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RESUMEN

La presente investigacidn tuvo como principal objetivo determinar si existe relacion
entre el riesgo cardiovascular y el consumo crénico de AINEs en pobladores de la
urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca. Para cumplir con el objetivo, se disefi6
un estudio de nivel correlacional, de tipo observacional, de corte transversal y
prospectivo, que consistio en la aplicacion de una entrevista a 204 pobladores de
este sector, con ayuda de una ficha de recoleccion de datos, cuya finalidad fue la de
documentar las caracteristicas personales y antropométricas, ademas de diversos
factores de riesgo cardiovascular y héabitos de consumo de AINEs de los
participantes. Los resultados mostraron que 174 (85,29%) pobladores de la
urbanizacién Toribio Casanova, Cajamarca tienen un riesgo moderado de padecer
alguna enfermedad cardiovascular en los préoximos 10 afios, mientras que solo 3
(1,47%) de ellos tienen un riesgo alto, ademas, los AINEs més consumidos
incluyeron a ibuprofeno (43,14%; N = 88), paracetamol (40,20%; N = 82) y
naproxeno (23,04%; N = 47) y se logr6 determinar que existe una relacion leve pero
significativa entre el riesgo cardiovascular y el consumo de AINESs en la poblacion
de estudio (r = 0,092; p = 0,041) siendo etoricoxib el AINE que presenta mayor
relacion (r=0,358; p = 0,001). Finalmente, se pudo concluir en que el uso de AINEs
como ibuprofeno y los coxib predispone a los pobladores de la urbanizacion Toribio
Casanova, Cajamarca a aumentar las probabilidades de padecer una enfermedad

cardiovascular en los proximos arios.

Palabras Clave: Hipertension, hipercolesterolemia, riesgo cardiovascular, AINE.



ABSTRACT

The main objective of this research was to determine if there is a relationship
between cardiovascular risk and the chronic consumption of NSAIDs in residents
of the Toribio Casanova urbanization, Cajamarca. To meet the objective, was
designed a correlational level, observational, cross-sectional and prospective study,
which consisted of applying an interview to 204 residents of this sector, with the
help of a data collection form, whose The purpose was to document the personal
and anthropometric characteristics, as well as various cardiovascular risk factors
and NSAID consumption habits of the participants. The results showed that 174
(85,29%) residents of the Toribio Casanova urbanization, Cajamarca have a
moderate risk of suffering from cardiovascular disease in the next 10 years, while
only 3 (1,47%) of them have a high risk. In addition, the most consumed NSAIDs
included ibuprofen (43,14%; N = 88), paracetamol (40.20%; N = 82) and naproxen
(23,04%; N = 47) and it was possible to determine that there is a slight but
significant relationship between cardiovascular risk and the consumption of
NSAIDs in the study population (r = 0,092; p = 0,041), with etoricoxib being the
NSAID with the greatest relationship (r = 0,358; p = 0,001). Finally, it was possible
to conclude that the use of NSAIDs such as ibuprofen and coxib predisposes the
residents of the Toribio Casanova urbanization, Cajamarca to increase the chances

of suffering from cardiovascular disease in the coming years.

Keywords: Hypertension, hypercholesterolemia, cardiovascular risk, NSAID.
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INTRODUCCION

Las patologias reumaticas junto a las miopatias son un grupo de enfermedades
que afectan al aparato locomotor y constituyen en la actualidad gran
proporcion de las causas de incapacidad en personas de todo el mundo.
Existen mas de cien enfermedades distintas del aparato locomotor conocidas
hasta el momento, pero las mas comunes son la artritis, la artrosis, la tendinitis
y distintas formas de mialgia. Este tipo de enfermedades crénicas representan
una carga social y econémica bastante alta en todos los paises, sin limitarse

solo a aquellas en que la esperanza de vida es méas prolongada.l?

Estadisticamente estas patologias afectan a las mujeres, deportistas y a las
personas a partir de la segunda y tercera década de edad. En el Perd, por
ejemplo, se estima que anualmente se diagnostican mas de 100 casos nuevos
de artritis reumatoide y de estos pacientes, existe una proporcionde 6a 1, con

relacion al sexo femenino sobre el masculino.??

Aunque se ha comprobado en los ultimos afios la validez de tratamientos
alternativos y la importancia de la rehabilitacion fisica, la terapia
farmacologica sigue siendo uno de los pilares para la mejora de estos
pacientes. Este tratamiento consiste, independientemente de las
caracteristicas especificas de cada enfermedad, en el uso de analgésicos y
antiinflamatorios, siendo los mas utilizados para este fin los antiinflamatorios

no esteroideos (AINESs).*



Los AINEs son un grupo muy numeroso de medicamentos que se emplean
principalmente en el tratamiento de patologias del aparato locomotor, en las
que su objetivo es disminuir la inflamacion, ya que, si ésta es muy intensa o
prolongada, puede lesionar los tejidos musculares y articulares. A pesar de
ser su principal uso, también se pueden utilizar en el tratamiento a corto plazo

de cefalea, dismenorrea, dolor dental, célicos, etc.®

Uno de los puntos més importantes a tener en cuenta durante el tratamiento
con AINEs es que, en cuanto a eficacia, existe una “respuesta individual”, es
decir que, mientras algunos antiinflamatorios son muy efectivos en algunas
personas lo son menos en otras. Es imposible predecir qué antiinflamatorio
va a resultar mas activo y menos toxico en un caso u otro. El farmaco elegido
debe emplearse un periodo de tiempo suficientemente largo, al menos 15 dias,

antes de asegurar que no es efectivo.>®

Por otro lado, el consumo o uso crénico de AINEs puede conllevar a la
aparicion de otros problemas de salud derivados de los efectos adversos
(RAMSs) de estos farmacos. Por ejemplo, las gastropatias constituyen uno de
los principales efectos producidos por el uso cronico de antiinflamatorios, en
la Gltima década se ha reportado que la prevalencia de Ulcera gastroduodenal
en consumidores de AINEs alcanza aproximadamente el 15 al 20% y aun mas
preocupante es el aumento de presion arterial y de problemas
cardiovasculares ocasionados por el consumo crénico de estos medicamentos.

La Food and Drug Administration (FDA) afirmo en el 2015 que, debido al



consumo crénico de AINESs, a nivel mundial existié un aumento del riesgo
cardiovascular que varié entre el 5-10%, dependiendo de los AINE y las dosis

usadas.”®

El riesgo cardiovascular representa la probabilidad que tiene un individuo de
sufrir una enfermedad cardiaca dentro de un determinado plazo de tiempo
dependiendo fundamentalmente de los factores que lo afecten. Entre los
principales factores se encuentran la presencia de hipertension arterial,
hipercolesterolemia, diabetes, consumo de alcohol y tabaco e incluso el

consumo croénico de algunos medicamentos como los AINEs.®

El aumento de la incidencia de consumo de AINEs en nuestro entorno a
motivado a la permanente vigilancia del uso de estos medicamentos, siendo
los principales responsables de esta labor, los quimicos farmacéuticos. El
seguimiento farmacoterapéutico que se lleva a cabo desde la farmacia
comunitaria, tiene una valiosa importancia, pues permite detectar problemas
relacionados a los medicamentos entre los que destacan el aumento de riesgo

cardiovascular.

Por lo mencionado, el presente plan de investigacion pretendio determinar si
existe relacion entre el riesgo cardiovascular y el consumo crénico de AINEs
en pobladores de la urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca. Ante lo

expuesto, se formuld la siguiente pregunta de investigacion:



¢Existe relacion entre el riesgo cardiovascular y el consumo croénico de

AINESs en pobladores de la urbanizacién Toribio Casanova, Cajamarca?

Y se plantearon los siguientes objetivos:

Objetivo General

Determinar si existe relacién entre el riesgo cardiovascular y el consumo
cronico de AINEs en pobladores de la urbanizacién Toribio Casanova,

Cajamarca.

Obijetivos Especificos

Calcular el riesgo cardiovascular de los pobladores de la urbanizacion
Toribio Casanova, Cajamarca, segun los criterios del estudio Framingham.
Identificar a los AINEs méas consumido por pobladores de la urbanizacién
Toribio Casanova, Cajamarca.

Identificar las principales causas del consumo de AINEs por pobladores
de la urbanizacién Toribio Casanova, Cajamarca.

Describir las principales interacciones farmacoldgicas que contribuyen

con el aumento de riesgo cardiovascular.

Con la finalidad de dar respuesta a los objetivos planteados se formul6 la

siguiente hipotesis:



Existe relacion entre el riesgo cardiovascular y el consumo créonico de AINEs

en pobladores de la urbanizacién Toribio Casanova, Cajamarca

MARCO TEORICO

2.1. Teorias que sustentan la Investigacion

2.1.1. A nivel internacional

Jo HA et al (2021)*, llevaron a cabo en Corea un estudio titulado
“Cardiovascular risk of nonsteroidal anti-inflammatory drugs in
dialysis patients: a nationwide population-based study”, cuyo objetivo
fue identificar la relacion entre el consumo de AINEs y los resultados
cardiovasculares de pacientes en dialisis que tienen un riesgo
cardiovascular elevado. Se realizd un estudio de casos cruzados para
evaluar la asociacion de consumo de AINEs con los principales
eventos cardiacos y cerebrovasculares adversos (ECCVA) y la
mortalidad utilizando el conjunto de datos del Seguro de Salud de
Corea. Los resultados mostraron que 3433 pacientes en dialisis
experimentaron ECCVA y 8524 pacientes murieron después de la
exposicion a AINEs dentro de los 120 dias después de su consumo.
Los AINEs aumentaron significativamente el riesgo de ECCVA [aOR
1,37] y lamortalidad [aOR 1,29]. Se concluyd en que existe evidencia
solida sobre la asociacion de consumo AINE con el aumento del

riesgo cardiovascular y la mortalidad en pacientes en dialisis y que



estos pueden ocurrir independientemente de la dosis y la duracion de

la exposicion.

Gonzélez AM (2019), desarrollé en Espafia un estudio titulado
“Analisis y evaluacion del riesgo cardiovascular y gastrointestinal de
los antiinflamatorios no esteroideos inhibidores selectivos y no
selectivos de ciclooxigenasa 2” en que se planted como objetivo
determinar el riesgo cardiovascular y gastrointestinal de los
inhibidores selectivos de COX-2. Se realiz6 un estudio descriptivo,
documental a partir de la revisién de estudios epidemioldgicos y su
anélisis a través de una técnica meta-analitica y, por otro lado, una
revision de las bases de datos del Sistema Espafiol de
Farmacovigilancia (FEDRA) y del Uppsala Monitoring Centre
(VigiBase) y su analisis a través de un estudio caso/no caso. Los
resultados demostraron riesgo cardiovascular significativo tanto con
los COXIB como con los AINEs clasicos, sin embargo, se observé
que el riesgo cardiovascular con los COXIB es elevado incluso a dosis
bajas y en sujetos con riesgo cardiovascular basal bajo. El riesgo
parece ser mas elevado con rofecoxib, seguido de diclofenaco,
etoricoxib, ibuprofeno, naproxeno y celecoxib. Se concluyo en que, la
evidencia consultada corrobora el aumento de riesgo cardiovascular

en consumidores de AINEs.



Pérez CM et al (2019)*, realizaron un estudio en Nicaragua titulado
“Uso de antiinflamatorios no esteroideos en hipertensos. Centro de
salud Socrates Flores Vivas, II trimestre 2018”, en el cual se
plantearon como objetivo analizar la prescripcion de AINEs en
pacientes hipertensos asistentes de un Centro de Salud local. Se disefi6
un estudio descriptivo, observacional de la prescripcion - indicacion,
que abarco la revision de 90 expedientes clinicos. Los principales
resultados mostraron que las indicaciones médicas més frecuente para
el consumo de AINEs fueron las enfermedades osteomioarticulares
(40%), sin embargo, se identifico que el 36% de los pacientes
recibieron mensualmente dichos farmacos sin una justificacion
médica establecida y que en el 67% de los expedientes no se estimé el
riesgo cardiovascular, renal o gastrointestinal en busca de
contraindicaciones a la prescripcion de AINEs. Se concluy6 en que es
necesario establecer estrategias de farmacovigilancia de aparicion de
reacciones adversas 0 de ajuste de dosis adecuado al perfil biolégico

de este grupo de pacientes.

Dong YH et al (2018)*, desarrollaron un estudio en Taiwan titulado
“Comparative  cardiovascular safety of nonsteroidal anti-
inflammatory drugs in patients with hypertension: a population-based
cohort study” cuyo objetivo fue analizar y comparar el riesgo de
eventos cardiovasculares mayores entre los AINEs selectivos y no

selectivos de la ciclooxigenasa 2 (COX-2) en pacientes con



hipertension. Se realizd un estudio de cohorte de 2749 pacientes con
hipertensién que iniciaron un tratamiento con AINEs selectivos y
52 880 que iniciaron tratamiento con AINEs no selectivos por la
COX-2 en una base de datos taiwanesa. El andlisis incluyd la
hospitalizacidn por eventos cardiovasculares mayores como accidente
cerebrovascular isquémico, infarto agudo de miocardio, insuficiencia
cardiaca congestiva, ataque isquémico transitorio, angina inestable o
revascularizacion coronaria. Los resultados mostraron que el cociente
de riesgo (CR) de los eventos cardiovasculares mayores entre AINEs
selectivos de la COX-2 con los no selectivos fue de 1,07 (Los
selectivos ~ demostraron  mayor incidencia de  eventos
cardiovasculares). No se observd un riesgo diferencial al comparar
celecoxib con diclofenaco, ibuprofeno o naproxeno. Se concluyo en
que los resultados obtenidos proporcionan informacién importante
sobre la seguridad cardiovascular comparativa de los AINEs en

pacientes con hipertension.

Martin L et al (2018)*, llevaron a cabo un estudio en Espafia titulado
“Cardiovascular Risk of Nonsteroidal Anti-inflammatory Drugs and
Classical and Selective Cyclooxygenase-2 Inhibitors: A Meta-
analysis of Observational Studies”, el cual tuvo como objetivo
principal revisar la evidencia publicada sobre el uso clinico de los
AINEs y evaluar el riesgo cardiovascular (RCV) de los inhibidores de

la ciclooxigenasa-2 (coxibs), mediante un procedimiento meta-



analitico. Se realiz6 una busqueda en las bases de datos MEDLINE y
EMBASE entre octubre de 1999 y junio de 2018. Se seleccionaron en
total 87 estudios de cohortes y de casos y controles que mostraran
RCV como riesgo relativo (RR) o tasa de incidencia asociada con uso
de AINEs. Los resultados mostraron que los AINES se asociaron con
un aumento del RCV estadisticamente significativo (RR, 1,24). El
riesgo fue ligeramente mayor para los coxibs (RR, 1,22) en
comparacién con los AINEs no selectivos (RR, 1,18). El andlisis de
datos por farmaco revel6 que rofecoxib (RR, 1,39), seguido de
diclofenaco (RR, 1,34) y etoricoxib (RR, 1,27) fueron los AINEs
asociados con mayor RCV. Se concluy6 en que el uso de los coxibs
estaria relacionado con un aumento estadisticamente significativo del

RCV.

Bally M et al (2017)®, realizaron una investigacion en Canada,
titulada “Risk of acute myocardial infarction with NSAIDs in real
world use: bayesian meta-analysis of individual patient data” en el que
se tuvo como objetivo caracterizar los determinantes, la evolucién
temporal y los riesgos del infarto agudo de miocardio (IAM) asociado
al uso de AINEs orales. Se realiz6 una revision sistematica seguida de
un meta-analisis de datos de pacientes canadienses y europeos. Los
estudios elegibles se obtuvieron de bases de datos médicas o de
prescripcion de medicamentos computarizados, se documento el 1AM

como resultado especifico y se estudio su asociacion con el consumo



de inhibidores selectivos de la COX-2 y los AINEs tradicionales. Los
resultados mostraron que existieron 446 763 estudios de paciente
individuales, de los cuales 61460 tenian antecedente de IAM. Se
demostr6 que los pacientes que tomaron cualquier dosis de AINE
durante una semana, un mes 0 mas de un mes se asocié con un mayor
riesgo de IAM. Con el uso de uno a siete dias, la probabilidad de
aumento del riesgo de IAM fue de 92% para celecoxib, 97% para
ibuprofeno y 99% para diclofenaco, naproxeno y rofecoxib. Ademas,
se documentd un mayor riesgo de IAM para dosis més altas de AINE.
Se concluyo en que todos los AINEs, incluido el naproxeno, estaban
asociados con un mayor riesgo de IAM. El riesgo de infarto de
miocardio con celecoxib fue comparable al de los AINEs tradicionales
y menor que con rofecoxib. El riesgo fue mayor durante el primer mes

de uso de AINE y con dosis mas altas.

Sanchez JL (2016)%, realizd una investigacion en Espafia titulada
“Riesgo cardiovascular asociado al consumo de AINEs”, cuyo
principal objetivo fue evaluar y cuantificar la asociacion entre el
riesgo de sufrir un sindrome coronario agudo (SCA) y el uso previo
de AINEs en la poblacién general de referencia del Hospital Mancha
Centro en el periodo 2008-2012. Para llegar a una conclusion se
realizaron tres diferentes estudios de investigacion: el primero de
casos cruzados, el segundo de cohortes y el tercero de casos y

controles. Se obtuvo el promedio de consumo de AINEs durante 5
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afios, a través de la base de datos del consumo farmacéutico del
Servicio de Salud de Castilla La Mancha (SESCAM), mientras que
los datos de los pacientes se obtenian a través del Conjunto Minimo
Basico de Datos (CMBD) del Hospital Mancha-Centro. Los
resultados mostraron que existié un aumento de riesgo cardiovascular
relacionado con el uso de AINEs. En el estudio de casos cruzados y
de cohortes se seleccionaron 1317 casos, observandose un incremento
relativo del riesgo de SCA del 42%. Dentro de las familias de AINE,
los consumidores de alcanonas (nabumetona) representan el mayor
riesgo de sufrir un SCA, seguido de los derivados acéticos y los
inhibidores selectivos de la COX-2, mientras que el ibuprofeno, el
medicamento mas prescrito, se asocié con un incremento moderado
de sufrir un SCA. Se llegd a la conclusion de que el consumo de
AINEs en pacientes pertenecientes a una poblacion de referencia se
asocia de forma independiente a un mayor riesgo de sufrir un

sindrome coronario agudo.

Ordofiez AS (2015)Y, realizé una investigacion en Sevilla titulada
“Estrategias de la intervencion farmacéutica en la adecuacion de los

tratamientos con antiinflamatorios no esteroideos en los pacientes del
Distrito Sanitario Huelva - Costa”, cuyo objetivo fue realizar un
analisis descriptivo del consumo de AINESs en dicho distrito y evaluar
la efectividad de dos intervenciones farmacéuticas: una para reducir

potenciales errores de prescripcion y otra para adecuar los
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2.1.2.

tratamientos con AINEs a las recomendaciones de la AEMPS. Se
construyd un estudio cuasi-experimental en el que se entrevistaron a
38 médicos y 262 pacientes. Los resultados mostraron que el consumo
de AINEs aumentd desde el afio 2000 al 2007, luego de lo cual empez6
a decrecer, siendo ibuprofeno el medicamento mas consumido. De
igual forma se detectaron 5984 problemas relacionados a los
medicamentos (PRM) observandose una alta incidencia de incremento
de riesgo cardiovascular en consumidores de diclofenaco y celecoxib.
Se realizaron un total de 117 recomendaciones para adecuar el
régimen de prescripcion de estos medicamentos a pacientes con riesgo
de problemas géstricos y aterotrombdticos, recibiendo un 85,16% de
aceptacion por médicos y pacientes. Finalmente se concluy6 en que la
actuacion de los médicos consistentes en la anulacion del AINE o el
cambio de analgésico es necesario para reducir el nimero de PRM en

esta poblacion.

A nivel nacional

Oscanoa-Espinoza et al (2015)8, realizaron una investigacion en
Lima, titulada “Antiinflamatorios no esteroides: seguridad
gastrointestinal, cardiovascular y renal”, en la que se tuvo como
objetivo analizar bajo evidencias disponibles hasta tal fecha, la
seguridad de los AINEs con 3 criterios principales: gastrolesividad,
cardiotoxicidad y nefrotoxicidad. Se realizd un estudio descriptivo,

documental en el que se revisaron evidencias disponibles en bases de
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2.1.3.

datos y revistas cientificas a nivel nacional. Entre sus principales
resultados se pudo apreciar que los AINEs actualmente se establecen
en uno de los farmacos mas utilizable en la sociedad, pero su uso
irracional conlleva a problemas gastrointestinales, cardiovasculares y
renales, por lo tanto, es importante la verificacion de la apariencia de

la garantia de este grupo farmacolégico.

A nivel regional

Juro P et al (2021)*°, en su investigacion titulada “Incidencia del uso
de antiinflamatorios no esteroideos en pobladores del barrio Nuevo
Cajamarca, Cajamarca 2021” tuvieron como objetivo determinar la
frecuencia de consumo de AINEs en pobladores de un barrio de
Cajamarca. Se disefid una investigacion de tipo observacional y de
corte transversal en la que se utilizé como instrumento un cuestionario
de 15 items que se utiliz6 para encuestar a 341 pobladores adultos del
barrio Nuevo Cajamarca durante los meses de enero, febrero y marzo
del 2021. Entre los datos que se indagaron estuvieron las
caracteristicas  sociodemograficas de los participantes, sus
antecedentes patoldgicos y la frecuencia y uso de AINEs. Los
resultados mostraron que la incidencia del uso de AINEs en
pobladores de esta zona es de 77,71% y entre los medicamentos mas
usados estan naproxeno (47,80%), ibuprofeno (39,30%) y diclofenaco
(36,66%). Adicionalmente se reportd que los pobladores solo hacen

uso de los AINEs cuando tienen malestares o dolor (67,92%) y la
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mayoria de participantes no tienen conocimiento de las reacciones
adversas de estos medicamentos (80,38%). Se concluy6 en que hubo
una alta incidencia de uso de AINEs en los pobladores del barrio
Nuevo Cajamarca durante los meses de enero, febrero y marzo del

2021.

Cruzado C et al (2021)?, realizaron un estudio titulado “Uso racional
de medicamentos en pobladores con riesgo cardiovascular que acuden
al puesto de salud del distrito de JesUs”, en el que se tuvo como
objetivo evaluar el uso de medicamentos en este grupo de pobladores.
Se realiz6 un estudio observacional, descriptivo en el que la muestra
estuvo conformada por 260 personas, para la recoleccion de datos se
utilizé un cuestionario con el que se entrevistd a los participantes y
una ficha de recoleccion de datos para compilar informacion de sus
historias clinicas. Ambos instrumentos sirvieron para evaluar el uso
racional de medicamentos y el riesgo cardiovascular de los pobladores
que acudieron al centro de salud del distrito de Jesus. Los resultados
demostraron que los medicamentos que mas se consumieron fueron
ibuprofeno (70%), diclofenaco (54,62%) y naproxeno (29,62%) y que
a pesar de que la mayoria de pobladores hacian uso racional de sus
medicamentos (92,69%), el 35,77% de ellos presentaban un riesgo
alto de que en los proximos 10 afios tengan un evento cardiovascular.
Se concluyd que el uso racional de medicamentos en estos pobladores

no condiciona la aparicion de riesgo cardiovascular.
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2.2. Bases tedricas

2.2.1. Antiinflamatorios no esteroideos (AINES)

2.2.1.1.

2.2.1.2.

Concepto

Los AINEs son un grupo de medicamentos que aparecieron a finales
del siglo XI1X, teniendo como principal precursor al acido salicilico.
Estos farmacos permiten disminuir la inflamacion (efecto
antiinflamatorio), bajar la fiebre (efecto antipirético), combatir el
dolor (efecto analgésico) y en los ultimos afios se ha investigado su
efecto antitrombético. Son principalmente usados para controlar los
sintomas producidos por la inflamacién, aunque no tratan su causa

ni modifican el curso de las enfermedades reumaticas.?

Clasificacion
Los AINEs pueden clasificarse segun dos criterios: (1) su estructura
quimica y (2) su selectividad por su lugar de accion.
presentan estructuras quimicas muy distintas y no necesariamente
relacionadas entre si, los principales grupos y representantes son:?2
a. AINEs no selectivos:

e Salicilatos: Acido acetilsalicilico (ASA), salicilato de metilo,

diflunisal, acetilato de lisina.
e Derivados pirazolonicos:  Dipirona 0  metamizol,

fenilbutazona, zaprofazona.
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e Derivados del para-aminofenol: Acetaminofen
(paracetamol).

e Derivados del acido acético: Indometacina, sulindaco,
glucametacina.

e Derivados carboxilicos y pirrolpirrdlicos: Etodolaco,
ketorolaco

e Derivados del acido fenilacélico: Diclofenaco, aclofenaco,
tolmetina, fenclofenaco.

e Derivados del 4cido n-acetilantranilico: Acido mefenamico,
acido niflumico, &cido meclofenamico, clonixinato de lisina

e Derivados del acido propionico: Ibuprofeno, naproxeno,
ketoprofeno, flurbiprofeno, fenoprofeno, oxaprozina.

¢ Derivados enolicos: Piroxicam, meloxicam, enoxicam.

¢ Naftilalcanonas: Nabumetona.

e Nimesulida.

b. AINEs selectivos por COX-2
e Coxibs: Celecoxib, etoricoxib, rofecoxib, parecoxib,

lumiracoxib.

2.2.1.3. Indicaciones

Los AINEs tienen diversos usos por sus efectos, como:
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Analgésicos. Son efectivos para el tratamiento del dolor leve-
moderado, y en algunos casos pueden controlar el dolor intenso
de componente inflamatorio, postquirdrgico y colico.  Sus
principales indicaciones incluyen: %24

- Cefaleas.

- Mialgias.

- Odontalgia.

- Dolor tipo célico (nefritico, biliar, menstrual).
- Politraumatismo.

- Dolor por quemaduras.

- Dolor agudo postoperatorio.

Antiinflamatorios. Se puede deducir que su accion
antiinflamatoria se produce al inhibir las  prostaglandinas (PG)
periféricas responsables de la vasodilatacion, el aumento de la
permeabilidad y el edema. En principio, los AINEs son mas
eficaces en procesos agudos de inflamacion, pero también se ha
demostrado su utilidad en la inflamacion cronica. Sus principales

indicaciones incluyen:?!2°

Inflamacion aguda por infeccion en tejido blando.
- Inflamacién por politraumatismo.

- Aurtritis reumatoide.

- Osteoartritis.

- Lupus eritematoso sistémico.
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- Espondiloartropatias

- Artrosis.

e Antipiréticos. Los AINEs pueden reducir temperaturas
corporales elevadas, afectando minimamente a la temperatura
corporal normal. Se indica principalmente en:?!

- Fiebre, incluyendo fiebre refractaria por infeccion bacteriana,

viral o infestacion parasitaria.

e Antiagregantes plaquetarios. Tanto la aspirina como algunos
AINEs no selectivos, inhiben la agregacion plaquetaria y
prolongan el tiempo de sangrado debido a la inhibicién de la
sintesis de tromboxano A2 en las plaguetas. A dosis bajas, la
aspirina provoca una inhibicion irreversible de la agregacion
plaquetaria mediante la acetilacion de la enzima. La enzima queda
inhibida durante toda la vida de la plaqueta (unos 12 dias). Este

efecto no lo tienen los AINEs selectivos de la COX-2.%6

18



Tabla 01. Indicaciones y posologia de los principales AINEs.

AINE Principal indicacién Dosis
Dolor: 500 mg c/6h
Trombosis: 100 mg/dia

ASA Cefalea, trombosis

Ibuprofeno  Inflamacion y dolor agudo 400 mg c/6-8h

Naproxeno  Inflamacién y dolor agudo 550 mg c/8-12h

Ketoprofeno Dolor agudo 100 mg ¢/12h
Diclofenaco  Mialgias e inflamacion 50 mg ¢/6-8h
Meloxicam  Espondiloartropatias 15 mg ¢/24h

Celecoxib Espondiloartropatias 100 mg ¢/12h

Fuente: Pérez AA, Lépez AM y Grau I. Antiinflamatorios no esteroideos
(AINES). Consideraciones para su uso estomatolégico. Rev Cubana
Estomatol. [Internet]. 2022; 39 (2): 131-140.%

2.2.1.4. Farmacodinamia
El mecanismo de los AINEs consiste en la inhibicion de la sintesis
de prostaglandinas (PG) tanto a nivel central como periférico. La
sintesis de PG se inicia cuando la fosfolipasa A2 libera &cido
araquidonico (AA) de la membrana celular ante la presencia de
estimulos fisicos, quimicos o hipdxicos. EI AA genera diversos
compuestos llamados eicosanoides (prostaglandinas, tromboxanos y
leucotrienos), estos interactian con receptores especificos,
promoviendo el sistema adenililciclasa, que a su vez incrementa la
adenosin monofosfato ciclico (AMPc) y calcio intracelular para
facilitar la transmision del impulso doloroso. ElI mecanismo de los
AINEs no es otro que disminuir la produccion de PG (y otros
eicosanoides) mediante la inhibicion de la ciclooxigenasa (COX),

enzima que cataliza la transformacion del AA 212728
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Figura N° 01. Mecanismo de accién y potencia de los AINES.

Fuente: Hardman J, Limbird L, Molinoff P et al. Las Bases Farmacoldgicas de La
Terapéutica. México: McGraw-Hill Interamericana; 1996: 661-669.%7

Cabe destacar que la COX estad constituida por dos isoformas: la
ciclooxigenasa 1 (COX-1) y la ciclooxigenasa 2 (COX-2). La COX-
1 es una enzima constitutiva involucrada en funciones fisioldgicas,
tales como el mantenimiento de la proteccion gastrica, el flujo renal,
la agregacion plaquetaria, la migracion de neutréfilos y la
homeostasis del endotelio vascular, por ello, su inhibicion puede
provocar efectos secundarios a estos niveles. Por el contrario, la
COX-2 es una isoenzima inducida por los mediadores de la
inflamacidn en condiciones patologicas. Esta enzima no se detecta

en los tejidos en condiciones fisiologicas normales. En estos casos,
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2.2.15.

los llamados AINESs selectivos, al inhibir preferentemente la COX-2,

consiguen generar una accion sin ciertos efectos secundarios.?”?8

Farmacocinética?®3%3!

En general, la mayoria de los AINEs comparten las mismas

caracteristicas farmacocinéticas, aunque existan algunas diferencias

entre ellos:

e Absorcion. Se absorben de forma rapida y casi completa cuando

se administran por via oral y rectal, dependiendo de su forma
farmacéutica, del pH de la mucosa gastrica, y del tiempo que
permanece en la mucosa gastrica. Las concentraciones
plasmaticas méaximas se alcanzan a las 2-3 horas de su
administracion. La velocidad de absorcion puede verse afectada
por el consumo de alimentos, siendo importante mencionarlo,
dado que habitualmente estos farmacos se consumen durante las
comidas a fin de minimizar el dafio local producido en la mucosa
gastrica.

Distribucion. Se unen de forma mayoritaria (hasta un 90-95%) a
proteinas plasmaticas (albumina), por lo que su volumen de
distribucion es bajo. El farmaco libre se difunde a través de las
membranas celulares y se une a la COX. La proporcion de
farmaco libre se ve afectada por multiples factores, incluyendo la
concentracion plasmatica de albimina, el sexo y la edad del

paciente, las interacciones con otros farmacos a este nivel, y la
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presencia de alteraciones hepéticas o renales. En caso de
insuficiencia renal o hipoalbuminemia, la proporcion de farmaco
libre se verd incrementada.

e Metabolismo. ElI metabolismo de primer paso en el higado es
minimo o inexistente.

e Eliminacion. La mayoria de AINEs se metabolizan en el higado
mediante su conjugacion u oxidacion a compuestos inactivos, y
se excretan principalmente por las vias urinarias, bien por
filtracion glomerular o secrecion tubular. Muchos de los AINES
veran reducida su eliminacion en caso de que exista una alteracion
en la funcion renal. Asimismo, también se puede afirmar que su
eliminaciéon disminuye con la edad. Segun su vida media de
eliminacién, podemaos clasificar estos farmacos en dos grupos:

- Los de vida media corta, de menos de 6 horas (como la
aspirina, el diclofenaco, el ibuprofeno y el paracetamol).
- Los de vida media larga, de mas de 10 horas (como el

naproxeno o el piroxicam).

2.2.1.6. Reacciones adversas
Los AINEs presentan una serie de reacciones adversas (RAMS)
comunes a todos ellos. Estos efectos adversos constituyen un serio
problema cuando se inicia un tratamiento con estos medicamentos,

sobre todo cuando se administran de forma cronica.
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Las reacciones adversas relacionadas con los AINEs constituyen el
grupo mas frecuente, llegando a suponer hasta un 25 % del total de
RAMs reportadas en centros de farmacovigilancia de todo el mundo.
Los principales RAMs de los AINESs son:

e Gastrolesividad. Como ya se indicO previamente, la enzima
COX-1 incluye entre sus funciones la proteccién gastrica
mediante la sintesis de prostaglandinas. El efecto protector de las
PG se debe a que reducen la secrecion &cida del estdmago,
promueven la dilatacion de los vasos de la mucosa gastrica,
provocan la secrecion de moco que forma una barrera fisica con
funcién protectora, y estimulan la secrecion de bicarbonato. Por
tanto, la lesion gastroduodenal causada por los AINES se basa en
la inhibicion de la COX-1 y por lo tanto de la sintesis de PG. Un
30 % de los pacientes que toman AINEs con regularidad
presentara los siguientes sintomas: dispepsia, epigastralgia,
pirosis y nauseas. También pueden experimentar otros sintomas,
tales como diarrea, estrefiimiento y dolor abdominal y en el caso
de complicaciones se pueden producir irritacion, erosion y
ulceracion de la mucosa gastrica. Los coxibs, al ser inhibidores
selectivos de la COX-2, generan menor toxicidad a este
nivel.27'32'33

e Nefrotoxicidad. La COX-1 cumple un rol fundamental en la
fisiologia renal, mediante la sintesis de varias prostaglandinas

(prostacicllina, PGE2 y PGD?2). Estos eicosanoides dilatan la
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vasculatura renal e incrementa la perfusion renal. El resultado es
la redistribucion del flujo renal de la corteza renal a las nefronas
en la region intramedular. Es posible deducir que la inhibicion de
la COX-1 podria disminuir la perfusion renal total y redistribuir
el flujo renal a la corteza, proceso que conduciria a
vasoconstriccion renal aguda, isquemia medular y en algunos
casos a insuficiencia renal aguda.

La nefrotoxicidad por AINESs es muy rara en personas sanas, sin
embargo, en pacientes adultos mayores y aquellos con
comorbilidades e interaccion medicamentosa (IECAs, diuréticos)
pueden desarrollar trastornos renales. Las principales RAMs de
los AINEs a nivel renal incluyen insuficiencia renal aguda por
cambios en la hemodinamica renal, necrosis tubular aguda,
nefritis intersticial o necrosis papilar, asi como trastorno
hidroelectroliticos (hiponatremia e hiperkalemia), hipertension y
edema.18'34'35

Aumento de riesgo cardiovascular. ElI aumento del riesgo
cardiovascular esta relacionado con todos los AINES, aunque con
importantes diferencias. En el afio 2000 el estudio Vioxx
Gastrointestinal Outcomes Research (VIGOR) mostr6 2,4 veces
mayor riesgo de eventos tromboticos cardiovasculares en quienes
consumian inhibidores selectivos de la COX-2 comparado con
quienes consumian otros AINEs, lo que llevo al retiro de

medicamentos como rofecoxib. En este contexto otro estudio
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metaanalitico del grupo colaborativo CNT (Coxib and traditional
NSAID Trialists’) publicado el 2013, estudi6 la seguridad
cardiovascular de este grupo de farmacos llegando a las siguientes
conclusiones: a) diclofenaco y un coxib aumenta la mortalidad;
siendo la causa principal la morbimortalidad coronaria, b) El
naproxeno fue el mas seguro porque su morbimortalidad vascular
fue la menor de todos los AINEs evaluados; c) ibuprofeno
incremento la mortalidad pero de forma no significativa, d) Todos
los AINEs estudiados aumentaron el riesgo de insuficiencia
cardiaca al doble.

La razon del aumento de riesgo cardiovascular de los AINEs
puede explicarse por el efecto de las PG sobre el endotelio
vascular. Las dos isoformas de la COX (COX-1 y COX-2) se
encuentran presentes en el endotelio. En condiciones fisioldgicas
normales, solo se detecta a la enzima COX-1, no obstante, cuando
existen estimulos inflamatorios y posiblemente en isquemia
miocéardica, se produce una induccidn de la expresion de la
COX-2, esto provoca un aumento en la sintesis de la PGI12, por lo
que se piensa que podria tratarse de un mecanismo protector en
casos de dafio vascular. La inhibicion selectiva de la COX-2
bloquea, por tanto, la sintesis de la PGI2 dejando expuesto al
miocardio a un posible dafio.

Por otro lado, los AINE pueden provocar un incremento de la

presion arterial causado por la inhibicion del efecto compensador
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de la vasodilatacion, provocada por las prostaglandinas a nivel
renal por el aumento de las resistencias periféricas y la retencion
de agua, pudiendo llegar a producir un incremento medio de la
presion de 3-6 mmHg. La evidencia indica que este efecto es més
comun en pacientes hipertensos tratados con antihipertensivos,

pero no en pacientes normotensos, 833738

2.2.2. Riesgo cardiovascular

2.2.2.1. Concepto

Los eventos cardiovasculares (ECV) son grupo de patologias que
incluyen enfermedades como la isquemia de corazédn, accidente
cerebrovascular y otras derivadas de patologia de los vasos
sanguineos como hipertension y enfermedad vascular periférica. Los
ECV son la principal causa de muerte prematura en el mundo
ocupando la cardiopatia isquémica el primer lugar y el accidente
cerebrovascular, el tercero. El riesgo cardiovascular se define como
la probabilidad de padecer un evento cardiovascular en un
determinado periodo, que habitualmente se establece entre 5 6 10
afos, y su evaluacion y estratificacion, especialmente en los
pacientes que no padecen enfermedad cardiovascular, es decir, en

prevencion primaria, es fundamental para establecer el tipo de
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2.2.2.2.

intervencidon a realizar, la necesidad de instaurar tratamiento

farmacoldgico y la periodicidad del seguimiento.3%4°

Factores de riesgo cardiovascular

Se han descrito varios factores de riesgo asociados a ECV, algunos

de ellos, no modificables y otros modificables:**

e Factores no modificables:

Edad: a partir de los 50 - 60 afios el RCV aumenta.

Sexo: El sexo masculino tiene mayor predisposicion a padecer
un ECV.

Antecedentes familiares: las probabilidades de sufrir un ECV
aumentan si familiares de primer grado (padre, madre o

hermanos) han tenido un ECV.

e Factores modificables

Dislipidemia: Los valores normales de colesterol total en
sangre debe ser menor a 200 mg/dL y el de triglicéridos menor
a 150 mg/dL.

Tabaquismo. El habito tabaguico aumenta el riesgo
cardiovascular.

Diabetes. Los niveles normales de glucosa en sangre (pre

prandial) deben estar comprendidos entre 70 - 100 mg/dL.
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- Hipertension arterial: Los valores normales de una persona
deben estar por debajo de 120/80 mmHg.

- Obesidad: Un indice de masa corporal (IMC) normal debe
estar comprendido entre 18,5y 24,9.

- Sedentarismo. La inactividad fisica incrementa el RCV.

2.2.2.3. Evaluacion del riesgo cardiovascular

En la actualidad existen 2 tipos de métodos de calculo del riesgo
cardiovascular: los cualitativos y los cuantitativos. Los cualitativos
se basan en la suma de factores de riesgo o la medicion de su nivel y
clasifican al individuo en: riesgo leve, moderado, alto y muy alto;
Por otro lado, los cuantitativos, estan basados en ecuaciones de
prediccion de riesgo que calculan la probabilidad de presentar un
ECV en un determinado tiempo, y para ello se valen de programas
informaticos o las llamadas tablas de riesgo cardiovascular.

En este contexto, se han establecido escalas para determinar el riesgo
cardiovascular en relacion a la combinacién de los factores de riesgo
como: PROCAM, SCORE, REGICOR o la Escala de Framingham

la cual ha sido la mas difundida y utilizada en Latinoamérica.3%4042

28



e Escala de Framingham*#

Permite determinar el riesgo de padecer cualquier evento
cardiovascular en 10 afios, valorando factores como: edad, sexo,
indice de masa corporal, presion arterial, diabetes y tabaquismo,
asignando un puntaje a cada uno de ellos y estratificando al
paciente en bajo, mediano y alto riesgo cardiovascular. Hay que
precisar que esta escala debe aplicarse a personas sin cardiopatia
conocida y que el riesgo que predice solo es de enfermedad
coronaria y no de otras enfermedades cardiacas o vasculares.

Algunas desventajas de esta escala a tener en cuenta son:

- No considera dentro de sus variables la historia familiar de
enfermedad coronaria precoz (se considera antecedente
familiar positivo si puede documentarse una enfermedad
coronaria clinica o una muerte stbita en un familiar de primer
grado menor de 55 afios si es hombre o de 65 afios si es mujer).

- No contempla otros factores de riesgo como triglicéridos
(sobre todo si se acompafia de una cifra baja de HDL-
colesterol), fibrinbgeno, homocisteina, etc.

- No se puede aplicar en pacientes con una enfermedad
cardiovascular manifiesta.

- Predice mejor RCV en sujetos de mayor edad que en jovenes.
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- No son adecuadas para individuos que presenten un factor de

riesgo (dislipemia, HTA o diabetes) grave o muy grave.

Para el célculo del riesgo de enfermedad coronaria total en Peru
se utilizan las tablas clasicas de Framingham (Figura N° 02) que
clasifican al riesgo cardiovascular como:

Riesgo alto: > 20% a los 10 afios

Riesgo moderado: entre 10 y 20% a los 10 afios

Riesgo bajo: < 10% a los 10 afios

El paciente con riesgo cardiovascular alto necesita un control
estricto y una intervencion constante, siendo necesario en la
mayoria de los casos instaurar un tratamiento farmacoldgico de
los factores de riesgo que tengan mas relevancia en el mismo,
hasta lograr una estabilizacion y control de los mismos. Un riesgo
cardiovascular moderado necesita vigilancia especial para control
de los factores de riesgo que posee, recomendandose la
instauracion de un tratamiento basado en medidas higiénico-
dietéticas. En el caso de un riesgo bajo, no se requiere de

intervenciones y solo se opta por educar al paciente.
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Tabla 02. Tablas de Framingham para el calculo del riesgo de

enfermedad coronaria total (primera parte).

Puntuacion
Hombre Mujer
EDAD
30-34 -1 -9
35-39 0 -4
40-44 1 0
45-49 2 3
50-54 3 6
55-59 4 7
60-64 5 8
65-69 6 8
70 - més 7 8
DIABETES
No 0 0
Si 2 4
FUMADOR/A
No 0 0
Si 2 2
COLESTEROL TOTAL
<160 mg/dL -3 -2
160 — 199 mg/dL 0 0
200 - 239 mg/dL 1 1
240 — 279 mg/dL 2 1
> 280 mg/dL 3 3
HDL COLESTEROL
< 35 mg/dL 2 5
35— 44 mg/dL 1 2
45 — 49 mg/dL 0 1
50 - 59 mg/dL 0 0
> 60 mg/dL -2 -3

Fuente: Alvarez A. Las tablas de riesgo cardiovascular: Una revision critica.
Medifam [Internet]. 2001; 11 (3): 20-51.%
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Tabla 02. Tablas de Framingham para el calculo del riesgo de

enfermedad coronaria total (segunda parte).

PRESION ARTERIAL HOMBRES

Sistolica Diast6lica (mmHg)

(mmHg) <80 80-84 85-89 90-99 >100
<120 0 pts

120-129 0 pts

130-139 1 pts

140-159 2 pts
>160 3 pts

PRESION ARTERIAL MUJERES

Sistolica Diastdlica (mmHg)

(mmHg) <80 80-84 85-89 90-99 >100
<120 -3 pts

120-129 0 pts

130-139 0 pts

140-159 2 pts
>160 3 pts

Cuando la presion sistdlica y diastolica aportan distintas puntuaciones, se

utiliza el mayor de los valores.

Fuente: Alvarez A. Las tablas de riesgo cardiovascular: Una revision critica.

Medifam [Internet]. 2001; 11 (3): 20-51.°
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Tabla 03. Tabla para la cuantificacion del RCV en funcién de

la puntuacion.

RIESGO DE ECV (10 ANOS)

PUNTOS Hombre Mujer
-2 2% 1%
-1 2% 2%
0 3% 2%
1 3% 2%
2 4% 3%
3 5% 3%
4 7% 4%
5 8% 4%
6 10% 5%
7 13% 6%
8 16% 7%
9 20% 8%
10 25% 10%
11 31% 11%
12 37% 13%
13 45% 15%
14 > 53% 18%
15 > 53% 20%
16 > 53% 24%

> 17 > 53% > 27%

Fuente: Alvarez A. Las tablas de riesgo cardiovascular: Una revision critica.
Medifam [Internet]. 2001; 11 (3): 20-51.°

2.3.Definicion de términos basicos

e Ateroesclerosis. Se define como la acumulacion de grasas, colesterol y
otras sustancias nocivas dentro y sobre las paredes de las arterias (placa),

lo cual puede restringir el flujo sanguineo.*®
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Espondiloartropatia. Son un grupo de enfermedades relacionadas que
comparten caracteristicas clinicas. Dentro de este grupo se incluyen la
espondilitis anquilosante, artritis reactivas y artritis psoriasica.*’
Gastropatia. Las gastropatias son afecciones que afectan al revestimiento
del estdbmago. Cuando existe una gastropatia, el revestimiento del
estdmago esta dafiado, pero hay poca o nada de inflamacion presente.*8
Homocisteina. Es un aminoacido sulfurado muy agresivo para el
endotelio arterial. Existe evidencia que sugiere que el exceso de
homocisteina plasmatica se asocia a un mayor riesgo de enfermedad
coronaria y cerebrovascular. Actualmente se la considera como un
marcador para diagnosticar enfermedades cardiovasculares.*

Mialgia. Es considerado como sintoma de una enfermedad o lesion, y se
caracteriza por el dolor en la zona del masculo afectado que puede ir desde
una molestia a un dolor intenso y crénico segun su causa.>
Nefrotoxicidad. Es la toxicidad o dafio ejercido por algunas sustancias
sobre los rifiones, o6rganos cuya integridad funcional es esencial para el
mantenimiento de la homeostasia corporal de los seres humanos.*
Odontalgia. La odontalgia referida al dolor de origen dentario, es la causa
mas frecuente del dolor orofacial.*

Politraumatismo. Son un conjunto de lesiones a consecuencia de un
traumatismo (lesion fisica) que afectan a dos o mas organos al mismo
tiempo, también puede referirse a una sola lesion que pone en peligro la

vida de una persona.®
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I1l. METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

3.1. Unidad de analisis, universo y muestra

3.1.1.

3.1.2.

3.1.3.

Unidad de analisis

Poblador adulto de la urbanizacién Toribio Casanova, Cajamarca.

Universo
Estuvo constituido por 1200 pobladores adultos de la urbanizacién

Toribio Casanova, Cajamarca (Junta vecinal, 2022).

Muestra

Se tom6 como muestra a 204 pobladores adultos que radicaban en la
urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca. EI muestreo se realiz6 de
manera aleatoria y la magnitud de la muestra se calculé usando la

siguiente férmula:

B NZ?pq
~e2(N—1) +Z2pq

n

Donde:
n = Tamafo de muestra a calcular.

Z = Valor tabulado 1,96, distribucion al 95% de confianza.
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p = Proporcion de individuos que poseen en el universo la
caracteristica de analisis (consumo de AINESs). Para el presente
estudio se estimé un valor de p =0,8

g = Complemento de p. Si p = 0,8 entonces g = 0,2

N = Tamafio del universo = 1200

e = Margen de error maximo que se admite (5%) = 0,05

1200 (1,96)2 (0,8) (0,2)

n=

(0,05)% (1200 — 1) + (1,96)% x (0,8) (0,2)
o= 1200 (3,8416) (0,16)

(0,0025) (1199) + (3,8416) x (0,16)
n= __ (737.5872)

2,9975 + 0,6147

n= _ 7375872
3,6122

n= 204

e Criterios de inclusion
- Pobladores que residian en la urbanizacién Toribio Casanova,
Cajamarca.
- Pobladores mayores de edad, hombres y mujeres.

- Pobladores que consumian AINEs de manera periddica.
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- Pobladores que aceptaron participar de la investigacion y

firmaron el consentimiento informado.

e Criterios de exclusion
- Pobladores que estaban cursando con un evento cardiovascular
como ACV, IAM o enfermedad coronaria al momento de iniciar
la investigacion.
- Pobladores con algun tipo de incapacidad fisica, como sordera,
y/o discapacidad mental, que imposibilite su participacion en el

estudio.

3.2. Métodos de investigacion

3.2.1. Nivel de investigacion
El estudio se llevo a cabo desde el nivel correlacional, ya que se busco

una posible asociacidn entre las variables investigadas.

3.2.2. Tipo de investigacion

e De acuerdo al fin que se persigue
La presente investigacion fue de tipo basica, pues con la
informacion recolectada y con ayuda del analisis de teorias previas,
se ampliaron los conocimientos sobre la relacion que existe entre

el uso cronico de AINEs y el incremento del riesgo cardiovascular.
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e De acuerdo a la técnica de contrastacion de la hipdtesis
El estudio tuvo un disefio observacional, no experimental, ya que
no se realizd intervencién alguna para alterar la naturaleza de las
variables de estudio, tan solo se registraron y analizaron

estadisticamente los datos conforme estos sean obtenidos.

e De acuerdo a la secuencia temporal de recoleccion de datos
El estudio fue de corte transversal, ya que las variables fueron
medidas en una sola oportunidad y fue de tipo prospectiva, ya que
los datos que se obtuvieron fueron recolectados mientras la

situacion estudiada no haya concluido.

3.3. Técnicas de investigacion

La técnica de investigacion fue la entrevista, en la que se utiliz6 como
instrumento una ficha de recoleccion de datos. Las actividades comprendidas

para el desarrollo de la investigacion fueron las siguientes:

3.3.1. Elaboracion del instrumento de recoleccion de datos
Para la presente investigacion se disefid una ficha de recoleccién de
datos que incluyen 15 items (Anexo N° 01), organizados en 2
secciones, formuladas para facilitar la recopilacién y analisis de la

informacidn. Este instrumento fue construido por las investigadoras
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3.3.2.

3.3.3.

basandose en el conocimiento del marco tedrico y la evidencia actual

sobre la evaluacion de riesgo cardiovascular.

Validacion del instrumento por juicio de expertos

La validacion de la ficha de recoleccion de datos estuvo a cargo de un
grupo de profesionales de la salud expertos en el tema estudiado y/o
experiencia en validacion de instrumentos de investigacion. Para el
proceso de validacion, se hizo llegar el cuestionario a los profesionales
colaboradores, junto al resumen, objetivos, hipétesis y cuadro de
operacionalizacion de variables, y otros datos del plan de
investigacion que los validadores creyeran necesarios. Los
evaluadores revisaron y puntuaron el instrumento en funcion de
criterios como claridad, coherencia y objetividad. Finalmente, estos
puntajes se sumaron y fueron promediados, en el caso de cada
evaluador, para decidir sobre la viabilidad y pertinencia del
instrumento. Para considerar el instrumento valido se debia obtener
un valor superior de 0,6. Refiriendo una coherencia existente en su

elaboracién.

Captacion de pacientes para el estudio

Los 204 pacientes fueron captados a traves de dos establecimientos
farmacéuticos ubicados en la urbanizacion Toribio Casanova. Se
ofrecié al paciente la evaluacion de su riesgo cardiovascular, se le

informo sobre la finalidad de la investigacion y se le hizo firmar un
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3.3.4.

consentimiento (Anexo N° 02) para empadronarlo como parte de la

muestra de estudio.

Evaluacion del riesgo cardiovascular en pobladores de la

urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca.

Se recolectaron y midieron los siguientes datos mediante una

entrevista a los 204 pacientes seleccionados:

Edad.

Sexo.

Talla y peso. Se midieron con ayuda de una cinta métrica y una
balanza o béascula respectivamente. Este dato nos sirvid para
calcular el IMC segun la formula: Peso (Kg)/Talla? (m).

Habito tabaquico.

Consumo de alcohol.

Diagnostico de diabetes. Solo se tuvo en cuenta si el paciente tiene
un diagndéstico médico oficial de diabetes.

Colesterol total y HDL-colesterol. Se solicito una prueba de
laboratorio o se realizd un dosaje in situ con ayuda de un equipo
electronico.

Presion arterial promedio. Se realizaron varias medidas seriadas de
presion arterial para determinar un promedio de esta.

Presencia de enfermedad cardiovascular.

Antecedentes familiares.
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3.4.

3.3.5.

3.3.6.

Con los datos obtenidos y con la ayuda de las tablas de Framingham,
se calculd cuantitativamente y se estratificd el riesgo cardiovascular

de los participantes, proyectado a 10 afios.

Evaluacion del uso de AINEs en pobladores de la urbanizacion
Toribio Casanova, Cajamarca.

A continuacién de la evaluacion del riesgo cardiovascular, se realizé
una evaluacion del uso de AINEs, la indicacion por la que los
consume, la frecuencia de su consumo, posibles reacciones adversas

e interacciones.

Determinacién de la relacion entre el riesgo cardiovascular y el
consumo cronico de AINEs en pobladores de la urbanizacion
Toribio Casanova, Cajamarca

Luego de obtener la informacion necesaria, se procedio a trasladarla a
una base de datos informatica, la cual sirvi6 para procesar y analizar
los resultados estadisticamente. Finalmente, se construyeron tablas y

graficos para presentar los principales hallazgos de la investigacion.

Instrumento

El instrumento que se utiliz en la presente investigacion serd la ficha de

recoleccion de datos sobre riesgo cardiovascular y consumo crénico de

AINEs (Anexo N° 01).
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3.5.

3.6.

Técnicas de analisis de datos

Se tabularon y graficaron los datos obtenidos con ayuda del software
Microsoft Office Excel 2018. Adicionalmente algunos resultados fueron
procesados en el Programa Estadistico Statistical Package for the Social
Sciences (IBM - SPSS) version 23,0. Las pruebas estadisticas que se
utilizaron fueron el ANOVA para comparar entre el RCV de los participantes
dependiendo de los estratos formados, y de igual forma se utilizé el
coeficiente de correlacion de Pearson para encontrar la relacién entre el RCV
y el uso crénico de AINEs. Se tomé como indice de confiabilidad un 95 %
(IC = 95%), como valor de p significativo a menos de 0,05 y como valores
para el coeficiente de Spearman:

- De 0,00 a 0,29: Correlacion débil

- De 0,30 a 0,49: Correlacion moderada

- De 0,50 a 1,00: Correlacion fuerte

Aspectos éticos de la investigacion

Las consideraciones éticas que se tomaron en cuenta para el desarrollo de la

investigacion fueron:

- Evitar que los participantes se sientan intimidados, incbmodos o bajo
algun tipo de presion, sino mas bien se les dio la mayor confianza posible

para que puedan contestar con total veracidad.
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- Se obtuvieron datos conscientes y honestos de todos los participantes de
manera libre, sin muestras de farsa, para ello se le hizo saber al colaborador
sobre el estudio y la técnica que se le aplicd, siendo muy importante su
cooperacion sincera y transparente para la ejecucién de la investigacion.

- Se protegi6 la identidad y la confidencialidad de los participantes durante
toda la investigacion; los datos fueron obtenidos de forma anénima y las
interrogantes de las preguntas se realizaron de forma personal por cada uno
de los entrevistados sin ningdn tipo de influencia; sino mas bien una
participacion libre y consciente. El participante fue informado en todo
momento que su colaboracion es voluntaria, y que esté en todo su derecho

de no cooperar si él lo cree necesario o se sintiera incomodo.
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IV. RESULTADOS

Tabla 04. Caracteristicas personales y antropométricas de pobladores de la

Urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca, 2022.

Total
N %
(%)
Masculino 72 35,29
SEXO ) 100
Femenino 132 64,71
De 20 a 30 afios 62 30,39
De 31 a 40 afios 57 27,94
EDAD De 41 a 50 afios 43 21,08 100
De 51 a 60 afios 28 13,73
De 60 afios a mas 14 6,86
Delgado 0 0,00
_ Normal 87 42,65
INDICE DE MASA
Sobrepeso 90 44,12 100
CORPORAL _
Obesidad 22 10,78
Obesidad morbida 5 2,45

Interpretacion. En la tabla 04 se puede apreciar que, de los 204 pobladores

participantes del estudio, 132 (64,71%) fueron mujeres, ademas, el grupo estudiado

tenian en promedio 38,8 afios, siendo el grupo etario mas prevalente el de jovenes

entre 20 y 30 afios (30,39%; N = 62) y de acuerdo a su indice de masa corporal

(IMC) se determin6 que la mayoria de pobladores tenia sobrepeso (44,12%; N =

90).
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Tabla 05. Incidencia de diabetes en pobladores de la Urbanizacion Toribio

Casanova, Cajamarca, 2022.

) ) ) Pobladores
Incidencia de diabetes _
Hombres Mujeres
N % N %
Pacientes con diagnostico de diabetes 3 4,17 0 0,00
Paciente sin diabetes 69 95,83 132 100,00
TOTAL 72 100,00 132 100,00
120%
L00% 95.83% 100.00%
S sow
5
T 60%
Is)
o
o
40%
20%
4.17% 0.00%
0% ]
Hombres Mujeres

W Pacientes con diagndstico de diabetes

Sexo

m Paciente sin diabetes

Gréfico N° 01. Incidencia de diabetes en pobladores de la Urbanizacion

Toribio Casanova, Cajamarca, 2022.

Interpretacion. En la tabla 05 y grafico N° 01 se puede observar que los Gnicos 3

pobladores (4,17%) de la Urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca, que tienen

diagnostico de diabetes, son hombres.
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Tabla 06. Habito tabaquico en pobladores de la Urbanizacion Toribio
Casanova, Cajamarca, 2022.

) ) Pobladores
Habito tabaquico _
Hombres Mujeres
N % N %
Personas que fuman 13 81,94 3 2,27
Personas que no fuman 59 18,06 129 97,73
TOTAL 72 100,00 132 100,00
100 97.73
90 81.94
80
= 10
X
>~ 60
[<5]
S 50
e]
S 40
o
a 30
20 18.06
0 |
Hombres Mujeres

Sexo

m Personas que fuman  m Personas que no fuman

Grafico N° 02. Habito tabaquico en pobladores de la Urbanizacion Toribio

Casanova, Cajamarca, 2022.

Interpretacion. En la tabla 06 y grafico N° 02 se puede apreciar que, del total de
pobladoras encuestadas, solo 3 (2,27%) mujeres fuman, mientras que este habito es

méas comun en hombres (18,06%; N = 13).
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Tabla 07. Niveles promedio de colesterol total de pobladores de la

Urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca, 2022.

) ) Pobladores
Niveles promedio de colesterol total _
Hombres Mujeres
N % N %
Menor de 160 mg/dL 10 13,89 3 2,27
Entre 160 y 199 mg/dL 38 52,78 27 2,45
Entre 200 y 239 mg/dL 19 26,39 75 56,82
Entre 240 y 279 mg/dL 3 4,17 22 16,67
Mayor a 280 mg/dL 2 2,78 5 3,79
TOTAL 72 100,00 132 100,00
56.82
60 52.78
50
S
~ 40
£ 26.39
30 :
8 20.45
2 20 589 16.67
o
10 557 I 4.17 2.78 3.79
0 — [ | mm N
Menor de 160  Entre 160y 199 Entre 200y 239 Entre 240y 279 Mayor a 280

mg/dL mg/dL mg/dL

Colesterol total

mHombres = Mujeres

mg/dL mg/dL

Grafico N° 03. Niveles promedio de colesterol total de pobladores de la

Urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca, 2022.

Interpretacion. Como se puede observar en la tabla 07 y grafico N° 03, es mayor

la proporcién de hombres con niveles saludables de colesterol total (66,67%; N =

48), mientras que en el grupo de mujeres destaca un mayor numero de pobladoras

con niveles altos de colesterol (77,28%; N = 102).
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Tabla 08. Niveles promedio de presion arterial de pobladores de la

Urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca, 2022.

Pobladores
Niveles promedio de presion arterial Hombres Mujeres
N % N %
Menor a 120/80 mmHg 33 45,83 85 64,39
Entre 120/80 y 129/84 mmHg 0 0,00 28 21,21
Entre 130/85 y 139/89 mmHg 21 29,17 7 5,30
Entre 140/90 y 159/99 mmHg 9 12,50 10 7,58
Mayor a 160/100 mmHg 9 12,50 2 1,52
TOTAL 72 100,00 132 100,00
70 64.39
60
;\5\ 50 45.83
g 40
_cgu 30 29.17
= 21.21
a 12.50 12.50

5.30

20

: I I A
0.00 .

0 . —

Menor a 120/80  Entre 120/80y  Entre 130/85y  Entre 140/90y Mayor a 160/100
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Presion arterial
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Gréafico N° 04. Niveles promedio de presion arterial de pobladores de la

Urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca, 2022.

Interpretacion. Como se puede observar en la tabla 08 y grafico N° 04, es mayor
la proporcion de hombres y mujeres con niveles saludables de presion arterial
(57,84%; N = 118), mientras que el grupo de pobladores con hipertension arterial

es menor (14,71%; N = 30).
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Tabla 09. Riesgo de enfermedad cardiovascular proyectado a 10 afios en

pobladores de la Urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca, 2022.

) ) Pobladores
Riesgo Cardiovascular
N %
Riesgo Cardiovascular Bajo (<10%) 27 13,24
Riesgo Cardiovascular Moderado (10-19%) 174 85,29
Riesgo Cardiovascular Alto (>20%) 3 1,47
TOTAL 204 100,00

1.47%

‘ = Riesgo Cardiovascular Bajo
(<10%)
= Riesgo Cardiovascular

(>20%)

Moderado (10-19%)
= Riesgo Cardiovascular Alto

Grafico N° 05. Riesgo de enfermedad cardiovascular proyectado a 10 afios en

pobladores de la Urbanizacién Toribio Casanova, Cajamarca, 2022.

Interpretacion. En la tabla 09 y grafico N° 05 se puede apreciar que, de acuerdo a

los puntajes calculados con las tablas de Framingham, 174 (85,29%) pobladores

tienen un riesgo moderado de padecer alguna enfermedad cardiovascular en los

préximos 10 afios, mientras que solo 3 (1,47%) de ellos tienen un riesgo alto.
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Tabla 10. Consumo de AINEs en pobladores de la Urbanizacion Toribio

Casanova, Cajamarca, 2022.

) Pobladores
AINESs consumidos
N %
Ibuprofeno 88 43,14
Paracetamol 82 40,20
Naproxeno 47 23,04
Diclofenaco 25 12,25
Metamizol 5 2,45
AAS 5 2,45
Meloxicam 3 1,47
Etoricoxib 1 0,49
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Grafico N° 06. Consumo de AINESs en pobladores de la Urbanizacion Toribio

Casanova, Cajamarca, 2022.

Interpretacion. Como se muestra en la tabla 10 y grafico N° 06, la mayoria de
pobladores de la Urbanizacién Toribio Casanova consumen frecuentemente AINEs
como el ibuprofeno (43,14%; N = 88), paracetamol (40,20%; N = 82) y naproxeno

(23,04%; N = 47).
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Tabla 11. Motivo de consumo de AINEs en pobladores de la Urbanizacion

Toribio Casanova, Cajamarca, 2022.

) Pobladores
Motivo de consumo de AINEs
N %

Dolores ocasionales debido a diversas causas 150 73,53
Presencia de una enfermedad reumaética como

) - o o 33 16,18
artrosis, artritis, lumbalgia, fibromialgia, etc
Dolores constantes debido a algun accidente 5 2,45
TOTAL 204 100,00

2.45%

= Dolores ocasionales debido a
diversas causas

= Presencia de una enfermedad
reumatica como artrosis, artritis,
lumbalgia, fibromialgia, etc

= Dolores constantes debido a
algun accidente

Grafico N° 07. Motivo de consumo de AINESs en pobladores de la Urbanizacion

Toribio Casanova, Cajamarca, 2022.

Interpretacion. En la tabla 11 y grafico N° 07 se puede apreciar que la mayoria de
pobladores participantes del estudio consumen AINEs para calmar dolores
ocasionales debido a diversas causas (73,53%; N = 150), mientras que 16,18% (N
= 33) lo hacen de manera cronica debido a la presencia de una enfermedad

reumatica.
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Tabla 12. Frecuencia de consumo de AINEs en pobladores de la Urbanizacion

Toribio Casanova, Cajamarca, 2022.

) Pobladores
Frecuencia de consumo de AINEs
N %
No muy frecuentemente (1 a 3 veces al afio) 43 21,08
Ocasionalmente (1 a 3 veces al mes) 133 65,20
Frecuentemente (1 a 3 veces a la semana) 20 9,80
Muy frecuentemente (1 a 3 veces al dia) 8 3,92
TOTAL 204 100,00
70 65.20
60
~ 50
S
Q40
S
8 30
2 21.08
o 20
9.80
) ]
0 [
No muy Ocasionalmente Frecuentemente Muy frecuentemente
frecuentemente

Frecuencia de consumo de AINEs

Gréafico N° 08. Frecuencia de consumo de AINEs en pobladores de la
Urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca, 2022.

Interpretacion. Como se puede apreciar en la tabla 12 y grafico N° 08, la mayoria
de pobladores encuestados consumen ocasionalmente AINEs (65,20%; N = 133),

mientras que solo 8 (3,92%) de ellos, los consumen muy frecuentemente.
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Tabla 13. Reacciones adversas ocasionadas por el consumo de AINEs en

pobladores de la Urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca, 2022.

RAMs ocasionadas por AINEs Pobladores
N %
Dolor y/o ardor de estomago 66 32,35
Nauseas y mareos 51 25,00
Entumecimiento en manos y pies 27 13,24
Sofocos/bochornos 15 7,35
Dolor de cabeza y tinnitus 9 4,41
Dolor en el pecho 3 1,47
Ninguna 33 16,18
TOTAL 204 100,00

1.47 = Dolor y/o ardor de estémago

\ = Nuseas y mareos
\ = Entumecimiento en manos y pies
735 Sofocos/bochornos

= Dolor de cabeza y tinnitus

= Dolor en el pecho

= Ninguna

Gréfico N° 09. Reacciones adversas ocasionadas por el consumo de AINEs en

pobladores de la Urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca, 2022.

Interpretacion. En la tabla 13 y grafico N° 09 se puede observar que 83,82% (N =
171) de los pobladores entrevistados tuvieron una RAM, siendo el mas frecuente el
dolor y/o ardor de estomago (32,35%; N = 66) seguido de nduseas y mareos

(25,00%; N = 51).
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Tabla 14. Interacciones farmacoldgicas de AINEs identificadas en el
tratamiento de pobladores de la Urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca,
2022.

. Frecuencia L
Interaccion Descripcion
N %
Glibenclamida & 3846 Ibuprofeno puede incrementar el efecto
+ Ibuprofeno ' hipoglucemiante de glibenclamida.
Losartan puede aumentar la nefrotoxicidad de
) meloxicam y este puede disminuir el efecto de losartan
Losartan + ] L
] 2 15,38 porantagonismo farmacodinamico: los AINEs
Meloxicam L . .
disminuyen la produccién de prostagandinas renales
vasodilatadoras.
Diclofenaco puede disminuir el efecto de furosemida
Furosemida + » 1538 por antagonismo farmacodinamico: los AINEs
Diclofenaco ' disminuyen la produccion de prostagandinas renales
vasodilatadoras.
Enalapril puede aumentar la nefrotoxicidad de
] ibuprofeno y este puede disminuir el efecto de enalapril
Enalapril + i o
2 15,38 por antagonismo farmacodinamico: los AINEs
Ibuprofeno o N )
disminuyen la produccion de prostagandinas renales
vasodilatadoras.
Ciprofloxacino 1 769 Mayor riesgo de estimulacion del SNC y convulsiones
+ Ibuprofeno ’ con dosis altas de fluoroguinolonas.
El ibuprofeno aumenta los niveles de metotrexato al
disminuir el aclaramiento renal. Su coadministracion
Metotrexato + .
7,69  con dosis altas de metotrexato eleva y prolonga los
Ibuprofeno ] .
niveles séricos de metotrexato, lo que provoca muertes
por toxicidad hematoldgica y gastrointestinales graves.
TOTAL 13 100,00

Interpretacion. En la tabla 14 se muestran las interacciones farmacoldgicas mas
recurrentes en el uso de AINEs por los participantes, siendo la mas comun, la

producida por la co-administracién de glibenclamida e ibuprofeno (5 casos).

54



Tabla 15. Correlacion entre uso de AINEs y riesgo cardiovascular en

pobladores de la Urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca, 2022.

Uso de Uso de
AINESs Etoricoxib

) ) Coeficiente de correlacion 0,092 0,358*
Xi? de Riesgo o
] Sig. (bilateral) 0,041 0,001
Pearson cardiovascular
204 204

* La correlacion es significativa en el nivel 0,01 (bilateral).

Interpretacion. En la tabla 15 se puede observar los resultados del anélisis
estadistico usando la prueba de Pearson, la cual determind que existe relacion leve
entre el uso de AINEs y el aumento de riesgo cardiovascular (r = 0,092; p = 0,041),

siendo el AINE que presenta mayor relacion, etoricoxib (r = 0,358; p = 0,001).

55



DISCUSION

Las patologias reumaticas como la artritis, la artrosis o la tendinitis se han
convertido en la actualidad en una de las principales causas de incapacidad
en personas de todo el mundo y aunque se ha comprobado la validez de
tratamientos alternativos, la terapia farmacoldgica sigue siendo uno de los
pilares para la mejora de estos pacientes. El tratamiento basico consiste en el
uso de analgésicos y antiinflamatorios, siendo los méas utilizados para este fin
los AINEs que, por otro lado, al ser consumidos de manera cronica pueden
conllevar a la aparicion de otros problemas de salud derivados de los efectos
adversos (RAMs) tales como el aumento de presion arterial y problemas
cardiovasculares. La Food and Drug Administration (FDA) afirmo en el 2015
que, debido al consumo crénico de AINEs, a nivel mundial, existiéo un
aumento del riesgo cardiovascular que vario entre el 5-10%, dependiendo de

los AINE vy las dosis usadas.*®

En la presente investigacion se buscé determinar si existe relacion entre el
riesgo cardiovascular y el consumo cronico de AINEs en pobladores de la
urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca. De los 204 participantes del
estudio, 132 (64,71%) fueron mujeres, con una edad promedio de 38,8 afios,
siendo el grupo etario méas prevalente el de jovenes entre 20 y 30 afos
(30,39%; N = 62) y de acuerdo a su indice de masa corporal (IMC) se

determind que la mayoria de pobladores tenia sobrepeso (44,12%; N = 90).
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Las caracteristicas mencionadas resultan ser relevantes para el estudio, pues
cuando se calcula el riesgo cardiovascular, los varones tienen mayor cantidad
de factores de asociados. Asi mismo, es importante conocer la edad de los
pacientes, ya que a partir de los 40 afios el riesgo de padecer una enfermedad
cardiaca aumenta y adicionalmente a esto, conocer el estado fisico de las
personas resulta esencial pues, por un lado, el sobrepeso constituye un factor
de riesgo por si solo y ademas puede condicionar la aparicion de artropatias,
lo que a su vez puede requerir del consumo de farmacos como los AINEs, que
segun la evidencia analizada en el presente reporte, también es un factor de

riesgo para aumentar el riesgo cardiovascular de un paciente.*24°

Para calcular el riesgo cardiovascular de los pobladores encuestados se
indagaron varios factores ademas del género, la edad y el estado fisico. En
primer lugar, se determiné que solo 3 (4,17%) varones tenian diabetes, lo cual
suma puntos para desencadenar la aparicion de una enfermedad
cardiovascular, ya que los niveles elevados de azlcar en la sangre, por un
tiempo prolongado, pueden inducir dafios en los vasos sanguineos y los
nervios del corazon, mismos que suelen agravarse cuando existen otros

factores como hipertension arterial o hiperlipidemias.>

De igual forma, los resultados de la presente investigacion demostraron que,
dentro de los encuestados, existen 16 (7,84%) pobladores que fuman (13
hombres y 3 mujeres). El habito tabaquico constituye un factor de riesgo para

gran variedad de enfermedades cronicas no transmisibles, destacando la

57



hipertension arterial que a su vez es una condicionante para desarrollar

problemas cardiacos.

La forma en la que el habito de fumar se relaciona con la aparicién de
enfermedades cardiacas se explica con la presencia de nicotina y monéxido
de carbono (CO) en el humo consumido por el individuo; por un lado, la
nicotina posee un efecto mediado por la liberacion de catecolaminas (que
también incrementan la presion arterial) y aumento de la trombina y
fibrindgeno, que acrecienta el riesgo de trombosis en la circulacion de manera
general y por otro lado, el CO disminuye la capacidad de trasporte de oxigeno,
favorece la formacion de radicales libres, dafia los sistemas enziméticos de
respiracion celular, produce lesiones en la pared de los vasos, aumenta la
viscosidad de la sangre (lo cual dificulta su circulacion) e impulsa el
desarrollo de placas ateroesclerdticas precoces por lesion y disfuncion

endotelial .®

Al igual que los niveles altos de glucosa, los niveles excesivos de colesterol
en los vasos sanguineos pueden generar lesiones y predisponer, mediante
reacciones inflamatorias, a la formacidon de placas ateromatosas en el
endotelio vascular. En el presente estudio, se pudo observar que la
hipercolesterolemia (niveles de colesterol total por encima de los 200 mg/dL)
es mas frecuente en mujeres (77,27%; N = 102) que en hombres (33,34%; N
= 24), esto quiza debido a los procesos hormonales y la mayor distribucion

de tejido adiposo en el cuerpo femenino. De los resultados de este indicador
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se podria deducir que las mujeres podrian tener mayor predisposicion a
padecer de enfermedades cardiacas, como producto de la aterosclerosis. Este
proceso se puede iniciar en la adolescencia o juventud y progresa lentamente
a lo largo de los afios y verse favorecido por la presencia no sélo de la
hiperlipemia sino también de otros factores de riesgo cardiovascular como la

hipertension, la diabetes y el tabaquismo.%°’

Finalmente, y como se ha venido explicando, el aumento de la presion arterial
es uno de los factores primordiales en la aparicion de enfermedades
cardiovasculares. El andlisis realizado a los resultados obtenidos, sugieren
que por lo menos el 14,17% (N = 30) de los participantes del estudio, tienen
hipertension arterial y de ellos, 11 (36,67%) tienen hipertension en estadio 2.
Tal como se sefial6 antes, existen diversos factores que pueden estar
involucrados con el riesgo de padecer accidentes cerebrovasculares,
enfermedad coronaria o insuficiencia cardiaca congestiva, pero estas
complicaciones se presentan con una frecuencia entre 2 y 4 veces mayor en
pacientes hipertensos respecto a los normotensos de la misma edad y sexo. El
riesgo relativo es mayor para el accidente cerebrovascular (ACV) vy la
insuficiencia cardiaca, aunque, dada su mayor incidencia, la enfermedad

coronaria es la principal secuela de la HTA.®

Un factor de riesgo adicional para desarrollar una enfermedad cardiovascular,

que se ha venido investigando en las Ultimas décadas, es el uso de AINEs.

Estos medicamentos, (la mayoria de venta libre) han tenido gran impacto en
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la salud publica, contribuyendo en el tratamiento de diversas patologias
reumaticas, pero que traen consigo una serie de reacciones adversas entre las
que se han documentado con mayor frecuencia a las gastropatias y mas

recientemente las complicaciones cardiovasculares.

En la presente investigacion se determind que el AINE més consumido por
los pobladores de la Urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca es
ibuprofeno (43,14%; N = 88), seguido de otros medicamentos como
paracetamol (40,20%; N = 82), naproxeno (23,04%; N = 47) y diclofenaco
(12,25%; N = 25), asemejandose mucho a lo reportado por Juro P et al
(2021)*° y Cruzado C et al (2021)%, quienes encontraron un alto consumo
de estos medicamentos en la region Cajamarca. Esto podria explicarse
presumiblemente, debido a la gran desinformacién entre los pobladores sobre
las reacciones adversas que pueden producir estos farmacos y a la facilidad
de adquirirlos en las oficinas farmacéuticas sin necesidad de presentar una
prescripcion médica. Adicionalmente, en la presente investigacion se
determind que la mayoria de estos medicamentos fueron consumidos de
forma ocasional (65,20%; N = 133) y debido a diversas causas como procesos

infecciosos, estrés, dismenorrea o traumatismos (73,53%; N = 150).

Asi mismo, también se observd que la reaccion adversa més frecuente entre
los consumidores de AINESs fue el ardor y/o dolor de estdmago (32,35%; N =
66) que se explica con dos acontecimientos: (1) la disminucion del pH

estomacal debido a la naturaleza molecular acida de los AINEs por la
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presencia de grupos carboxilos y (2) la inhibiciébn de sintesis de
prostaglandinas constitutivas de la mucosa gastrica que le brindan proteccion

a las paredes del estomago.>®

Por otro lado, gracias a la investigacién, se pudieron detectar 13 interacciones
farmacoldgicas en el tratamiento de los pobladores de la Urbanizacion
Toribio Casanova, siendo la mas frecuente la asociacion entre glibenclamida
e ibuprofeno (38,46%; N = 5), los cuales al ser consumidos al mismo tiempo
y en dosis altas pueden producir cuadros de hipoglucemia, probablemente
debido al efecto de los AINEs para inhibir la sintesis de prostaglandinas
constitutivas en gran diversidad de tejidos, que tras este fendmeno aumentan
su sensibilidad a la insulina secretada por el pancreas. De la misma forma se
evidenciaron otras interacciones de importancia como la asociacion entre los
AINEs y antihipertensivos, ya que estos Ultimos puede aumentar la
nefrotoxicidad de los antiinflamatorios no esteroideos y estos, al mismo
tiempo, pueden disminuir el efecto de los antihipertensivos por antagonismo
farmacodindmico, puesto que los AINEs disminuyen la produccion de

prostagandinas renales vasodilatadoras.®

Para efecto de cumplir con el objetivo principal del presente estudio, se
realizo adicionalmente un analisis estadistico que consistié en la aplicacion
de la prueba de correlacion de Pearson, la cual determind que existe una
relacion leve entre el uso de AINEs y el aumento de riesgo cardiovascular (r

=0,092; p = 0,041), siendo etoricoxib el medicamento méas implicado en la
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aparicioén de factores de riesgo condicionales de ECV (r = 0,358; p = 0,001).
Estos resultados confirman lo mencionado por Jo HA et al (2021)*°, Martin
L etal (2018)*y Bally M et al (2017)*°, quienes determinaron que los AINEs
aumentan significativamente el riesgo de ECCVA y la mortalidad por IAM
en pacientes con diversas caracteristicas, y a su vez corroboran
especificamente lo mencionado por Gonzalez AM (2019)! quien informé
que dentro de este grupo de medicamentos, los coxib son los que presentan
un riesgo elevado incluso a dosis bajas y en sujetos con riesgo cardiovascular
basal bajo. Lo demostrado por estos resultados también corroboran lo
establecido desde el afio 2000 por el estudio Vioxx Gastrointestinal Outcomes
Research (VIGOR), el cual mostré 2,4 veces mayor riesgo de eventos
trombéticos cardiovasculares en quienes consumian inhibidores selectivos de

la COX-2 comparado con quienes consumian otros AINES.

La razon del aumento de riesgo cardiovascular de los AINEs puede explicarse
por el efecto de las prostaglandinas sobre el endotelio vascular, ya que las dos
isoformas de la COX (COX-1 y COX-2) se encuentran presentes en el
endotelio. Cuando existen estimulos inflamatorios y posiblemente en
isquemia miocardica, se produce una induccion de la expresion de la COX-2
y un aumento en la sintesis de la PGI2 en los vasos sanguineos, por lo que se
piensa que podria tratarse de un mecanismo protector en casos de dafio
vascular. La inhibicion selectiva de la COX-2 bloguea, por tanto, la sintesis
de la PGI2 dejando expuesto al miocardio a un posible dafio. De la misma

forma, los AINESs pueden provocar un incremento de la presion arterial por la
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inhibicion del efecto compensador de la vasodilatacion, provocada por las
prostaglandinas a nivel renal por el aumento de las resistencias periféricas y
la retencion de agua, pudiendo llegar a producir un incremento medio de la
presion de 3-6 mmHg. La evidencia indica que este efecto es mas comin en
pacientes hipertensos tratados con antihipertensivos, pero no en pacientes

normotensos, 18363738

Para concluir el presente analisis, es importante mencionar el rol del quimico
farmacéutico en el seguimiento que se debe hacer a los pacientes que
consumen AINEs de manera regular, ain mas si estos tienen factores de
riesgo propios de un riesgo cardiovascular alto. Tal como lo determinaron
Pérez CM et al (2019)*en su investigacion, aproximadamente en el 67% de
los expedientes medicos de pacientes que reciben AINES no se estima
previamente el riesgo cardiovascular, por lo que es necesario que el
farmacéutico comunitario debe servir, en este punto, no solo como un guia
terapéutico, sino también como un educador y consejero, que debe ayudar a
modificar estilos de vida con la finalidad de prevenir la posible aparicion de
alguna cardiopatia. Es necesario, por ejemplo, la implementacion de servicios
como el Monitoreo Ambulatorio de Presion Arterial (MAPA), la asesoria
dietética y la deshabituacion tabaquica en la farmacia comunitaria, desde
donde debe identificarse y corregirse los posibles factores de riesgo de

enfermedad cardiovascular.
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Por otra parte, los resultados aportados en el presente estudio pretenden
brindar una vision mas cercana a la situacion de salud cardiovascular en un
importante sector del distrito de Cajamarca, con ello se espera contribuir con
un mayor nimero de intervenciones de prevencion tanto desde el primer nivel
de atencion como desde la farmacia comunitaria. Algunas interrogantes
adicionales que deja esta investigacién son, por ejemplo: ;cual es el riesgo
cardiovascular en pobladores de diversos sectores de nuestra region?, ¢existen
otros medicamentos que pueden perjudicar a la salud cardiovascular de
pacientes farmacodependientes?, ;Cuél es el nivel de conocimiento de los
quimicos farmacéuticos sobre el manejo de AINEs en pacientes con alto

riesgo cardiovascular?, etc.

Asi mismo, el aporte de la presente investigacion es el diagndstico precoz de
riesgo moderado y alto, obtenido del analisis de los datos de cada participante
de la Urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca, y su impacto sobre futuras
intervenciones que se puedan realizar para prevenir la aparicion de una
enfermedad cardiovascular. Del mismo modo, la investigacion servird como

un modelo a seguir para futuras investigaciones dentro y fuera de la region.
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VI.

CONCLUSIONES

Se logré determinar que existe una relacion leve entre el riesgo
cardiovascular y el consumo de AINEs en pobladores de la urbanizacion
Toribio Casanova, Cajamarca (r = 0,092; p = 0,041) siendo etoricoxib el
AINE que presenta mayor relacion (r = 0,358; p = 0,001).

Se calculd, de acuerdo a las tablas de Framingham, que 174 (85,29%)
pobladores de la urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca tienen un
riesgo moderado de padecer alguna enfermedad cardiovascular en los
préximos 10 afios, mientras que solo 3 (1,47%) de ellos tienen un riesgo
alto.

Los AINEs més consumidos por pobladores de la urbanizacion Toribio
Casanova, Cajamarca incluyen a ibuprofeno (43,14%; N = 88),
paracetamol (40,20%; N = 82) y naproxeno (23,04%; N = 47).

Se determind que la mayoria de pobladores de la urbanizacion Toribio
Casanova, Cajamarca consumen AINEs para calmar dolores ocasionales
debido a diversas causas (73,53%; N = 150), mientras que 16,18% (N =
33) lo hacen de manera cronica debido a la presencia de una enfermedad
reumatica.

Las principales interacciones farmacoldgicas que contribuyen con el
aumento de riesgo cardiovascular de pobladores de la urbanizacién Toribio
Casanova, Cajamarca incluyen la producida por la co-administracion de
glibenclamida e ibuprofeno (5 casos) y la asociacion entre AINES y

antihipertensivos (4 casos).
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VIl. RECOMENDACIONES

Proponer estrategias para identificar diversos factores que puedan influir
sobre el riesgo cardiovascular desde la farmacia comunitaria en la region

de Cajamarca.

Incluir el célculo de riesgo cardiovascular en el protocolo cotidiano en la
consulta médica antes de prescribir AINEs a pacientes con factores de

riesgo.

Replicar la metodologia utilizada en la presente investigacion en diversos

Centros de Salud de esta y otras regiones del Peru.

Proponer a las autoridades de la Direccion Regional de Medicamentos,
Insumos y Drogas (DIREMID) y al Colegio Quimico Farmacéutico
Departamental de Cajamarca, la mejora y constante capacitacién a
profesionales farmacéuticos que se desempefien en el area de farmacia
comunitaria, para realizar un correcto proceso de dispensacion de
medicamentos y seguimiento farmacoterapéutico a pacientes con

enfermedades no transmisibles.
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ANEXO N° 01
GALERIA FOTOGRAFICA

Fotografias 01 - 06. Dosaje de Colesterol y recoleccion de datos de los

pobladores de la Urbanizacién Toribio Casanova, Cajamarca.
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ANEXO N° 02

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS SOBRE RIESGO CARDIOVASCULAR

Y CONSUMO CRONICO DE AINES

Ficha Nro:

I. DATOS GENERALES

1. SEXO: Masculino :| Femenino :|
2. EDAD: afos
3. TALLA: m PESO: Kg IMC:

Il. EVALUACION DE RIESGO CARDIOVASCULAR

4. Habito tabaquico: 8. Presion Arterial Promedio

a. Fuma siempre mmHg

b. Fuma ocasionalmente

c. No fuma 9. Enfermedad Cardiaca:
a. Si
5. Consumo de alcohol b. No

a. Consume con frecuencia
b. Consume ocasionalmente 10. Antecedentes familiares de
¢. No consume enfermedad cardiaca:
a. Si
6. Diagndstico de diabetes b. No
a. Si
b. No

7. Perfil lipidico
Colesterol Total: mg/dI
HDL: mg/dl
LDL: mg/dl
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I1l. USO DE AINEs

11. ¢ Consume alguno de los siguientes medicamentos para tratar el dolor? Marque cuales:

a. Paracetamol (Panadol, kitadol) g. Ketorolaco
b. Metamizol (Antalgina) h. Ketoprofeno
c. lbuprofeno (Dolonet, doloflam) i. Meloxicam
d. Naproxeno (Apronax) j.  Piroxicam
e. Diclofenaco (Doloneurobion, redex) k. Celecoxib
f. Aspirina (Aspirina) l. Etoricoxib

12. ¢Por qué razon utiliza estos medicamentos?
a. Porque en ocasiones siente dolores moderados, por diversas causas
b. Porque tiene una enfermedad reumatica como artrosis, artritis, lumbalgia, fibromialgia, etc
c. Porque siente dolores constantes debido a algln accidente
d. Otro:

13. Aproximadamente ¢ Con qué frecuencia consume estos medicamentos?
a. Solo cuando no soporta el dolor (muy rara vez)
b. De 1 a3 vecesal mes
c. De 1a3vecesa lasemana
d. De1a3vecesaldia
e. Mas de 3 veces al dia

14. ; Ha sentido alguno de las siguientes molestias desde que toma estos medicamentos?

a. Entumecimiento en manos y pies

=3

Dolor en el pecho

Nauseas y mareos

2 o

Sofocos/bochornos

@

Dificultad para respirar
f. Dolor y/o ardor de estomago

g. Otra:

15. ;Consume algiin otro medicamento? ¢ Cual?

a. Digoxina

=3

Antihipertensivos

Diuréticos

a o

Antibidticos

@

Ninguno
f. Otro:




ANEXO N° 03

FICHAS DE VALIDACION DEL INSTRUMENTO

VALIDACION DEL INSTRUMENTO

Indicaciones. El evaluador debera calificar cada criterio con un puntzje entre 0 — 1. en funcién al contenido
del instrumento evaluado.

CRITERIOS INDICADORES PUNTAJE
1. OBJETIVO Esté expresado en capacidad observable. 0.4
2. CLARIDAD Esta formulado con lenguaje apropiado. 0.7
3. ORGANIZACION Existe una organizacion logica en el
instrumento. 0.9
4, ACTUALIDAD Adecuado a la identificacion del
conocimiento de las variables de 0.¥
investigacion
5. CONSISTENCIA Basado en aspectos tedricos de
conocimiento 0.5
6. COHERENCIA Existe coherencia entre los indices ¢
indicadores y las dimensiones 0.7
7. SUFICIENCIA Comprende los aspectos éticos en
cantidad y calidad con respecto a las 03
variables de investigacion.
8. INTENCIONALIDAD Adecuado para valorar aspectos de las
variables de investigacion 0 ?
9. METODOLOGIA La estrategia responde al propdsito de la
| investigacion 0 37
TOTAL -2
Es validado si P> 0.60 0.5

Nombre del evaluador: '3/&\'1.2 €a’c,.,o, N
Grado académico: /‘/: e 6 ﬂ[ :
Cargo actual: /dvuj‘ e 1 5

Firma y sello

87



VALIDACION DEL INSTRUMENTO

Indicaciones. El evaluador deberé calificar cada criterio con un puntaje entre 0— 1, en funcion al contenido

del instrumento evaluado

CRITERIOS INDICADORES PUNTAJE
1. OBJETIVO Esté expresado en capacidad observable. . Z
Lie
2. CLARIDAD Esta formulado con lenguaje apropiado.
0.3
3, ORGANIZACION Existe una organizacion logica en el
instrumento. 0.5
4. ACTUALIDAD Adecuado a la identificacion del
conocimiento de las variables de 0.5
investigacion
5. CONSISTENCIA Basado en aspectos teoricos de
conocimiento O - 1
6. COHERENCIA Existe coherencia entre los indices ¢
indicadores y las dimensiones 0-2
7. SUFICIENCIA Comprende los aspectos éticos en
cantidad y calidad con respecto a las 0 - i
variables de investigacion.
8. INTENCIONALIDAD Adecuado para valorar aspectos de las
variables de investigacion 0-3
9. METODOLOGIA La estrategia responde al proposito de la
investigacion i
TOTAL 72
Es validado si P > 0.60 oy

Nombre del evaluador: 220 sem beg 6 e o/n.l mo M oz
Grado académico: /// ¢ Gif o Ci x‘UJO -

Cargo actual: )
g /'/ecllco Asistencia)

ROSEMBERG &
MEDICO |
CMP 3814y

Firma y sello
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VALIDACION DEL INSTRUMENTO

Indicaciones. El evaluador debera calificar cada criterio con un puntaje entre 0 — 1, en funcion al contenido

del instrumento evaluado.

CRITERIOS INDICADORES PUNTAJE

1. OBIJETIVO Esta expresado en capacidad observable. 0.4
2. CLARIDAD Esta formulado con lenguaje apropiado. 0-Q
3. ORGANIZACION Existe una organizacion légica en el

instrumento. 0.#
4. ACTUALIDAD Adecuado a la identificacion del

conocimiento de las variables de 0.8

investigacion
5. CONSISTENCIA Basado en aspectos teoricos de

conocimiento 0.8
6. COHERENCIA Existe coherencia entre los indices e

indicadores y las dimensiones 0.7
7. SUFICIENCIA Comprende los aspectos éticos en

cantidad y calidad con respecto a las o -9

variables de investigacion.
8. INTENCIONALIDAD Adecuado para valorar aspectos de las

variables de investigacion o- 9
9. METODOLOGIA La estrategia responde al propésito de la

investigacion 0. 8

TOTAL 1. 4

Es validado si P = 0.60 O.82

Nombre del evaluador:

. 7 4
Grado académico: 7, .~

Cargo actual: /-;ﬁ iliing

P
(&7 “f Ly
v

//5/5/‘.//5, wef

ALY N -
nee rq7o ,"l'('c///m--'@?’ (erbeiol

Firma y sello
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VALIDACION DEL INSTRUMENTO

Indicaciones. El evaluador debera calificar cada criterio con un puntaje entre 0 — 1, en funcion al contenido
del instrumento evaluado.

CRITERIOS INDICADORES PUNTAJE
1. OBIETIVO Esta expresado en capacidad observable. 0 1
2. CLARIDAD Esta formulado con lenguaje apropiado. 0.4
3. ORGANIZACION Existe una organizacion logica en el
instrumento. 0- C]
4. ACTUALIDAD Adecuado a la identificacion del
conocimiento de las variables de 05
investigacion
5. CONSISTENCIA Basado en aspectos tebricos de
conocimiento 0-
6. COHERENCIA Existe coherencia entre los indices e
indicadores y las dimensiones 0-6
7. SUFICIENCIA Comprende los aspectos éticos en
cantidad y calidad con respecto a las o-9
variables de investigacion.
8. INTENCIONALIDAD Adecuado para valorar aspectos de las =
variables de investigacién 0.8
9. METODOLOGIA La estrategia responde al propésito de la
investigacion
0.
TOTAL 7.1
Es validado si P = 0.60 0.79

Nombre del evaluador: Magda. Yeao2 wediag
Grado académico:  hie S a{es™Mesly .

3 t:
Cargo actual: J\(\C. A_%\b\e,\\w en g“s.&e\‘MQﬂu %

-
oz M

Firma y sello
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VALIDACION DEL INSTRUMENTO

Indicaciones. El evaluador debera calificar cada criterio con un puntaje entre (¢ — 1, en funcidn al contenido

del nstrumente evaluado.
CRITERIOS INDICADORES PUNTAIJE
1. OBIETIVO Esti expresado en capacidad observable. 0.8
2. CLARIDAD Esta formulado con lenguaje apropiado. 0.8
3. ORGANIZACION Existe una organizacion logica en el 0.7
instrumento.
4. ACTUALIDAD Adecuado a Ia identificacion del 0.8
conocimiento de las variables de
investigacion
5. CONSISTENCIA Basado en aspectos tedricos de 0.8
conocimiento
6. COHERENCIA Existe coherencia entre los indices & 0.9
indicadores y las dimensiones
7. SUFICIENCIA Comprende los aspectos &ticos en 0.8
cantidad v calidad con respecto a las
variables de investigacion.
8. INTENCIONALIDAD Adecuado para valorar aspectos de las 0.8
variables de investigacion
9. METODOLOGIA La estrategia responde al proposito de Ia 0.8
investigacion
TOTAL 7.2
Es validado 51 P = 0.60 0.8

Nombre del evaluador: Alexander Jair Rios Nontol

Grado académico: Maestro en Gestidn de la Educacidn

Cargo actual: Farmacéutico Comunitario

aF
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ANEXO N° 04

CONSENTIMIENTO INFORMADO

0 e identificado (a)
con D.N.L N° , con domicilio legal
<31 SO EPRN , acepto participar

voluntariamente en la presente investigacion, declarando bajo juramento que he
sido informado (a) de que el objetivo del estudio es determinar si existe relacion
entre el riesgo cardiovascular y el consumo crénico de AINESs en pobladores de la
urbanizacion Toribio Casanova, Cajamarca. Dejo claro que la informacion que yo
proporcione en el curso de esta investigacion es estrictamente confidencial y no sera
usada para ningun otro proposito fuera de los de este estudio sin mi consentimiento.
He sido informado (a), ademas, que puedo hacer preguntas sobre el proyecto en
cualguier momento y que puedo retirarme del mismo cuando asi lo decida, sin que
esto acarree perjuicio alguno para mi persona. Entiendo que puedo pedir

informacion sobre los resultados de este estudio cuando éste haya concluido.

Cajamarca, de del 2022

Nombre:

DNI:
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