 08/05/24 SI 05/06/24
Abrocitinib Paciente 6 Mujer 27 25/11/24 SI 09/01/25
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7 FECHA DE EFECTOS FECHA
FARMACO PACIENTE SEXO | EDAD INICIO ADVERSOS | DE FIN
Baricitinib Paciente 7 Mujer 25 23/06/22 SI 30/09/22
Baricitinib Paciente 8 Mujer 28 20/07/22 SI 14/06/23
Baricitinib Paciente 9 Mujer 31 28/10/22 SI 20/03/24
Baricitinib Paciente 10 | Hombre | 32 06/07/23 NO Continta
Baricitinib Paciente 11 | Mujer 30 08/10/24 Excluido | Excluido
Upadacitinib | Paciente 12 | Mujer 19 25/05/22 SI Continda
Upadacitinib | Paciente 13 | Hombre | 35 24/07/23 SI 09/07/24
Upadacitinib | Paciente 14 | Hombre | 28 27/09/23 SI Continda
Upadacitinib | Paciente 15 | Hombre | 22 11/03/24 SI Contintia
Upadacitinib | Paciente 16 | Mujer 14 29/04/24 SI Continta
Upadacitinib | Paciente 17 | Hombre | 44 27/05/24 SI Contintia
Upadacitinib | Paciente 18 | Hombre | 25 13/06/24 SI Continda
Upadacitinib | Paciente 19 | Hombre | 30 22/04/24 SI Contintia
Efectos adversos abrocitinib Efectos adversos baricitinib
Niuseas (16,67%) Niuseas (50%) I
Molestias gdstricas (50%) Molestias gistricas (25%) I
Aumento de infecciones (16,67%) Aumento de infecciones (0%)
Aumento de CK (16,67%) Aumento de CK (0%)
Aumento de colesterol (50%) Aumento de colesterol (25%) NN
Aumento de triglicéridos (0%) |Aumento de triglicéridos (0%)
Aumento de peso (0%) Aumento de peso (0%)
Neutropenia (16.67%) Neutropenia (50%) - | IEEEGEG———
Linfopenia (16.67%) Linfopenia (25%) [
Anemia (%) Anemia (25%)
0 1 2 3 0 1 2
®Paciente | M Paciente 2 ® Paciente 3 M Paciente 4 ® Paciente 5 ™ Paciente 6 ®Paciente 7 ®Paciente 8 ™ Paciente 9 ® Paciente 10

Nauseas (0%)

Molestias gistricas (0%)
Aumento de infecciones (0%)
Aumento de CK (25%)

Aumento de colesterol (25%)
Aumento de triglicéridos (12,5%)
Aumento de peso (12,5%)
Neutropenia (62,5%)
Linfopenia (12.5%)

Anemia (12,5%)

<

Efectos adversos upadacitinib

mPaciente 12 W Paciente 13~ Paciente 14 W Paciente 15
 Paciente 16 ® Paciente 17 ® Paciente 18 ® Paciente 19

2 3

Ficura 1. Efectos adversos producidos por los inhibidores de la JAK en pacientes con
DA moderada a grave del Hospital Universitario de Céceres.
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Abrocitinib

De los pacientes tratados con abrocitinib, el 83,33% presentaron EA. Un
paciente presentd molestias gdstricas y un ligero aumento de colesterol, sin
embargo, continué con el tratamiento ya que los EA eran leves y tolerados.

Otro paciente presentd nduseas, un ligero aumento del colesterol y neutro-
penia, tampoco se le retir6 la medicacién porque desaparecieron las nduseas y las
otras RA no fueron significativas.

Al paciente con aumento de colesterol mds marcado se le recet6 una estatina
y no se le suspendi6 el fairmaco, ademds present6 un aumento de CK, linfopenia
e infeccidn de orina por lo que detuvo el tratamiento durante un tiempo, luego
lo reinicid.

El paciente sin RA sigue con su tratamiento. Por tanto, un 66,67 % siguen
tomando el firmaco.

Finalmente, los dos pacientes con molestias gistricas mds graves si suspen-
dieron abrocitinib.

Baricitinib

El 75% de los pacientes presentaron EA. Dos pacientes presentaron niuseas
y neutropenia y en ambos se retiré el firmaco.

Otro paciente presenté molestias géstricas y, ademds se observé un aumento
de la calprotectina fecal que indica una inflamacidn intestinal. Ademads, presentd
aumento de colesterol, linfopenia y anemia. Se retiré el firmaco ya que al presentar
molestias gastricas se bajaba la dosis lo que provocaba disminucién de las RA,
pero también disminucién de la eficacia, por lo que se decidié cambiar a otro
tratamiento sistémico con diferente mecanismo de accidn.

El25% de los pacientes restantes, es decir, un paciente no presenté EA. Este
padece DA y alopecia areata y se beneficia para ambas patologias. Es el tinico que
continda con baricitinib.

Upadacitinib

El 100% de los pacientes tratados con upadacitinib presentaron EA. Las RA
observadas fueron leves y no obligaron a suspender el tratamiento en ningtin caso.
Solo se retiré el firmaco en un paciente que no era adherente y se sustituyé por
un biolégico que no precisa administracién diaria.

Dos pacientes presentaron aumento de colesterol y triglicéridos y la medida
que se tomé en ambos fue la reduccién de la dosis.
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5. CONCLUSIONES

Los iJAK han demostrado un perfil de seguridad aceptable en los pacientes
de nuestro estudio. No se ha detectado ninguna RA importante como fenémenos
tromboembdlicos o eventos cardiovasculares mayores.

Los pacientes en tratamiento con abrocitinib, a pesar de presentar diversas
RA no suspendieron el tratamiento, solo en casos graves (33,33%). Baricitinib
por el contrario, se retird en todos los pacientes en los que produjo EA (75%).
Por tltimo, upadacitinib es el firmaco que produce EA mds leves y, por tanto,
solo es retirado en un caso y no por problemas de seguridad (12,5%).

En general, nuestros datos son equiparables a los de los ensayos clinicos, a
excepcion de las infecciones. Pero hay que tener en cuenta dos grandes limitaciones
del estudio: pequefio tamafio muestral y que, para la recogida de informacidn rela-
tiva a la seguridad, solo se tuvieron en cuenta las RA expresadas por los pacientes
y que estaban documentadas en la historia clinica electrénica.
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RESUMEN: Los consumidores actuales buscan productos saludables,
éticos y con bajo impacto ambiental, lo que ha impulsado el crecimiento de
dietas flexitarianas, vegetarianas y veganas. Certificaciones como el sello
V-Label, The Vegan Society o Vegan Action, reconocidas mundialmente,
aseguran que los productos cumplen con estindares veganos y/o vegetarianos,
garantizando la ausencia de ingredientes de origen animal y pruebas en
animales. Sin embargo, la falta de una legislacion especifica en la Unién
Europea permite que en el etiquetado de los alimentos puedan aparecer
sellos “no oficiales”, lo que puede generar confusién en los consumidores.
El objetivo del presente estudio es analizar la prevalencia y calidad de las
certificaciones veganas y vegetarianas en alimentos procesados. Para ello, se
ha analizado el etiquetado de alimentos procesados disponibles en distintos
tipos de comercios de Valladolid. De los 158 productos analizados, el 62%
tenia sello oficial, siendo V-Label el mis frecuente (95%). Aunque hay un
ndmero significativo de productos con certificacion, el 38% carece de ella,
lo que muestra la necesidad de una regulacién mds estricta y homogénea
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para mejorar la proteccion del consumidor y facilitar la toma de decisiones
de quienes buscan productos veganos o vegetarianos.

Palabras clave: certificacién oficial; vegano; vegetariano; alimentos
procesados.

ABTRACT: Current consumers are looking for healthy, ethical, and
environmentally friendly products, which has led to the rise of flexitarian,
vegetarian, and vegan diets. Certifications such as the V-Label, The Vegan
Society or Vegan Action, globally recognized, ensure that products meet
vegan or vegetarian standards, guaranteeing the absence of animal-derived
ingredients and animal testing. However, the lack of a spec1ﬁc legislation
in the European Union makes possible the presence of “non-official”
certifications on food labeling, which can cause confusion among consumers.
The objective of this study is to analyze the prevalence and quality of
vegan and vegetarian certifications in processed foods. For this purpose,
the labels of processed foods that were available in different types of stores
in Valladolid have been analyzed. From the 158 products analyzed, 62%
showed an official seal, with V-Label being the most common (95%).
Although there is a significant number of certified products, 38% lack any
certification, highlighting the need for stricter and more uniform regulation
to improve consumer protection and make it easier for those seeking vegan
or vegetarian products to make informed purchasing decisions.

Keywords: official certification; vegan; vegetarian; processed foods.

1. INTRODUCCION

Actualmente, los consumidores en todo el mundo buscan productos saludables,
éticos y accesibles, con bajo impacto ambiental. En este sentido, en los dltimos
afios ha aumentado la adopcién de dietas flexitarianas, vegetarianas y veganas.

Los vegetarianos no consumen carne, pero si productos animales como leche,
huevos o miel, basando su dieta principalmente en frutas, verduras y legumbres.
La preocupacién por el sufrimiento animal lleva a algunos a ser vegetarianos
estrictos, ovolactovegetarianos (consumen leche y huevos), ovovegetarianos (solo
huevos) o lactovegetarianos (solo leche).

El veganismo, a diferencia del vegetarianismo, es una filosofia de vida que
considera a los animales como sujetos morales. Esto implica abstenerse de consu-
mir cualquier producto de origen animal, incluyendo alimentos, cosméticos y
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prendas de vestir, ademds de evitar el uso de productos testados en animales y no
participar en eventos que impliquen maltrato animal (Gonzélez Berruga, 2022).

Existen varias formas de certificar productos veganos o vegetarianos, siendo la
inclusién de sellos oficiales en el etiquetado de cada producto la més reconociday
en la que nos centraremos en este trabajo. El principal sello de referencia vegano
y vegetariano a nivel mundial es V-Label (Figura 1B). Este sello asegura que los
productos etiquetados como veganos no usan ingredientes de origen animal en
ninguna etapa de produccién, considerando también aditivos y aromas, y que en
la produccién de los productos etiquetados como vegetarianos solo se permite
el uso de leche, calostro, huevos de gallinas criadas en suelo, miel, cera de abejas,
propdleo o grasa de lana, y sus productos derivados. Ademds, garantiza que se
minimiza la presencia de trazas no vegetarianas o veganas y que no se realizan
pruebas en animales en ninguna fase de produccién (Aslan, 2022).
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Ficura 1. Principales sellos veganos oficiales.

Aparte de V-Label existen otras certificaciones oficiales menos utilizadas y
conocidas por los consumidores, como:

e THE VEGAN SOCIETY (Figura 1A): sello lanzado en 1990 que asegura que
los productos no contienen ingredientes de origen animal ni han sido testados
en animales. Cuenta con una renovacién anual para que la informacién de los
productos certificados esté actualizada correctamente.

e EVE (Expertise Vegan Europe) VEGAN (Figura 1C): certificacidn establecida
en Francia desde 2016, certifica materias primas, productos y fabricantes en
varios sectores, incluyendo alimentacién y cosméticos.
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* VEGAN ACTION (Figura 1D): reconocida principalmente en Estados Unidos,
garantiza que los productos no contienen ingredientes ni subproductos de origen
animal y no han sido testados en animales (Bueno y Vegano, 2023).

e BUREAU VERITAS (Flgura 1E): Certifica productos veganos y vegetarianos
segln un reglamento propio con un riguroso control de materias primas, de
ingredientes, de proveedores, del proceso productivo y del producto final
incluyendo toma de muestras mediante auditores que serdn analizadas en el
laboratorio (Bazaga, 2024).

Actualmente no existe una legislacion que regule el etiquetado de los productos
veganos y vegetarianos, pero en 2018 la Comisién Europea decidié registrar una
Iniciativa Ciudadana Europea titulada “Etiguetado obligatorio de los alimentos
como vegetarianos/veganos”. En dicha iniciativa se declaran las dificultades que
tienen estos ciudadanos para encontrar alimentos adecuados a su estilo de vida y
solicitan a la Comision Europea que proponga etiquetas con distintivos en estos
productos alimentarios para asi facilitar su identificacién (European Commission,
2018).

2. OBJETIVO

El objetivo de este trabajo es analizar la prevalencia y la calidad de las certi-
ficaciones veganas y vegetarianas utilizadas en el etiquetado de alimentos proce-
sados, con el propdsito de identificar posibles dreas de mejora en la regulacién y
aplicacion de estas certificaciones, asi como ver su influencia en las decisiones de
compra de los consumidores.

3. MATERIALES Y METODOS

Para la realizacién de este estudio se ha analizado el etiquetado de un total de
158 alimentos procesados provenientes de 5 tipos de comercios de alimentacién.
En todos ellos aparecian sellos oficiales o no oficiales o aparecia escrito en el
envase del producto que era ‘vegano’ o ‘vegetariano’.

Seleccion de superficies comerciales y de alimentos procesados

Para la realizacidn del trabajo se seleccionaron 5 superficies comerciales:
3 supermercados fisicos, 1 supermercado online y 1 tienda fisica especializada
en productos vegetarianos y veganos. Todos ellos ubicados en la provincia de
Valladolid.

La seleccion de los supermercados se hizo en base a si tenian 0 no productos
etiquetados como ‘veganos’ o ‘vegetarianos’. Se visitaron inicialmente un total
de 5 supermercados fisicos: Mercadona, Dia, Carrefour, Hipercor y Alimerka.
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Algunos de estos supermercados, como el Dia o el Mercadona, no contaron apenas
con productos con estas certificaciones por lo que fueron descartados tras la visita
inicial. Finalmente, los supermercados elegidos fueron Carrefour, Hipercor y
Alimerka. Como supermercado online, Gadis y como tienda especializada en
productos veganos y vegetarianos, Veggs.

Recogida de datos

Para el estudio de campo y la toma de datos se han visitado las distintas super-
ficies comerciales seleccionadas o bien se ha entrado en su pdgina web (Gadis
online) y se han ido tomando fotografias de los distintos productos que tuvieran
en su envase un sello vegano o vegetariano o algin tipo de indicacién (no oficial)
que pueda incitar al consumidor a comprarlo pensando que ese producto cumple
con los criterios de su dieta.

Tratamiento de los datos

Una vez recopilados los productos, se ha realizado una tabla en Microsoft
Excel para clasificarlos. En la tabla se ha recogido la informacién de cada producto
de manera individual, rellenando las distintas columnas con la siguiente informa-
cién: alimento; marca; supermercado; sello oficial/no oficial; vegano/vegetariano;
indicacion vegana/vegetariana; posible producto sospechoso.

4. RESULTADOS Y DISCUSION

Distribucion de los productos por la informacion presentada en el etiguetado

De los 158 productos analizados, 38 productos (24%) no tenian sello y 120
(76%) si tenian (Figura 2). De los 120 productos que si tenian sello, 22 (18%) tenfan
un sello que no era oficial frente a 98 (82%) que contaban con sello oficial (Figura
2). Por tanto, 98 productos de 158 contaban con sello oficialmente reconocido lo
que supone que mas de la mitad de los productos analizados (62%) presentaban
una certificacién oficial.

THE VEGAN

OFICIAL SOCIETY (4%) VEGANO

(82%) (72%)

V-LABEL

(95%) VEGETARIANO
NO OFICIAL (28%)
NO (24%) (18%)

FiGURra 2. Representacién esquematica de los resultados atendiendo a los sellos,
su caricter oficial, y tipos de sellos analizados.
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Productos con sello oficial

Entre los 98 productos con sello oficial, se identificaron tres tipos: V-Label
en 93 productos (95%), The Vegan Society en 4 productos (4%) y otros sellos
en 1 producto (1%) (Figura 2). Con los resultados de este estudio queda patente
que V-Label es el sello oficial més extendido y reconocido globalmente (95% de
los productos con sello oficial).

El sello V-Label, a su vez, diferencia en funcién de si los productos son
veganos o vegetarianos. De los 93 productos con sello V-Label, 67 productos
(72%) han sido clasificados como veganos y 26 (28%), como vegetarianos (Figura
2). Atendiendo a los ingredientes, los productos vegetarianos presentan algunos
componentes no aptos para veganos por lo que la diferenciacién es adecuada para
facilitar la eleccién a la hora de comprarlos. Algunos de estos 1ngred1entes que se
han podido observar en las etiquetas de los productos vegetarianos son: clara de
huevo en polvo, queso, leche, mantequilla o nata.

Productos con sello no oficial

Dentro de los productos con sello, el 18% de ellos tenfan un sello no oficial
(Figura 2), lo que significa que no tienen reconocimiento, aprobacién o apoyo
oficial de ninguna autoridad u organizacién. A pesar de ser un pequefio porcen-
taje, estos sellos no oficiales pueden influir a los consumidores a comprar ciertos
productos sin ningun tipo de garantia de que hayan sido producidos cumpliendo
los preceptos de la alimentacion vegana o vegetariana y sin garantizar que todos
sus ingredientes sean aptos para este tipo de consumidores. En este sentido, un
estudio reciente muestra el impacto que tienen las etiquetas en la mente de los
consumidores (Bahena, 2024). En dicho estudio, los participantes podian elegir
entre alimentos saludables o sostenibles (opcidn 1) y veganos o de origen vegetal
(opcidn 2), y la mayor parte de los participantes eligieron la primera opcién. El
etiquetado afecté de manera distinta a consumidores habituales de productos
veganos que a los consumidores no habituales. Aquellas personas que no solian
consumir productos veganos aceptaron mis aquéllos etiquetados como ‘salu-
dables’ pues las referencias veganas les hacen dudar de su sabor, en cambio, los
consumidores veganos se decantaron por aquellos productos etiquetados como
veganos, incluso aunque los sellos que llevaran no fueran oficiales.

Productos sin sello

De los 158 productos analizados, 38 productos (24% del total) no tenian ningtin
sello (Figura 2), pero a pesar de ello fueron seleccionados para el presente trabajo
porque en alguna parte de la etiqueta del producto presentaban alguna inscripcion
que hacia referencia a que ese producto era vegano o vegetariano. Algunas de las
inscripciones més frecuentes que se encontraron en estos productos fueron ‘apro
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para veganos’, ‘apto para vegetarianos’, ‘100% vegano’, “vegan friendly’, “veggie’.
Aligual que en el caso de los sellos no oficiales, dichas inscripciones pueden influir
en la decision de compra de ciertos alimentos por parte del consumidor, con lo
que algunas empresas lo utilizan como reclamo.

La mayoria de los alimentos procesados analizados (62%) cumplen con los
estdndares para ser certificados como veganos o vegetarianos, lo cual es positivo
para los consumidores que buscan estos productos, pero todavia hay margen
de mejora pues queda atn un 38% de los productos sin certificacién oficial, lo
que deja a dichos consumidores desprotegidos frente a la decisién de compra y
consumo de los mismos.

Distribucion de los productos por superficie comercial

Analizando la distribucién de los productos en funcién de las distintas
superficies comerciales seleccionadas se pudo ver que Carrefour es el que més
oferta de productos procesados para veganos/vegetarianos tiene, con un total de
63 productos, lo que representa el 40% del total de productos analizados (Tabla
1). Le sigue Hipercor con 50 productos (32% del total), Gadis online con 21
productos (13%), Alimerka con 13 productos (8%) y la tienda vegetariana Veggs
con 11 productos (7%).

TaBLA 1. Distribucién de los productos analizados segtn la superficie comercial, si
presentaban sello en el etiquetado y la oficialidad de dichos sellos.

DISTRIBUCION SELLO TIPO DE SELLO
POR SUPERFICIE NO
COMERCIAL SI NO OFICIAL OFICIAL

CARREFOUR (40%) 78% 22% 88% 12%
HIPERCOR (32%) 74% 26% 76% 24%
GADIS ONLINE (13%) 71% 29% 87% 13%
ALIMERKA (8%) 92% 8% 100% 0%
TIENDA VEGGS (7%) 55% 45% 33% 67%

Al igual que se hizo para el conjunto de todos los productos, se ha analizado
para cada superficie comercial la distribucién de productos sin sello y con sello,
y dentro de estos ultimos, el porcentaje de sellos que eran oficiales.
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Carrefour

Atendiendo al total de los productos analizados provenientes de Carrefour
(63 productos) (Tabla 1), el 78% de ellos contaban con sello, dentro de los cuales
el 88% eran oficiales y el 12% no oficiales. Por el contrario, un 22% no contaba
con ningun tipo de sello.

Hipercor

En Hipercor (Tabla 1), de un total de 50 productos analizados, el 74% tenian
sello y el 26% no. Dentro de los 37 productos que tenian sello, un 24% eran no
oficiales y un 76% oficiales.

Alimerka

En cuanto a Alimerka (Tabla 1), de los 13 productos analizados, el 92% de
ellos contaban con sello y destaca que todos ellos eran oficiales. Solo un 8% de
los productos no tenfan ningun tipo de sello.

Gadis online

Gadis online fue elegido para analizar la facilidad con la que los consumido-
res veganos y vegetarianos pueden hacer sus compras online y para analizar la
informacién disponible sobre estos productos. De los 21 productos analizados, el
29% no tenia sello (Tabla 1), el porcentaje més alto entre los cuatro supermercados
evaluados (excluyendo la tienda especializada). Del 71% que si tenian sello, el
87% presentaba sellos oficiales y el 13% sellos no oficiales.

Tienda Veggs

En la tienda vegetariana Veggs (Tabla 1) sélo se encontraron 11 productos
que se podian incluir dentro de este estudio. Ademds, de esos 11 productos solo
6 tenfan sello (55% del total) y esos sellos, en la mayoria de los productos (67%)
eran no oficiales y solo el 33% eran oficiales. Dicho resultado parece indicar que
los consumidores que acuden a este tipo de tiendas especializadas se fian de que
los productos que alli se venden cumplen con los estindares veganos/vegetaria-
nos. Dicha premisa s6lo podrd cumplirse si existe un proceso muy restrictivo de
seleccion de proveedores por parte de la tienda, informacién de la que no dispone
el consumidor en la actualidad.

5. CONCLUSIONES

e Existeen el mercado un nimero 51gn1ﬁcatlvo de productos procesados “rapidos
de preparar” aptos para veganos o vegetarianos, pues mas de la mitad de los
productos analizados han presentado un sello oficial certificado. No obstante,
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hay todavia margen de mejora para una mayor proteccién de los consumidores
de estos tipos de productos.

* Entre todos los sellos oficiales, el sello V-Label parece ser el méds extensamente
empleado por las empresas alimentarias, con presencia en un 95% de los produc-
tos analizados. Dicho sello permite al consumidor diferenciar entre productos
veganos y vegetarianos.

e Carrefour es el supermercado que cuenta con més variedad de productos de este
tipo y es, junto con Alimerka, el que presenté mayor porcentaje de productos
con sellos oficiales.

e Llama la atencidn la tienda Veggs que, a pesar de ser una tienda especializada,
presenta muy poca variedad de alimentos procesados y, sobre todo, con escaso
porcentaje de certificacion.
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RESUMEN: El insomnio es el trastorno de suefio mds frecuente a nivel
mundial. Este estudio analizé el impacto del COVID-19 en la dispensacién
de complementos alimenticios para dormir entre 2019 y 2023, asi como
los hébitos de consumo y dio a conocer la higiene del suefio mediante
educacién sanitaria.

Se realiz6 un estudio retrospectivo y descriptivo clasificando los datos
de las dispensaciones en funcién de la composicion: valeriana, melatonina
o doxilamina. Se observé una relacién incremental directa positiva entre
el paso de los afos pospandémicos y el nimero de dispensaciones de los
complementos alimenticios para tratar el insomnio. Ademds, se realiz6 otro
estudio prospectivo y descriptivo mediante encuestas a aquellos pacientes
que iban en busca de complementos alimenticios para el insomnio, ddndoles
orientacién acerca de la higiene del suefio y proporcionandoles un triptico
informativo. Este estudio permitié conocer el perfil de pacientes que
empleaban mayoritariamente este tipo de productos.

Al haberse realizado el estudio a escala pequeiia no podemos garantizar
una potencia estadistica adecuada en los resultados obtenidos. Sin embargo,
estos hallazgos pueden servir de base para futuros estudios que se realicen
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con una muestra mas amplia que permita obtener conclusiones mas robustas
y generalizables.

Palabras clave: Insomnio; COVID-19; melatonina; complemento
alimenticio; suefio.

ABSTRACT: Insomnia is the most common sleep disorder worldwide.
The objective of this study is to analyze the impact of COVID-19 on the
dispensing of sleep supplements from 2019 to 2023, examine the current
trends and consumption patterns of these products and promote sleep
hygiene through health education.

A retrospective and descnptwe study was conducted. Data were classified
according to their composition: valerian, melatonin or doxylamine. A positive
and direct incremental relationship was observed between the passage of
post-pandemic years and the number of dispensations of sleep supplements
for treating insomnia. Furthermore, a prospective and descriptive study was
conducted using questionnaires, to patients who were looking for sleep
supplements for insomnia or sleep disorders. They were given guidance
on sleep hygiene and an informative triptych.

As the study was done on a small scale, we cannot guarantee adequate
statistical power in the obtained results. However, these findings can serve
as a basis for future studies with a larger sample, allowing for more robust
and generalizable conclusions.

Keywords: Insomnia; COVID-19; melatonin; food supplement; sleep.

1. INTRODUCCION

El suefio es una necesidad fisiolégica que permite establecer las funciones
fisicas y psicoldgicas esenciales para un pleno rendimiento diario. El trastorno
de suefio mds frecuente es el insomnio. Se define como la dificultad para iniciar o
mantener el suefio, o que este no sea reparador durante al menos un mes, provo-
cando malestar clinicamente significativo o deterioro social, laboral o de otras
dreas importantes en la actividad del individuo (Ohayon, 2002).

Este trastorno se caracteriza por molestias subjetivas causadas por un suefio
de mala calidad o de corta duracidn, por una dificultad para conciliar o mantener
el suefio, por frecuentes despertares nocturnos o una sensacién de cansancio al
despertar, lo que afecta seriamente a la salud del individuo y su calidad de vida, cons-
tituyendo un importante problema de salud ptblica. (Ohayon, 2002) (Contreras;
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Pérez, 2021) En funcién de su intensidad, se diferencia entre leve, moderado o
grave. Segun la clasificacion Internacional de los Trastornos del Suefio (ICSD-3),
se identifican varios tipos de insomnio en funcién de la etiologia, del momento
en que aparecen vy, sobre todo, de la duracién de las dificultades en el inicio o el
mantenimiento del suefio con sintomas asociados durante el dia (Ferndndez, 2021).

La etiologia del insomnio es multifactorial y diversa, pero es un hecho que la
pandemia de COVID-19 ha provocado un aumento significativo en la prevalen-
cia del insomnio, asi como de los sintomas psicoldgicos en comparacién con el
periodo prepandémico (Morin et al, 2022).

El tratamiento del insomnio dependerd de su etiologia y debe entenderse como
un abordaje integral. Los objetivos de un correcto tratamiento de esta patologia
seran mejorar la calidad del suefio y mejorar los sintomas diurnos del paciente.
Segtin la Academia Americana de Medicina del Suefio (AASM) y las guias euro-
peas, el tratamiento de primera linea para el insomnio crénico del adulto es el
tratamiento no farmacolégico. El tratamiento de eleccidn es la terapia cognitiva-
conductual (TCC-I), y puede ir acompafiada de tratamiento farmacolégico o no
(Contreras; Pérez, 2021) (Riemann et al, 2023).

Una gran parte de la poblacion presenta una alteracion en la higiene del suefio.
Desde la Oficina de Farmacia (OF) podemos intervenir, impartiendo educacién
sanitaria a través de la indicacién farmacéutica sobre la higiene del suefio (HS),
esto se refiere a una lista de comportamientos como reducir el tiempo que se pasa
en la cama, evitar sustancias estimulantes, evitar hacer ejercicio a tltima hora del
dia... que deben ser un complemento al tratamiento farmacoldgico, en el caso de
que el paciente esté siendo tratado. (Stepanski y Wyatt, 2003)

Por lo tanto, la primera opcién del tratamiento debe basarse en medidas higié-
nicas del suefio y estrategias de modificacion de conductas y cambios en el estilo
de vida (Ferndndez, 2021) a las que se asociard, cuando se considere necesario y
siempre bajo prescripcién médica, tratamiento farmacoldgico. La modificacién
en la estructura y el patrén del suefio aparece fisiologicamente con la edad y no
debe confundirse con un trastorno del sueio (Lépez de Castro et al, 2012).

En algunos casos, las intervenciones basadas en la HS y los cambios conduc-
tuales resultan insuficientes. En estas situaciones, desde la OF es posible llevar
a cabo una indicacién farmacéutica, con el objetivo de abordar el problema de
salud mediante la recomendacion de complementos alimenticios de venta libre.
En el caso de que fracasen se deberd derivar al médico, para que evalie el caso.

Los tratamientos de indicaciéon que no precisan receta pueden ser empleados
para combatir el insomnio y otros trastornos del suefio, entre ellos se encuentran
fitoterapéuticos como la valeriana (Valeriana officinalis), que es una planta medi-
cinal. La melatonina, que se sintetiza y secreta de forma natural en la glindula
pineal de nuestro organismo, fundamentalmente por la noche y estd implicada en

Ediciones Universidad de Salamanca / @388, FarmaJournal, vol. 10, num. 1 (2025), pp. 59-68

[61]



MARTA FERNANDEZ LOPEZ; CARMEN MARTINEZ ROYO; CARLOS ANTONIO GARCIA PEREZ-TEIJJON
COMPLEMENTOS ALIMENTICIOS PARA DORMIR TRAS EL COVID-19. COMPARACION DESDE 2019 HASTA 2024

la induccién del suefio y en la regulacion cerebral de los ritmos circadianos, esta
hormona actia como agonista de receptores de melatonina. Asimismo, también
se pueden utilizar antagonistas de los receptores H, como la doxilamina, que es
un antihistaminico con propiedades sedantes (Contreras y Pérez, 2021) (Fernin-
dez, 2021).

2. HirOTESIS

Se plantea que, tras el COVID-19, se habrd producido un cambio en los
patrones de dispensacién de complementos alimenticios destinados al tratamiento
del insomnio y otros trastornos del suefio. Especificamente, se espera que hayan
incrementado el nimero de las dispensaciones de productos que contienen en su
composicién melatonina.

Se prevé que la tasa de prevalencia del insomnio serd mayor en mujeres en
comparacién con los hombres, por lo que se espera que el nimero de dispensacio-
nes de los tratamientos de indicacién que no necesitan receta haya incrementado
en mujeres de edad adulta.

Por otro lado, se espera que haya un alto grado de desconocimiento por parte
de la poblacion general en relacion con la higiene del suefio.

3. OBJETIVOS

— Estudiar el impacto del COVID-19 en la dispensacion de complementos
alimenticios de venta libre para dormir, desde 2019 hasta 2023.

— Analizar la tendencia y el patrén actual de consumo de complementos
alimenticios para dormir.

— Dar a conocer la higiene del suefio mediante educacién sanitaria.

4. MATERIALES Y METODOS

Para estudiar el impacto que tuvo el COVID-19 en la dispensacién de comple-
mentos alimenticios para dormir, se llevé a cabo un estudio retrospectivo y descrip-
tivo. Los datos fueron recogidos en una Oficina de Farmacia, en Santa Marta de
Tormes, abarcando el periodo desde el 1 de enero de 2019 al 30 de junio de 2024.

El andlisis incluy6 todos los complementos alimenticios dispensados en la
OF que contenian en su composicién bien melatonina, valeriana o doxilamina.

Para realizar este estudio los datos se obtuvieron con el software informaético
Unycop. Para ordenar el nimero de dispensaciones, se agrupo cada producto en
el grupo que correspondiera, en funcién de su composicion (melatonina, vale-
riana o doxilamina), obteniendo esta informacién de la herramienta Bot Plus.
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Posteriormente, se realiz6 un andlisis de correlacion entre el nimero de dispen-
saciones y el tiempo, expresado en afios.

Adicionalmente, se llevé a cabo un estudio prospectivo y descriptivo mediante
la realizacion de una encuesta voluntaria y anénima en la misma OF desde el 6 de
Febrero de 2024 hasta el 5 de Julio de 2024.

La poblacién seleccionada para realizar el andlisis fueron a los pacientes que
acudian a la farmacia en busca de complementos alimenticios para el insomnio o
trastornos del suefio. En el caso de aceptacion para participar en el estudio, se les
informaba sobre el mismo y rellenaban la encuesta (Anexo I). Posteriormente, se
proporciond la atencién farmacéutica pertinente, en la que se incluia orientacién
y consejo acerca de la higiene del suefio y se les entregaba un triptico informativo
de elaboracién propia (Anexo II), realizado con la aplicacion Canva.

La interpretacion de los datos obtenidos y la creacion de grificos fue realizada
con los programas de Word y Excel, ambas herramientas de Microsoft Office.

Por otro lado, la buisqueda bibliogrifica se realizé a través de paginas con bases
de datos con interés cientifico, como PubMed y Google Académico.

5. RESULTADOS Y DISCUSION

El estudio llevado a cabo durante el perido de las pricticas en la OF nos
ha permitido conocer como han evolucionado las dispensaciones durante los
ultimos afios, ademds de conocer el perfil de pacientes que emplean este tipo de
productos actualmente. De esta manera, se han podido establecer las estrategias
para una correcta indicacién farmacéutica e incidir en la importancia de la higiene
del suefio desde la OF.

En funcién de los datos obtenidos observamos una tendencia lineal positiva
(R?=0,97) en las dispensaciones totales de complementos alimenticios. Pasando
de 104 unidades totales dispensadas en 2019 a 355 en el afio 2023. (Figura 1A).

Analizandos los datos segin la composicién de los diferenctes productos,
observamos un cambio significativo a lo largo de los afios. Las dispensaciones
de complementos alimenticios con melatonina muestran un notable incremento,
pasando de un 40% en 2019 a un 65% en 2023. Asimismo, vemos una disminucién
en las dispensaciones de productos que contienen valeriana, pasando de un 16%
en 2019 aun 12% en 2023 y en los productos con doxilamina, cuya dispensacién
descendié de un 44% en el afio 2019 a un 23% en 2023. Es destacable senalar que
antes de la pandemia, los productos que contenian doxilamina y melatonina tenfan
unos porcentajes de dispensacién similares, siendo los mis dispensados los que
contenian doxilamina en su composicién (Figura 1B).
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Ficura 1. Dispensaciones a lo largo del tiempo. (A: Variacién de las dispensaciones de
complementos alimenticios para tratar el insomnio por afios. B: Evolucién temporal de
las dispensaciones desglosadas en funcién de la composicién).
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Comparando los datos obtenidos desde el afio 2019 al 2023 (Figura 2A) con
los de la mitad del afio 2024, es decir de enero a junio, (Figura 2B) observamos que
la tendencia sigue siendo la misma, los complementos alimenticios que contienen
melatonina siguen siendo los mds dispensados en la OF.

A Dispensaciones desde B Dispensaciones desde
el afio 2019 al 2023 enero hasta junio del 2024

" ‘

Valeriana = Melatonina = Doxilamina Valeriana  ® Melatonina  * Doxilamina

Ficura 2. Total de dispensaciones en funcién de la composicién
de los complementos alimenticios (A: Dispensaciones desde el afio 2019 hasta el 2023.
B: Dispensaciones desde enero hasta junio de 2024).

Por otro lado, en base a las respuestas obtenidas en las encuestas, se obtu-
vieron los resultados que se muestran a continuacién. En total se realizaron 33
encuestas (n=33).

A) GENERO B) EDAD
“MUJER = HOMBRE =JOVEN = ADULTO * ANCIANO
€)' ;TOMABA COMPLEMENTOS D) (CONOCE QUE ES

ALIMENTICIOS ANTES DEL LA HIGIENE DEL SUENO?

COVID-19?

Ficura 3. Resultados obtenidos de la muestra encuestada.
(A: Distribucién en funcién del género. B: Distribucién por grupo de edad.
C: Distribucién del uso de complementos alimenticios antes de la pandemia.
D: Distribucién de pacientes que conocen la higiene del suefio).
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En cuanto al género de los encuestados, las mujeres representan el 52% frente
al 48% que son hombres, no encontramos diferencias significativas entre un
género u otro. (Figura 3A).

En la distribucién por grupos de edad, los mayores consumidores de este tipo
de complementos alimenticios son las personas adultas (19-79 afios), con un 70%
del total. Mientras que los ancianos ocupan un 24%, lo que supone casi un cuarto
de los encuestados y los jévenes un 6%. (Figura 3B).

Un 64% de la poblacién encuestada no consumia este tipo de complementos
alimenticios antes del COVID-19 mientras que un 36% si lo hacia. Este resul-
tado, pese a haberse realizado en una pequefia poblacién, coincide con los datos
obtenidos del estudio retrospectivo, dénde el nimero de dispensaciones en 2019
era menor que en afnos posteriores. (Figura 3C).

Del total de los encuestados, el 24% conocian lo que era la higiene del suefio,
mientras que el 76% lo desconocia. Este resultado sefiala la importancia del papel
fundamental que debemos desempefiar desde la OF, educando e informando a
la poblacidn, haciendo uso de un correcto consejo farmacéutico. (Figura 3D).

6. CONCLUSIONES

— Hay una relacién incremental directa positiva (R?= 0,97) entre el paso de los
afios pospandémicos y el nimero de dispensaciones de los complementos
alimenticios para tratar el insomnio.

— Dado que el estudio se ha realizado en una muestra con un tamafio muy
limitado (n=33), no podemos garantizar una potencia estadistica adecuada
en los resultados que hemos obtenido. Sin embargo, estos hallazgos pueden
servir de base para futuros estudios que se realicen a mayor escala.

— De acuerdo con los datos obtenidos en el estudio, la poblacién adulta
constituye el grupo con mayor consumo de complementos alimenticios
destinados a tratar el insomnio, independientemente del género. Debemos
recalcar la importancia de una correcta higiene del suefio sobre este grupo
de poblacién.

7. BIBLIOGRAFIiA

Contreras, A., & Pérez, C. (2021). Insomnio, en busca del tratamiento ideal: firmacos
y medidas no farmacolégicas. Revista médica Clinica Las Condes, 32(5), 591-602.
https://doi.org/10.1016/j.rmclc.2021.09.004

Fernandez Moriano, C. (Ed.). (2021). Farmacéuticos (Vol. 150). Consejo General de Cole-
gios Oficiales de Farmacéuticos.

Ediciones Universidad de Salamanca / @388, FarmaJournal, vol. 10, num. 1 (2025), pp. 59-68

[66]



MARTA FERNANDEZ LOPEZ; CARMEN MARTINEZ ROYO; CARLOS ANTONIO GARCIA PEREZ-TEIJJON
COMPLEMENTOS ALIMENTICIOS PARA DORMIR TRAS EL COVID-19. COMPARACION DESDE 2019 HASTA 2024

Lépez de Castro, E, Fernindez Rodriguez, O., Mareque Ortega, M. A., & Fernindez
Agliero, L. (2012). Abordaje terapéutico del insomnio. Semergen, 38(4), 233-240.
https://doi.org/10.1016/j.semerg.2011.11.003

Morin, C. M., Vézina-Im, L.-A., Ivers, H., Micoulaud-Franchi, J.-A., Philip, P., Lamy,
M., & Savard, J. (2022). Prevalent, incident, and persistent insomnia in a population-
based cohort tested before (2018) and during the first-wave of COVID-19 pandemic
(2020). Sleep, 45(1). https://doi.org/10.1093/sleep/zsab258

Ohayon, M. M. (2002). Epidemiology of insomnia: what we know and what we still need to
learn. Sleep Medicine Reviews, 6(2), 97-111. https://doi.org/10.1053/smrv.2002.0186
Ortega, R. M. 2, Jiménez Ortega, A. L., Martinez Garcia, R. M., Cuadrado Soto, E., Apari-
cio, A., & Lopez-Sobaler, A. M. (2021). Nutrition in the prevention and control
of osteoporosis. Nutricion hospitalaria: organo oficial de la Sociedad Espanola de
Nutricion Parenteral y Enteral, 37(Spec2), 63—66. https://doi.org/10.20960/nh.03360

Riemann, D., Espie, C. A., Altena, E., Arnardottir, E. S., Baglioni, C., Bassetti, C. L. A,,
Bastien, C., Berzina, N., Bjorvatn, B., Dikeos, D., Dolenc Groselj, L., Ellis, J. G.,
Garcia-Borreguero, D., Geoffroy, P. A., Gjerstad, M., Gongalves, M., Hertenstein,
E., Hoedlmoser, K., H1on T, plegelhalder K. (2023) The European Insomnia
Gu1dehne An update on the d1agnos1s and treatment of insomnia 2023. Journal of
Sleep Research, 32(6), e14035. https://doi.org/10.1111/jsr.14035

Stepanski, E. J., & Wyatt, J. K. (2003). Use of sleep hygiene in the treatment of insomnia.
Sleep Medicine Reviews, 7(3), 215-225. https://doi.org/10.1053/smrv.2001.0246

ANExo0 1. Encuesta

¢Cuil es su género?
A) Hombre
B) Mujer
¢Cuil es su edad?
A) Joven (<18 afios)
B) Adulto (19-79 afios)
C) Anciano (>80 afos)
¢ Tomaba complementos alimenticios para tratar el insomnio o algtn trastorno
del suefio antes de la pandemia del COVID-19?
A) Si
B) No
¢Conoce la higiene del suefio?
A) Si
B) No
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¢QUE ES EL INSOMNIO?

Alteracién de la cantidad o calidad
del suefio.

Puede presentarse como:

- Una dificultad para conciliar el
suefio.

- Una disminucién de su duracién;
despertar demasiado temprano.
- Aumento en el nimero de
despertares.

- Sensacién de un dormir no
reparador o insuficiente.

e o o o @

¢Cuanto suefo necesito?
* Recién nacidos: 16-18 horas al dia
«  Lactantes: 12-14 horas al dia
« Nifios 3-10 afios: 10-11 horas al dia
e Adolescentes: 9-10 horas al dia
. Adlultos (incluyendo adultos
mayores): 7-8 horas al dia

o © o o @

¢Sabias qué? @

Un vaso de leche o un yogur
puede ayudarte a conciliar el
suefio.

Los productos lacteos
contienen triptéfano, que
facilita la induccién al suefio)

Axexo II. Triptico

£3

PARA MAS

INFORMACION
CONSULTE A SU
FARMACEUTICO

Trabajo de Fin de Grado

MARTA FERNANDEZ LOPEZ

VNiVERSiDAD
D SAIAMANCA

(CAMPUS DE EXCELENCIA INTERNACIONAL

TU FARMACIA
DE CONFIANZA

T

SR

SOMNIO
é Informacién basica :%

HIGIENE DEL SUERNO HORAS PREVIAS A DORMIR
[o Z o N K e
° RUTINA Y HORARIO R - LECTURA, MEDITACIO)
- PARA ACOSTARSE Y =  YOGA, MUSICA SUAVE 2
: LEVANTARSE O E -
= T T S S s S B
B * EVITAR COMIDAS COPIOSAS,
© LIMITAR SESTAS (MAXIMO 30 |- PICANTES 0 CON MUCHOS
5 MINUTOS) ‘ AZUCARES ANTES DE DORMIR
o e e B

e — .EVITAR EL USO DE PANTALLAS |

IR A LA CAMA CON SUERO Y .Y EJERCICIO EXCITANTE ANTES

LIMITAR LA PERMANENCIA ¢ DE ACOSTARSE

(7-8 HORAS) e i o
* EVITAR SUSTANCIAS
. - ESTIMULANTES (CAFEINA,
: TT e I NICOTINA, TE..)
> REALIZAR EJERCIO Fisico : -
- DURANTE EL DIA
© CONDICIONES AMBENTALES: | ¢TIENES ALGUNA
. T°OPTIMA, AUSENCIADE | DUDA?
RUIDOS Y LUZ \

TE AYUDAMOS
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RESUMEN: El consumo excesivo de azticares afiadidos ha sido asociado
a enfermedades como la obesidad, la diabetes, enfermedades cardiovasculares
y el sindrome metabdlico, lo que ha llevado a la industria alimentaria a
disminuir el contenido en azticares de sus productos, siendo reemplazados
por alternativas elaboradas con edulcorantes de menor aporte energético. Este
estudio tiene como objetivo comparar el etiquetado nutricional de productos
sin azlcar y sus equivalentes con aztlcar para analizar los edulcorantes
utilizados y la precision de la informacién presentada al consumidor.

Se evaluaron 100 productos distribuidos en ocho categorias alimenticias
(cereales, galletas, embutidos, yogures, bebidas, mermeladas, pan para
tostadas y cacao), seleccionados en distintos supermercados y una tienda
especializada. Los resultados mostraron que la sucralosa fue el edulcorante
utilizado con mds frecuencia (28%), seguido del manitol (21%). En promedio,
los productos sin azicar redujeron el contenido de azticar en un 72%,
destacando el cacao con una reduccion del 97% vy el pan para tostadas con
solo un 10%. Sin embargo, se detectaron errores en el etiquetado de algunos
productos con declaraciones como sin azsicares que contenian cantidades
superiores a las establecidas en la declaracion.

Ediciones Universidad de Salamanca / @388, FarmaJournal, vol. 10, num. 1 (2025), pp. 69-77

[69]


https://orcid.org/10.14201/fj20251016977
https://orcid.org/0009-0008-5299-8809
https://orcid.org/0000-0001-6000-9259
https://orcid.org/0000-0001-5682-3143
mailto:mduenas@usal.es

ESTHER ORTIZ; MONTSERRAT DUENAS; ELVIRA MANJON
ANALISIS Y EVALUACION DE LAS ALTERNATIVAS DISPONIBLES AL AZUCAR EN PRODUCTOS COMERCIALES

En conclusion, aunque las alternativas con edulcorantes reducen
significativamente el azicar en productos comerciales, es crucial mejorar
la precision del etiquetado para evitar errores en la interpretacién por parte

de los consumidores.

Palabras clave: productos comerciales; diabetes; edulcorantes; etiquetado

nutricional; reduccién de azticar; sucralosa.

ABSTRACT: The excessive consumption of added sugars is associated
with diseases such as obesity, diabetes, cardiovascular diseases and metabolic
syndrome, which has prompted the food industry to reduce the sugar content
in the products, replacmg them with alternatives made using low-energy
sweeteners. This study aims to compare the nutritional labeling of sugar-
free products and their sugar-containing equivalents, analyzing the types of
sweeteners used and the accuracy of information provided to consumers.

A total of 100 products were evaluated, distributed in eight food
categories (cereals, cookies, cold cuts, yogurts, beverages, jams, toast bread,
and cocoa), selected from different supermarkets and a specialty store. The
results showed that sucralose was the most common sweetener (28%),
followed by mannitol (21%). On average, sugar-free products reduced sugar
content by 72%, with cocoa showing a reduction of 97%, while toast bread
showed only a reduction of 10%. However, labeling errors were detected
in some products with claims such as sugar-free, which contained amounts

exceeding the claim’s limits.

In conclusion, while sweetener-based alternatives significantly reduce
the sugar content in commercial products, it is essential to improve labeling

accuracy to prevent consumer misunderstandings.

Keywords: commercial products; diabetes; sweeteners; nutritional

labeling; sugar reduction; sucralose.

INTRODUCCION

El alto consumo de azticares afiadidos se ha asociado con diversas condiciones

de salud, incluyendo la obesidad, factores de riesgo cardiovascular, diabetes y
sindrome metabdlico. A nivel global, la prevalencia de la obesidad se ha duplicado
en més de 70 paises desde 1980. Ademds, durante ese mismo periodo, la incidencia

de diabetes ha mostrado un incremento significativo (Veit ez al., 2022).
La obesidad y la diabetes estdn estrechamente asociadas con la resistencia a la
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periférica a la insulina en el musculo esquelético, tejido adiposo e higado (Boutari
et al., 2023).

Aunque se reconoce que la diabetes es una enfermedad multifactorial con diver-
sos factores de riesgo, el estilo de vida juega un papel crucial en su desarrollo. Asi,
factores como el tabaquismo, la falta de ejercicio y una dieta con alto consumo de
azucares y carbohidratos contribuyen mgmﬁcauvamente aello (Veitet al., 2022).

La Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) aconseja reducir el consumo
de aztcares afiadidos a los alimentos en un 10% y sugiere que la ingesta de
carbohidratos provenga principalmente de cereales integrales, verduras, frutas y
legumbres constituyendo entre el 55% y el 60% del total de energia de la dieta,
ya que son la principal fuente de energia del cuerpo humano y una vez ingeridos,
se transforman en glucosa, componente esencial para el funcionamiento 6ptimo
del cerebro y los musculos (Organizacion mundial de la salud, 2023),(FAO, s.1.).
El conocimiento de los problemas asociados con un alto consumo de aztcares ha
generado un creciente interés en la poblacién por adoptar hébitos alimentarios més
saludables. Como resultado, se ha observado una disminucién en el consumo de
productos que contienen azicar, siendo reemplazados por alternativas elaboradas
con edulcorantes de menor aporte energético.

Desde el 13 de diciembre de 2016, es requisito obligatorio que los productos
alimenticios incluyan informacién nutricional en su etiquetado. Esta informacién
detalla el contenido de nutrientes y el aporte energético del producto, proporcio-
nando al consumidor una visién clara y detallada de lo que estd consumiendo. De
esta manera, el consumidor puede identificar ficilmente la cantidad de azticares
presentes en el producto y los edulcorantes utilizados en su elaboracién.

Estas cantidades deben calcularse para el alimento tal como se vende. Ademds,
para los nutrientes cuya ingesta se desea reducir, como es el caso de los azucares, el
valor que se debe declarar es el superior del valor medio calculado (Lépez, 2017).

Los productos reducidos en azticares pueden llevar declaraciones nutricionales
como bajo en aziicares, sin aziicares anadidos o sin aziicares. Bajo en aziicares
implica que el producto no contiene mas de 5 g de azucares por cada 100 g en
sélidos 0 2,5 g de aztcar por 100 ml en liquidos. La declaracion sin azicares sélo
puede aparecer si el contenido de azticares es menor de 0,5 g por cada 100 g 0 100
ml. En cuanto al etiquetado sin aziicares ariadidos, inicamente podrd declararse
cuando no se han afiadido aztcares. Si los azdcares estin naturalmente presentes
en los alimentos, en el etiquetado deberd figurar asimismo la siguiente indicacién:
contiene azicares naturalmente presentes (AESAN, 2019).

En los productos bajos en aztcares, el aztcar afiadido tradicionalmente es
reemplazado por edulcorantes. El término “edulcorante” se refiere a un aditivo
alimentario disefiado para imitar el efecto dulce del aztcar, y que tipicamente aporta
menos energia. Estos edulcorantes pueden clasificarse segin su origen (natural
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o artificial) o en funcién de su contenido calérico (cal6ricos o acaléricos) (Tabla
1). Ademds, cada uno de estos edulcorantes posee caracteristicas distintas y se
utilizan en una variedad de productos alimenticios (Garcia-Almeida ez al., 2022).

Tasra 1. Clasificacién de los edulcorantes.

CLASIFICACION EDULCORANTES

NATURALES

ARTIFICIALES

Sacarosa, glucosa, dextrosa, fruc-
tosa, lactosa, maltosa, galactosa,

Jarabe de maiz de alta fructosa,
caramelo, azicar invertido y los

CALORICOS |sucromaltosa, miel, jarabe de arce, | alcoholes del aztcar (sorbitol, xili-
azticar de palma o de coco y jarabe | tol, manitol, eritritol, maltitol, iso-
de sorgo. maltulosa, lactitol y glicerol).

Aspartamo, sucralosa, sacarina,
ACALORICOS | Stevia, taumatina y pentadina. neotamo, acesulfamo K, ciclamato,

nehosperidina DG, alitamo y el ad-
vantamo.

2. OBJETIVO

El objetivo de este estudio es comprobar el etiquetado nutricional de productos
sin azlcar con sus equivalentes que contienen azucar, analizando las diferencias
en el contenido de azuicar de cada producto, los distintos tipos de edulcorantes
utilizados en cada categoria alimentaria y la claridad de la informacién presentada
en las etiquetas. Ademds, se ha evaluado el cumplimiento de dichas etiquetas con
las normativas vigentes en materia de etiquetado alimentario.

3. MATERIALES Y METODOS

En este estudio de campo se compararon productos con azicar con sus equi-
valentes sin azucar. La muestra incluyé un total de 100 productos seleccionados
de diversas categorias alimenticias. Para el estudio, se analizaron los productos de
cinco locales comerciales, entre los cuales se encontraban cuatro cadenas recono-
cidas (Aldi, BM, Lupa y Mercadona) y una tienda especializada, un herbolario.

Los productos fueron clasificados en ocho categorias diferentes y el niimero
de productos estudiados en cada categoria fueron los siguientes:

1. Bebidas: 13
2. Cereales: 13
3. Galletas y bolleria: 13
4. Pan para tostadas: 13
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5. Pavo y jamén cocido: 8
6. Yogures: 13

7. Mermeladas: 14

8. Cacao en polvo:13

Los resultados obtenidos se recogieron en tablas, donde se identificaron tanto
productos etiquetados como sin aziicar, sin azicares anadidos y bajo en aziica-
res, asi como aquellos que contenian aztcar. También, se especific6 el nombre
del producto, el supermercado donde se encontrd, la marca del producto, la
cantidad total de aztcares, la declaracién nutricional contenida y la presencia de
edulcorantes. Esta clasificacion permitié una comparacion detallada, facilitando
el anélisis de las diferencias en el etiquetado nutricional y la composicién de los
productos en estudio.

Para la discusién de los resultados relacionados con los edulcorantes utiliza-
dos, se tomé como referencia el estudio de Starkey ez al., (2022) para analizar su
intensidad de dulzor.

4., RESULTADOS Y DISCUSION

A partir de los productos analizados se realizé un estudio de la presencia de
las distintas alternativas al azticar mis encontradas en el mercado, asi como una
evaluacién del etiquetado. Se observé que, de los 60 productos con reducido conte-
nido en azicar, el etiquetado mds comun fue sin azicares ariadidos, encontrado
en el 75% de los productos, seguido del etiquetado sin azicares, presente en el
17% de los productos, siendo el etiquetado menos frecuente con edulcorantes,
que se observé solo en el 2% de los productos (Figura 1a).

a)

b) oy

Giclamato sédico
3%

6%

Extracto de malta.
6%

“Sin aziicares afadidos”
75 %

Estevia y derivados de k
8%

Ficura 1. a) Etiquetado de los productos con contenido reducido en azicar. b)
Distribucién porcentual de los edulcorantes encontrados.
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Con respecto a la distribucién porcentual de los edulcorantes identificados
en los productos analizados. De un total de 71 edulcorantes, la sucralosa fue la
mds comun, presente en el 28% de los casos, seguida del manitol, que se encontrd
en el 21% de los productos (Figura 1b). Ademds, un 3% de los edulcorantes se
detectaron en una sola ocasién (jarabe de sorbitol y sirope de arroz).

Una vez llevado a cabo el estudio con todos los productos analizados, a
continuacidn, se presentan los resultados por categorias de alimentos estudiados
para obtener conclusiones mas detalladas de este trabajo.

Cereales

El edulcorante mas comin en cereales fue el extracto de malta de cebada,
con un poder edulcorante del 30-50% al de la sacarosa. También se observé la
presencia de maltitol, isomaltosa, sucralosa o sirope de arroz, este tltimo tiene
un indice glucémico alto y calorias similares a la sacarosa.

El consumo de cereales reducidos en azticares respecto a los convencionales
reduce la ingesta de azticares en un 85%.

Excepto en los Cornflakes sin aziicar eco, todos los cereales tenian la etiqueta
sin azicares anadidos, lo cual indica que no se han afiadido aztcares, aunque no
excluye el uso de edulcorantes. En cambio, en los Cornflakes sin azicar eco se
detectd el uso incorrecto de la declaracion nutricional sin aziicar, ya que tienen
4,6 g de azucar por cada 100 g, superando el limite de 0,5 g permitido para que
aparezca esta declaracién en el etiquetado.

Galletas vy bolleria
El edulcorante mis encontrado en galletas fue el maltitol, con un 75-90% de
dulzor respecto a la sacarosa.

En los barquillos, el maltitol se mezcla con isomaltosa, que tiene un 45-65%
del dulzor de la sacarosa.

El consumo de estos productos reducidos en aztcares respecto a los conven-
cionales reduce la ingesta de azticares en un 91%.

En cuanto al etiquetado de las galletas llevan correctamente la etiqueta sin
azicares anadidos. Asimismo, la etiqueta sin aziicares es adecuada (menos de 0,5
g/100 g) en los barquillos, sin embargo, en los croissants el etiquetado es inco-
rrecto, ya que contienen 2,2 g de aztcar por cada 100 g.

Pavo y jamon cocido

El edulcorante principal en pavo y jamén cocido fue la dextrosa, un 70% tan
dulce como la sacarosa.

El consumo de estos productos reducidos en aztcares respecto a los conven-
cionales reduce la ingesta de azucares en un 87,7%.
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En cuanto al etiquetado, todos los productos llevan la etiqueta bajo en aziicares,
indicando un maximo de 5 g de azticar por cada 100 g, lo cual es correcto, ya que
ninguno supera esta cantidad.

Yogures

Los edulcorantes mds comunes en yogures fueron la sucralosa y el acesulfamo
potisico, que aportan dulzor sin casi calorias. La sucralosa es 600 veces mds dulce
que la sacarosa y el acesulfamo potdsico 200 veces mds dulce.

El consumo de estos productos reducidos en aztcares respecto a los conven-
cionales reduce la ingesta de azucares en un 51,6%.

La mayoria de los yogures analizados llevan correctamente la etiqueta sin azsicares
anadidos, pero el “Yogur natural edulcorado 0% ” de Hacendado usa incorrectamente
la etiqueta sin azsicares, ya que contenia 4,9 g de azticar por cada 100 g.

Bebidas

En las bebidas los edulcorantes mds comunes fueron la sucralosa y el acesulfamo
potdsico, que a menudo se combinan con glucdsido de esteviol, un edulcorante
natural 300 veces més dulce que la sacarosa y casi sin calorias. También se pueden
encontrar ciclamato sédico, 30 veces més dulce que la sacarosa y aspartamo, 200
veces mds dulce.

El consumo de estos productos reducidos en azicares respecto a los conven-
cionales reduce la ingesta de azucares en un 74,3%.

La bebida “Trina Zero®” lleva la etiqueta con edulcorantes, mientras que otras
bebidas utilizan sin azicares anadidos, lo que aclara que, aunque no contienen
azucares, si tienen edulcorantes que aportan dulzor.

La etiqueta sin aziicares era correcta en la mayoria de los casos, excepto en el
zumo “Melocotén y uva sin azicar” de Granini, que contiene 8 g de azicar por
cada 100 g, siendo su etiqueta errdnea.

Mermeladas

En las mermeladas los edulcorantes mds comunes fueron el maltitol y la
sucralosa. El maltitol aporta entre 2,1 calorias por gramo y ofrece un dulzor del
75%-90% de la sacarosa, mientras que la sucralosa es 600 veces mas dulce y no
aporta calorias.

Estos edulcorantes a menudo se combinan con glucdsido de esteviol o se
sustituyen por sorbitol, que tiene un dulzor del 50-60% del aztcar.

El consumo de estos productos reducidos en aztcares respecto a los conven-
cionales reduce la ingesta de azucares en un 81,5%.

En cuanto al etiquetado todas las mermeladas utilizaron el etiquetado sin
azicares anadidos.
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Pan para tostadas

En el pan para tostadas, solo las “Tostadas integrales de Despensa Natural”
utilizo estevia como edulcorante; los demds aprovechan azidcares naturalmente
presentes, lo que reduce la ingesta de azticar en un 9,6%. Es importante sefialar
que el “Pan de molde Bimbo” sin aztcar contenia 5 g de azdcar por cada 100 g,
mientras que el pan con azicar tiene 4,1 g.
En cuanto al etiquetado, todos los productos emplearon correctamente la
etiqueta sin azicares anadidos, excepto el “Pan tostado Recondo”, que errénea-
mente usé sin azicares, ya que contiene 3,7 g de aztcar por cada 100 g.

Cacao en polvo

Los edulcorantes mds comunes en el cacao fueron el aspartamo y el acesulfamo
potdsico, ambos 200 veces més dulces que la sacarosa. Ademds, se emplean otros
edulcorantes como la sucralosa, glucésido de esteviol y maltitol.

El consumo de estos productos reducidos en aztcares respecto a los conven-
cionales reduce la ingesta de azucares en un 96,8%.

En cuanto al etiquetado la mayoria de alimentos usaron sin aziicares anadidos
excepto “Mister Choc Cacao 0% ®” que utiliz6 incorrectamente sin azsicares ya
que contiene 2,1 g de azicar.

Tasra 2. Edulcorantes mds utilizados por categoria.

CATEGORIAS EDULCORANTE MAS UTILIZADO
Cereales Extracto de malta de cebada
Galletas y bolleria Maltitol
Pavo y jamén cocido Dextrosa
Yogures Sucralosa y el acesulfamo potésico
Bebidas Sucralosa y el acesulfamo potésico
Mermeladas Maltitol y la sucralosa
Pan para tostadas Estevia
Cacao en polvo Aspartamo y el acesulfamo potésico

5. CONCLUSIONES

1. Elaumento de enfermedades como la diabetes y la obesidad ha impulsado la
comercializacién de productos con reducido contenido de azticar. Aunque
estos productos contienen menos aztcar, es fundamental consumirlos con
moderacién, ya que atin pueden incluir pequefias cantidades.
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2. Al analizar las diversas categorias, se observé una reduccion promedio de
aztcar de aproximadamente un 72%, siendo el cacao, el producto con la mayor
disminucién (96,8%) y el pan para tostadas el que menos redujo el contenido
de aztcar (9,6%). En los productos analizados, la sucralosa fue el edulcorante
mds comun, especialmente en yogures, bebidas y mermeladas.

3. Como se ha demostrado en este trabajo, el etiquetado puede ser confuso. La
etiqueta sin az#cares se ha utilizado incorrectamente en varias ocasiones. Por
otro lado, la etiqueta sin azdicares anadidos puede llevar a confusion, ya que
algunos consumidores pueden interpretarla erréneamente, pensando que el
producto no contiene azicares ni edulcorantes, cuando en realidad solo indica
que no se ha afiadido azicar durante su elaboracién.
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RESUMEN: La leishmaniasis y tripanosomiasis (Enfermedad de Chagas
y del Suefio), son zoonosis causadas por tripanosomatidos flagelados con
elevada similitud filogenética, incluidas dentro de las enfermedades tropicales
desatendidas. Por ello, la bisqueda de nuevos firmacos es fundamental.
Este trabajo se centra en el disefio, sintesis y evaluacién de compuestos
que se unen a la tubulina parasitaria en el dominio de la colchicina. Los
parésitos presentan diferentes sustituciones de aminodcidos en el sitio de
unién a la colchicina con respecto a los mamiferos, lo que permite disefiar
ligandos especificos que actiien frente a la tubulina parasitaria sin afectar al
huésped. A partir de ligandos que han demostrado su potencial citotéxico
frente a lineas tumorales, y las diferencias en el sitio de la colchicina, se ha
desarrollado una familia de sulfonamidas diarilicas, que combinan un anillo
de p-metoxifenilo con un anillo fenilico que incorpora sustituyentes polares
como 4cidos carboxilicos, ésteres 0 amidas en posicion meta. Para la sintesis
de los 18 compuestos obtenidos, se han realizado cinco tipos de reacciones
diferentes y métodos de aislamiento y purificacién determinados. Todos
han sido caracterizados por resonancia magnética nuclear y espectroscopia
de masas de alta resolucién y han sido enviados para su ensayo frente a
Leishmania infantum y Trypanosoma brucei.

Palabras clave: Leishmaniasis; tripanosomiasis; tubulina; colchicina;
sulfonamidas; antimitéticos.
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ABSTRACT: Leishmaniasis and trypanosomiasis (Chagas disease and
Sleeping Sickness) are zoonotic diseases caused by flagellated trypanosomatids
with high phylogenetic similarity, classified as neglected tropical diseases.
Therefore, the search for new drugs is essential. This study focuses on the
design, synthesis, and evaluation of compounds that bind to parasitic tubulin
at the colchicine domain. Parasites exhibit different amino acid substitutions
in the colchicine-binding site compared to mammals, allowing for the
design of specific ligands that target parasitic tubulin without affecting the
host. Based on ligands that have demonstrated cytotoxic potential against
tumor cell lines and considering the differences in the colchicine-binding
site, a family of diaryl sulfonamides has been developed. These compounds
combine a p-methoxyphenyl ring with a phenyl ring incorporating polar
substituents such as carboxylic acids, esters, or amides at meta position.
For the synthesis of the 18 obtained compounds, five different types of
reactions and specific isolation and purification methods were performed.
Nuclear magnetic resonance and high resolution mass spectra has been
made for compounds caractherization. Additionally, these compounds have
been sent for testing against Leishmania infantum and Trypanosoma brucei.

Keywords: leishmaniasis; trypanosomiasis; tubulin; colchicine; sulfo-
namides; antimitotics.

1. INTRODUCCION

La leishmaniasis y tripanosomiasis (Enfermedad de Chagas/Enfermedad del
Suefio) son enfermedades parasitarias (zoonosis) causadas por tripanosomatidos
flagelados con elevada similitud filogenética (Nodarse ez al., 2021), incluidas dentro
de las enfermedades tropicales desatendidas (NTDs) que presentan una elevada
prevalencia, especialmente en los paises menos desarrollados (Werner, 2014).

Esto se refleja en la limitada disponibilidad de arsenal terapéutico En leish-
maniasis, los firmacos existentes (antimoniales pentavalentes) por si solos no son
capaces de eliminar el pardsito del orgamsmo y es necesario que el paciente sea
inmunocompetente para su total recuperacién (OMS, 2023). En la Enfermedad
de Chagas, el tratamiento con benznidazol y nifurtimox tnicamente es eficaz
en la fase aguda de la enfermedad, presentando resistencias cuando el paciente
evoluciona a la fase crénica (OMS, 2024), al igual que en la Enfermedad del Suefio
(OMS, 2023). Por tanto, la busqueda de nuevos firmacos es fundamental.

El grupo de investigacién se centra en el disefio, sintesis y evaluacién de
ligandos de unién a tubulina en el dominio de la colchicina, diana muy estudiada
para la sintesis de compuestos antitumorales. La tubulina es una proteina clave
en la formacién de los microtabulos del huso mitético durante la divisién celular
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(Vicente-Blazquez ez al., 2019), y en la formacién de cilios y flagelos en pardsitos
(Solter et al., 2012). A pesar de ser una proteina altamente conservada, la tubulina
parasitaria presenta diferentes sustituciones de aminoacidos en el sitio de unién
de la colchicina con respecto a los mamiferos (Luis ez al., 2013). Esto permite el
disefio de ligandos que acttien selectivamente sin afectar al huésped.

La inclusién de un grupo sulfonamida aumenta la polaridad de los compuestos,
favorece sus propiedades fisicoquimicas y ofrece una versatilidad que presenta
ventajas en las interacciones de los ligandos con la diana (Vicente-Blizquez er
al.,2021). Antecedentes del grupo de investigacion han demostrado que ligandos
diarilicos unidos por un grupo sulfonamida pueden unirse al sitio de la colchicina
en tubulina y su actividad antitumoral o antiparasitaria puede modularse variando
los sustituyentes de los anillos aromaticos (Gonzilez et al., 2021).

2. PLANTEAMIENTO Y OBJETIVOS

Tomando como base ligandos A-C que han demostrado potencial citotéxico
frente a lineas tumorales humanas (Vicente-Blazquez et al., 2021) y las diferencias
en el sitio de la colchicina de la tubulina en Leishmania spp y Trypanosoma spp
(Luis et al., 2013), para este trabajo se plantea la sintesis de una nueva familia de
sulfonamidas diarilicas que combinan un anillo de p-metoxifenilo con un anillo
fenilico que incorpora sustituyentes polares como 4cidos carboxilicos, ésteres o
amidas en posicion meta. (Figura 1)

\ Ry=H
4, Y
& 30 X o
\,\ll o/ _

Rq=

u R,= OH

o o Ry= O-R’

Ry= O-NR”
B-R= ICso HeLa= 2,1 nM 2

Rp=NH-NR"”
C-R= ICso HelLa= 2,2 nM/

Figura 1. Ligandos de tubulina A-C y compuestos objetivo de este trabajo.
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Por tanto, el objetivo de este trabajo es la sintesis, purificacién y caracteriza-
cién de los compuestos ob]envo para posteriormente ensayarlos como agentes
antileishmdnicos y antitripanosémicos.

3. MEeTODOLOGIA

3.1. Sintesis quimica y aislamiento

Para la sintesis de los compuestos se sigue el esquema sintético mostrado
en la Figura 2, empleando 5 tipos de reacciones (A-E), descritas a continuacion:

O

A= Formacién de Sulfonamida
B= Formacion de Amidas E

C= Esterificacion Rz:%CN
D= Alquilacién del puente

E= Saponificacion %0 /@( Ry= li{ RZJL{\/\O/\
4 OH

Figura 2. Esquema de sintesis global.

A) Formacién del puente de sulfonamida

Se disuelve el 4cido 3-aminobenzoico (1 equivalente) en diclorometano. Se
adiciona piridina y cloruro de 4-metoxibencenosulfonilo (1 equivalente). Se deja
reaccionar a temperatura ambiente y agitacion durante 4 dias. Se realiza el segui-
miento de la reaccion a través de Cromatografia en Capa Fina.
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La Cromatografia en Capa Fina (CCF) es una técnica analitica basada en la
separacion de compuestos en una fase estacionaria (formada por un soporte de
aluminio y silice), mediante una fase mévil liquida (diferentes disolventes). Las
diferentes velocidades de elucién dependen de la polaridad y del tamafio (Vallejo-
Rosero et al., 2021). Se visualiza en presencia de luz UV a 360 nm.

Cuando no queda material de partida, se vierte sobre hielo y dcido clorhidrico
(HCI) 2N, formdndose un precipitado que corresponde al producto, que se filtra
con embudo Biichner.

Las aguas madre se extraen con acetato de etilo (AcOEt) a fin de recuperar el
méximo producto posible. Con la fase organica, se realiza el proceso habitual que
consiste en: lavar hasta pH neutro, secar con sulfato sédico, filtrar y evaporar el
disolvente a vacio con el rotavapor.

B) Formacién de amidas

El material de partida disuelto en diclorometano se hace reaccionar con 4-dime-
tilaminopiridina (DMAP) (2,3 equivalentes), 1-Etil-3-(3-dimetilaminopropil)
carbodiimida (EDC) (0,6 equivalentes) y N,N-dimetiletilendiamina (1 equivalente).
La reaccidn se realiza en microondas durante 45 minutos a 85°C. El seguimiento
de la reaccién se lleva a cabo a través de CCE

Para el aislamiento, se realiza una extraccién liquido-liquido a pH bésico (pH
8-9) con AcOErt, seguido del proceso habitual.

C) Formacién de éster

C) 1. Esterificacién de Fisher (medio 4cido)

Se ha realizado la esterificacion de los dcidos carboxilicos con diferentes
alcoholes en medio 4cido. Para ello, se disuelve el material de partida en el
alcohol seleccionado (actiia como reactivo y disolvente), se adicionan 2 mL de
HCI concentrado y se deja en agitacidn, variando la temperatura en funcién
del alcohol empleado.

Una vez finalizada la reaccidn, se vierte sobre hielo y bicarbonato. El
aislamiento se lleva a cabo mediante extraccion liquido-liquido a pH neutro,
con diclorometano y con AcOEt. Una vez aislada la fase orgdnica, se realiza
el proceso habitual.

C) 2. Esterificacién en medio bésico

El material de partida previamente disuelto en diclorometano se hace
reaccionar con el alcohol seleccionado (1,2 equivalentes), DMAP (0,8 equi-
valentes) y EDC (2,3 equivalentes). Se lleva a cabo en microondas, a 88°C,
durante 90 minutos.
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Una vez finalizada la reaccidn, se lava con dcido vy, después del proceso
habitual, se cristaliza en diclorometano/hexano. Las aguas madre, se extraen
a pH neutro con diclorometano y, después, con AcOEt, seguido del proceso
habitual. Se repiti6 el proceso de cristalizacion tres veces.

D) Alquilacion del nitrégeno de la sulfonamida del puente

Se disuelve el material de partida en acetonitrilo, se adiciona carbonato de cesio
(1,3 equivalentes) como base para sustraer el hidrégeno unido al nitrégeno de la
sulfonamida y, a continuacién, se adiciona un exceso del derivado halogenado
correspondiente (ioduro de metilo o 2-cloroacetonitrilo). Una vez finalizada la
reaccién, se evapora el acetonitrilo y se realiza una extraccién liquido-liquido con
AcOEct, seguida del proceso habitual.

E) Saponificacién

Para esta reaccion de hidrdlisis en medio bésico se han utilizado diferentes

bases en funcién del tipo de éster que se queria hidrolizar:

— Hidrolisis del éster metilico. Se disuelve el éster en metanol y se adicionan

200-300 mg de NaOH. Se deja reaccionar 5 dias a temperatura ambiente
y agitacion. Se sigue la evolucion de la reaccion a través de CCF y del pH
para asegurar la basicidad.
Transcurrido ese tiempo, se vierte sobre hielo y HCI 2N, formandose un
precipitado que se filtra en embudo Biichner. Las aguas madre se extraen
con AcOEty se realiza el proceso habitual, obteniendo el resto de producto
objetivo.

— Hidrdlisis del éster cianometilico. Se disuelve el éster en agua/acetona en
proporcién 1:1 y se adicionan 200 mg de NaHCO,. Se deja reaccionar 5
dias a temperatura ambiente y agitacin.

El seguimiento y aislamiento de esta reaccion es equivalente a la hidrolisis
de éster metilico previamente descrita.

Las técnicas empleadas para el aislamiento del producto una vez finalizada

la reaccién han sido:

a) Precipitacidn y filtracién al vacio: Al formarse un precipitado, éste se
filtra empleando un embudo Biichner, al que se le coloca papel de filtro,
acoplado a un matraz Kitasato conectado a una bomba de vacio, facilitando
la filtracién y el secado del sélido.

b) Extraccién Liquido-Liquido: Técnica empleada para separar o aislar el
producto de la reaccidn en funcidn del cardcter dcido, basico o neutro del

mismo, empleando disolventes inmiscibles con el agua y soluciones acuosas
icidas y/o basicas. (Aguado, 2015)
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Las técnicas de purificacién empleadas en este trabajo han sido:

a) Cristalizacién: Se fundamenta en la diferente solubilidad en caliente

y frio de un compuesto sélido en un determinado disolvente. Para
conseguir la formacién de los cristales, es necesario sobresaturar la
disolucién. (Segui, 2023)
Para ello, se disuelve el soluto en la minima cantidad de disolvente
posible, mientras se calienta y se somete a agitacion suave. Una vez
disuelto en su totalidad, se deja enfriar. Al disminuir la temperatura,
disminuye la solubilidad, favoreciendo la sobresaturacién y, por tanto,
la cristalizacién.

b) Cromatografia en Columna (CC): Se basa en la separacion de los
compuestos en funcién de su diferente adsorcién a una fase estacionaria
(gel de silice) en base a su diferente tamafio y polaridad.

Esta técnica se lleva a cabo en una columna de vidrio, donde se introduce
la muestra con los compuestos a separar adsorbidos en silice gruesa.
(Ruiz, 2020).

A medida que se aniade eluyente (ej: AcOEt/hexano en diferente
proporcién), los compuestos descienden en funcién de la afinidad por
la fase estacionaria, recolectindose en tubos de ensayo. Los menos
afines, (menos polares) llegardn antes al extremo final de la columna.
Una vez recolectadas las diferentes fracciones, se evapora el disolvente
en el rotavapor y se analizan los componentes obtenidos.

3.2. Identificacion

La caracterizacién de los productos sintetizados se lleva a cabo mediante
Resonancia Magnética Nuclear (RMN) de Protén (*H) y de Carbono (1*C),
Espectrometria de Masas de Alta Resolucion (HRMS) e Infrarroja (IR).

4, RESULTADOS Y DISCUSION

En este trabajo se han sintetizado un total de 18 compuestos. (Figura 3)

A continuaciodn, se exponen los resultados mds relevantes de cada tipo de
reaccion:

4.1. Formacion del puente de sulfonamida

Esta reaccion se llevo a cabo para la obtencion del compuesto 1, a partir del
cual se sintetizan el resto de los compuestos, por lo que se realizé repetidas veces,
todas con rendimientos cuantitativos (>95%). La presencia de piridina aporta el
medio bésico necesario para que se produzca la reaccién eficazmente.
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Figura 3. Estructura de los compuestos finales.

4.2. Formacion de amidas

Se obtuvo un rendimiento del 70% del compuesto 12, empleando un derivado
de carbodiimida como grupo activante del dcido carboxilico.

4.3. Formacion de ésteres

4.3.1. Esterificacién de Fisher (medio icido)

Para las reacciones de esterificacion en medio dcido se emplearon diferentes
condiciones en funcién del compuesto a obtener. Para los compuestos 3 y 5, la
reaccién se llevé a cabo a temperatura ambiente, durante 3 dias y con rendimientos
del 87% y 50%, respectivamente. Por otro lado, los compuestos 14, 15y 16 fueron
calentados a una temperatura de 150 °C, durante 14 dias, obteniendo rendimien-
tos del 40%, 53% y 47%, respectivamente. La confirmacion de la formacion de
los compuestos se realiza mediante RMN 'H y C, donde se observan sefales
caracteristicas de cada cadena en la zona alifética.
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4.3.2. Esterificacién en medio basico

Estas reacciones se llevaron a cabo para la obtencion de los compuestos 13 y
14, con rendimientos de 45% y 93%, respectivamente. El rendimiento de 14 es
tan elevado por presentar impurezas de DMAP que no se consiguieron eliminar.

4.4. Alguilacion del nitrégeno de la sulfonamida del puente

4.4.1. Introduccion de un grupo metilo. Una vez disuelto el compuesto 1y
adicionada la base (segin el método D), se adiciona CH,I (4 equivalentes) y se
deja reaccionar durante 3 dias a temperatura ambiente y agitacion.

En CCEF se observan dos manchas, obteniendo dos productos de reaccién,
compuesto monosustituido (3) y disustituido (4). Se realiza una CC con Dicloro-
metano/Hexano en proporcién 9:1 como eluyente para la separacion de ambos. Se
obtuvo un rendimiento de los compuestos 3 y 4 del 38% y 34%, respectivamente.

La reaccidn se repitié para obtener unicamente el compuesto disustituido (83 %)
para posteriormente saponificar y obtener el compuesto 2. Ademds, el rendimiento
obtenido en la transformacién de 8 en 6 y de 10 en 11, fue del 86% en ambos.

4.4.2. Introduccion de un grupo acetonitrilo. Una vez disuelto el compuesto
1y adicionada la base, se afiade cloroacetonitrilo (4 equivalentes) y se deja reac-
cionar a temperatura ambiente y agitacién durante 5 dias. (Control por CCF
hasta finalizacién).

Como en el caso anterior, se observan dos compuestos: El monosustituido (8)
y el disustituido (9). Se realiza una CC para la separacién de ambos compuestos,
utilizando como eluyentes diclorometano y AcOEt. Se obtuvieron los compuestos
8 y 9 con rendimientos del 11% y 20%, respectivamente. Ademds, se repiti6 la
reaccion para obtener mayor cantidad del compuesto 9 (94%).

El rendimiento obtenido en los compuestos 5, 17 y 18 fue cuantitativo. Adicio-
nalmente, el compuesto 17 se purificé mediante cristalizacién (7%).

4.5. Hidrolisis basica (Saponificacion)

Siguiendo las condiciones descritas de estas reacciones se obtuvieron los
compuestos 2 y 7, con rendimiento cuantitativo y del 78%, respectivamente.

5. CONCLUSIONES

Este trabajo me ha permitido conocer y aplicar las diferentes técnicas de sinte-
sis y aislamiento empleadas en quimica organica, asi como optimizar reacciones
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mediante microondas y aprender a identificar y analizar los compuestos espec-
troscopicamente.

La metodologia propuesta ha permitido sintetizar, purificar y caracterizar una
nueva familia de 18 diarilsulfonamidas que combinan un anillo de p-metoxifenilo
con fenilo diferentemente sustituido en posicién meta.

Los 18 compuestos han sido enviados para su ensayo frente a Leishmania
infantum y Trypanosoma brucei.
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