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El Manejo Farmacologico
del Paciente Geriatrico

Dr. Al Pinto Panayotty'

La creciente emergencia del paciente geriatrico como
partepredominantedelaconsulta médica primaria se
vuelve cada dia un area de mayor atencion en nuestra
sociedad. Validadatantoporlaliteratura medica como
la laica, observamos un creciente nimero de pacientes
geriatricos dentro de nuestra sociedad.

La piedra angular de la terapia médica es la medicacion.
Muchos pacientes, especialmente geriatricos, abrazan
con gran esperanza la busqueda de tratamiento medico
para su mejoramiento fisico y mental. Para el medico
general, el conocimiento de los principios terapeuticos
geriatricos se vuelve una necesidad basica para
minimizar los efectos adversos de las drogas
relacionados con la edad en estos pacientes.

Cambios en la farmacocinetica y farmacodinamica
relacionada con la edad. La terapia con drogas en el
paciente geriatrico se complica por dos mecanismos
basicos:® Cambios en la farmacodinamica (el efecto de
las drogas en el cuerpo), manifestada como un aumento
en la respuesta a una droga debido a cambios en la
sensibilidad a nivel de un receptor, y ™ Cambios
farmacocineticos (el efecto del cuerpo hacia las drogas),
la cual puede alterar la biodisponibilidad de las drogas
" Estas alteraciones relacionadas con la edad incluyen
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Alteraciones en la absorcion, distribucion,
biotransformacion, unién a proteinas y tejidos,
eliminacion y cambios en la sensibilidad de los
Receptores.

Absorcion. La absorcion de drogas a travez del tracto
gastrointestinal puede ser menos eficiente y mas
impredecible en el anciano debido a las reducciones
asociadas con la edad. La reduction de las secreciones,
motilidad, area de superficie y flujo sanguineo
gastrointestinales pueden efectar la absorcion de las
drogas en el anciano “*- El vaciamiento gastrico
permanece esencialmente normal en la edad avanzada,
en ausencia de diabetes mellitus o terapia con drogas
anticolinergicas. Si el tiempo de vaciamiento disminuye,
el tiempo necesario para lograr el efecto deseado de una
droga y la duracion de este efecto podra encontrarse
prolongado LLa motilidad y absorcion del intestino
delgado puede no estar afectada con la edad, sin
embargo, en la presencia de un crecimiento bacteriano
elevado y/o edemas de la pared intestinal, la absorcion
podria verse alterada = Estudios sugieren que los
agentes absorvidos por medio transporte activo (ej.
calcio, hierro organico, tiamina) sonabsorbidas en menor
cantidad en el anciano. Sin embargo, la mayoria de las
drogas comunmente utilizadas son absorbidas por
difusion pasivaynoson afectadas ©- Los cumpuestos
genericos pueden tener diferencias significativas en sus
formulaciones con respecto a los medicamentos de
casas conocidas, resultandb en diferencias de
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Biodisponibilidad (*" Los estudiosclinicos hasta la fecha
han fracasado en la demostracién de que los cambios
relacionados con la edad y la absorcion, resultan en
eventos farmacologicos significativos™™-  Inclusive en
drogas cuya absorcion es dependencia del pH, como la
digoxina (Lanoxin), no muestran cambios en su

biodisponibilidad en el anciano™®-

Distribucién. La distribucion puede ser alterada por
cambios relacionados con la edad en la composition del
cuerpo. El volumen de distribucion (Vd) se expresa
comunmente como una relation de la cantidad de la
droga en el cuerpo y su concentradon (Cp) medida en
el plasma (Vd = dosis/Cp)®" La disminucion en la masa
corporal magra, gasto cardiaco, agua corporal total y
albumina serica afectan todas la distribucion de las
drogas en el paciente geriatrico.

Para las drogas hidro solubles, como la digoxina, su
concentracién plasmatica debe ser medida y sus dosis
ajustada de acuerdo; ya que su volumen de distribucion
es menor y puden presentarse niveles elevados en
sangre con toxicidad asociada - Para drogas
liposolubles, como la fenitoina (Dilantin),
benzodiazepinas y barbituricos, poseen en el anciano
un volumen de distribucion mayor por el aumento en
la grasa corporal. La acumulacion de estos agentes
pude provocar efectos indeseables #"-

La disminucion en los niveles de albumina serica
relacionados con la edad pueden resultar en cambios
importantes en la union de las drogas a esta, con agentes
como los salidlatos, anticoagulantes, hipoglicemiantes
orales, antagonists del calcio y lidocaina. Dando como
resultado un aumento de la fraccion libre de la droga, y
por lo tanto, aumentando sus efectos clinicos, toxicos e
interacciones potenciales de la droga -

La primera proteina plasmatica de union para otras
drogas (ej. Propranolol) es la alfa - 1 - glicoproteina
acida ©' Esta en el anciano sano y mayormente en el
enfermo, se encuentra en niveles superiores a los de un
paciente joven ™- Lo anterior puede provocar una
disminucion de la fraccion libre de estas drogas, y con
ello, una disminucion del efecto clinico de la droga a
nivel del receptor ®"- Sin embargo, la elevation de la
alfa-1 -glicoproteina acida en el anciano, solo compensa
parcialmente el efecto biotransformador producido
por la disminucion en el metabolismo hepatico de estos
pacientes. Siendo su efecto neto la asociacion

Relacionada con la edad, de un aumento en la vida
media y biodisponibilidad de las drogas con
metabolismo hepatico (ej. Propranolol, Calcio
Antagonistas)™-

Metabolismo. El metabolismo obiotransformacionde
muchas drogas se encuentra disminuida en pacientes
ancianos. Elhigado esel sitio principal del metabolismo
de las drogas. La disminucion en masa hepatica,
actividad enzima tica celular microsomal (gj. citocromo
P-450) y flujo sanguineo hepatico con la edad, reduce la

velocidad de bio transformation de drogas por el higado
01).

Esto puede prolongar la vida media de las drogas que
son inactivadas por el metabolismo hepatico (ej. Calcio
Antagonistas, Digoxina, Lidocaina, Meperidina,
Quinidad, Fenitoina, Propranolol y Prazosin) y ademas
puede estimular la biodisponibilidad de agentes que
sufren extenso metabolismos de "primer orden™ en el
higado (ej. Verapamil, Diltiazem, Propranolol) "V La
funcion hepatica puede aparentar normalidad en
base a mediciones de enzimas sericas, bilirrubinas y
niveles de albumina serica; sin ebargo, cambios leves
del metabolismo de las drogas co-existen con la edad®-
Estos cambios en el metabolismo podran ser
responsables del prolongamiento de efectos clinicos y
adversos de varios medicamentos. Sin embargo, y
aunque, el metabolismo de muchas drogas se ve af ectado
con la edad; esto no es un hallazgo universal™ La via
metabolica principalmente afectada con la edad es la

oxidation, mientras que la conjugation de drogas (eg.
glucoronidacion) es en su mayor parte conservada -
Por tanto, medicamentos metabolizadospor esta ultima
via pueden no ser alterados (ej. Hidralazina,

Amitriptilina, Acido Salilico y muchas Sulfonamidas)
).

Elimination. La elimination (excretion) de drogas ocu-
rre principalmente a traves del higado y los rinones.
Los cambios relacionados con la edad a nivel de la
funcion renal son las principales causas de reacciones
adversas a drogas en el paciente geriatrico. La funcion
renal cornienza a declinar despues de la edad de 35 anos
% Sin embargo, la medicion de la creatinina serica
puede no reflejar esta disminucion en la depuration de
la creatinina, porque la masa muscular disminuye
tambienconlaedady concllala productiondecreatinina
tambien se ve disminuida - Por ello, el monitoreo
cercano del pacientes y/o el ajuste de las dosis son
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Necesarias con drogas cuya via de elimination es
principalmente renal (ej. Digoxina, Procainamida,
Disopiramida e Hidralazina).

La depuration de creatinina es el indicador masutil del
status renal, pero su medicion usualmente es impractica
debido a que la medicion exacta de la orina de 24 horas
es requerida. Por ello, el calculo estimado de la
depuration decreatinina (descri to porCrockroftyGault
en 1976) basado en los niveles sericos de creatinina se
vuelve muy util®Sepuedeentoncesestimarlavebcidad
defiltracién glomerular utilizando la siguiente formula:

Depuraci6n de Creatinina (CrClO = (1 40 - edad) f Peso Corpora! Ideal)*
(ml/mtn) 72 {Creatinina Sirica [ mg/dlj)

*en mujeres el valor final debe ser multiplicado por 0.85.
Sensibilidad del receptor. Los cambios a nivel de
sensibilidad del receptor relacionados con la edad son
menos comprendidos que los parametros de algunos
estudios en esta £rea son variados. Un incremento en la
respuesta clinica a niveles sanguineas por debajo del
"rango terapeutico" se ha observado con drogas
psicoactivas y analgesicos - Ademas, dosis mas bajas
que las esperadas de Warfarina (Coumadin) han
resultado en una depresion favorable de sintesis de
factores de coagulation en el anciano' En contraste, los
beta - agonistas (ej. Isoproterenol) y betaantagonistas
(ej. Propranolol) muestran una disminucion en la
sensibilidad del receptor “**®- La concentration delos
betaadrenoreceptores en la membrana celular mono-
nuclear disminuye significativamente con la edad “°-

Esto podria explicar la resistencia progresiva a la terapia
con beta-bloqueadores, reportada por Buhler, con el
aumento de la edad en pacientes hipertensos <*" Esta
disminucion en respuesta, del paciente geriatrico a los
beta-bloqueadores, es importante, ya que el aumento en
sus niveles sericos no conllevaria a un aumento en el
riesgo de reacciones adversas. Como ocurriria, por
ejemplo, con los niveles sericos elevados de digoxina ©-
Otrosautores, sin embargo, no estan deacuerdo con esta
aseveracion. Mencionan el elevado riesgo del paciente
geriatrico a presentar conocidos efectos indeseables (gj.
la exacerbation de la depresion) con el uso de los beta-
bloqueadores en estos pacientes. Semenciona ademas,
guelospacientesconenfermedadpulmonarobstructiva

cronica (EPOC) tienden a exacerbar su estado
broncoconstrictivo con la administration de beta -
blogueadores, inclusive si estos son cardioselectivos

(Agentes antagonistas beta -1), como el atenolol°™- Sin
embargo,en laactualidadaunno conocemosconcerteza
la significancia clinica de estos hallazgos
farmacodinamicos y debemos espera nuevos estudios
clinicos para su mejor compresion.

Tomando en consideration todo lo anterior podemos
llegar a algunas conclusiones practicas:

1) El manejo del paciente geriatrico en nuestra
sociedad se ha convertido en un area importante
y vital en la practica moderna de la medicinay el
conocimiento y manejo de los principios
terape"uticos geriatricos es critico para el medico
general.

2) El conocimiento farmacocinetico y
farmacodinamicodelosmedicamentosempleados
en el paciente geriatrico es fundamental para un
buen medico de estos pacientes.

3) Las dosis de carga y mantenimiento del paciente
geriatrico debe ser menores y con intervalos
mayores.

4) 4, La monoterapia en el paciente geriatrico debe ser
siempre de election sobrelapolifarmacia.
Cuando  multiples  medicamentos  sean
necesarios, un monitoreo frecuente y
cuidadoso del paciente debera realizarse hasta
optimizar la terapia y minimizar sus efectos
indeseables.

En resumen el manejo farmacologico del paciente
anciano es dificultado por dos factores relacionados a la
edad: ™ Cambios fisiologicos, y muy especialmente en
sus funciones hepaticas y renales, y © la presencia de
varias enfermedades, que requieren la combination
terapcutica de varias drogas; resultando esta en un
aumento de las interacciones medicamentosas y de sus
efectos secundarios. Sin embargo, los medicamentos
ejercenbeneficiossimilarestantoenelpacientegeriatrico
como el joven y estos deberan ser empleados para las
mismas indicaciones. Menos problemas resultaran si
el medico recuerda que la mayoria de los
medicamentos producenrespuestasexageradas, tanto
beneficas como detrimentes, en el paciente
geriatrico.
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