La cronofarmacologia en la respuesta farmacoterapéutica

The chronopharmacology in the pharmacotherapeutic response

Rilma Molina Cabrera®®.

1 presente articulo de revision bibliografica tiene como ob-

jetivo difundir el conocimiento de la cronofarmacologia
entre los profesionales en salud que tienen la responsabilidad
del uso racional de medicamentos logrando eficacia terapéuti-
ca. Se realiz6 una busqueda de informacién en fuentes prima-
rias y secundarias a partir de las cuales se realiz6 una sintesis
de la informacion.

Desarrollo del tema

Todo paciente aquejado de una enfermedad que acude a
una institucion de salud espera su curacion o al menos el ali-
vio de su malestar, el médico tratante una vez diagnosticada la
patologia, prescribe la medicacién correspondiente seguida
de las indicaciones de empleo esperando resultados positivos,
sin embargo en algunos casos, tanto en el tratamiento de en-
fermedades crénicas como agudas, aun habiendo presentado
el paciente adherencia al tratamiento, se produce el fallo tera-
péutico, lo que en ocasiones genera cambio del medicamento,
prolongando asi el tiempo de tratamiento e incrementando el
costo de tratamiento. Tras este proceso, que suele atribuirse
a la falta de adherencia del paciente'? o a la mala calidad de
los medicamentos, amerita cuestionarse si habra algun factor
importante que no se estd tomando en cuenta al momento de
la prescripcion e indicacion de administracion de los medi-
camentos.

Frente a estos acontecimientos, es obligatorio indicar que
uno de los factores que puede incidir en la inefectividad de la
farmacoterapia, es iniciar el tratamiento sin tomar en cuen-
ta la influencia de los ritmos bioldgicos del individuo®*(en su
mayoria circadianos) en la farmacocinética que hacen que el
farmaco no pueda ofrecer al 100% su cualidad terapéutica,
por lo que no debe sorprendernos que si a un individuo se
le administra un firmaco en una hora determinada, la res-
puesta puede ser diferente de aquella que produce el mismo
farmaco, al mismo nivel de dosis, administrado durante otra
hora del dia o época del ano®". Estos eventos, obligan a vol-
car la atencidn a la relacion que existe entre los ritmos biolo-
gicos' y la farmacoterapia, aspectos comprendidos dentro la
cronofarmacologia que estudia los efectos de los firmacos en
el organismo en funcién de los ritmos bioldgicos, o expresado
de otra forma, estudia los cambios de actividad que presentan
los medicamentos en funcién de la hora a la cual se adminis-
tran®’.
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La cronofarmacologia, conocida desde los anos 80, ha
aportado con el descubrimiento de los efectos y la toxicidad
de ciertos medicamentos en funcién de los ritmos bioldgicos
del individuo al que se le administra, sin embargo todavia es
una disciplina con poca aplicacién sobretodo en nuestro me-
dio debido al insuficiente conocimiento de los profesionales
en salud al respecto®, por lo que el propdsito de este articulo
de revision bibliogréfica es su difusion.

La cronofarmacologia es una rama de la farmacologia que
estudia la interaccién de los ritmos biologicos y la accion del
farmaco, siendo un factor importante a considerar en la va-
riabilidad de la respuesta terapéutica dandole una dimensién
temporal a la medicina por lo que surge la nueva pregunta
scuando? complementando a las otras jcudl? ;qué? y ;como?
respecto a la administracion de los farmacos'>". Por tanto,
el organismo humano reacciona de forma diferente segtn el
momento del dia en que se encuentre, los investigadores han
llegado a la conclusion de que un farmaco actiia mejor o peor
dependiendo de la hora en que se administre, de lo cual nace
la importancia de esta disciplina que investiga cuando es el
mejor momento durante las enfermedades para que los far-
macos aumenten su eficacia o provoquen menos reacciones
adversas.

Es asi que a partir de los estudios de la cronofarmacologia
se tienen las siguientes referencias acerca de algunas enferme-
dades y el mejor horario de administraciéon de su medicacion:

Hipercolesterolemia: el colesterol se sintetiza entre la me-
dianoche y la madrugada, por ello debe tomarse la medica-
cién hipocolesterolemiante a ultima hora de la tarde con el fin
de alcanzar su efecto maximo a las dos o tres horas.

Hipertension: la presién arterial sube durante el periodo
comprendido entre las seis y las doce de la mafiana, disminu-
yendo por la tarde y noche por lo que se recomienda tomar la
medicacién antihipertensiva por la tarde o la noche.

Artritis reumatoide: los sintomas se manifiestan general-
mente a la hora del despertar. Se recomienda administrar la
medicacion el dia anterior por la tarde o la noche.

Osteoartritis: Los sintomas aumentan por la tarde. El trata-
miento se debe administrar por las mafianas.

Administracion de corticoides: El organismo libera corti-
coides al maximo en torno a las ocho de la mafiana. Por ello
conviene adaptar la administracién a este ritmo circadiano,
administrdandolo a la misma hora: entre ocho y nueve de la
mafiana.

No obstante estos patrones de ritmos biologicos bien estu-
diados en el organismo humano, en algunas circunstancias fi-
siopatologicas algunos de ellos podrian invertirse cambiando
totalmente la respuesta farmacoldgica de la terapéutica imple-
mentada’, lo cual contribuye a afirmar que existe la variabili-
dad bioldgica que hace tinico a cada individuo en la eleccién
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de su farmacoterapia. Pero mds alld de estos factores que son
la excepcion y no la generalidad la consideracion de la cro-
nofarmacologia en la farmacoterapia permite al prescriptor
asegurar la eficacia terapéutica de los medicamentos.

Considerando los ritmos biologicos y los estudios de la
cronofarmacologia, la industria farmacéutica también juega
un rol importante en la contribucién del mejoramiento de la
eficacia terapéutica con la adecuacién de los medicamentos a
la biologia humana con el disefio de formas farmacéuticas que
se ajusten a las necesidades terapéuticas de cada patologia’, asi
por ejemplo el disefio de farmacos con una mayor tiempo de
accion en el organismo lo que retardaria su eliminacién con el
objeto de prolongar su accién farmacologica’.

De esta forma tomando en cuenta de modo particular la
cronofarmacologia en la hipertension, se toma como estrate-
gia terapéutica la administracién nocturna del farmaco antihi-
pertensivo, de forma que alcance concentraciones plasmaticas
altas en el periodo nocturno y atentie el incremento matinal
de la presion arterial (en las personas que siguen ritmos biolo-
gicos normales), siendo conveniente siempre realizar la medi-
cién ambulatoria de la presion arterial para decidir cudl es la

Es asi que tras la sintesis de la presente informacion reco-
pilada de diferentes textos y estudios y buscando optimizar la
eficacia farmacoterapéutica, queda abierto el reto de realizar
estudios del tratamiento de las diferentes patologias aplicando
los estudios de la cronofarmacologia que se adectien a las ca-
racteristicas propias de cada poblacion.

Conclusiones

o La fisiologia humana se rige por ritmos bioldgicos
enddgenos establecidos que deberian ser tomados en
cuenta al instaurar los tratamientos farmacoldgicos.

o La aplicacién de los principios cronofarmacoldgicos
en el tratamiento de las enfermedades puede mejorar
la eficacia terapéutica de los medicamentos y en mu-
chos casos reducir sus efectos adversos.

o Realizar estudios de aplicacion de la cronofarmacolo-
gia en poblaciones con diferentes patologias permitiria
la utilizacién de medicamentos de acuerdo a la natu-
raleza ritmica del individuo y a las caracteristicas del
ambito en el que se desenvuelven.

estrategia antihipertensiva ideal en cada paciente.
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