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En las dltimas décadas, la medicina personalizada vy la farmacogend-
mica han experimentado un gran avance debido a su impacto en la mejora
de la individualizacién terapéutica, ayudando a identificar el medicamento
mds efectivo para el paciente, evitando los dafios pofenciales.

la farmacogenética/farmacogendmica utiliza la informacion genética
para predecir la respuesta a los medicamentos (pacientes respondedores
versus no respondedores), deferminar la probabilidad de efectos adver-
sos y conocer la dosis éptima. Permite identificar las diferencias interindi-
viduales en la respuesta al tratamiento, paso fundamental para optimizar
la terapéutica’. Es un hecho constatado que la diferencia en la respuesta
terapéutica se debe a factores genéticos, de edad, nutricion, estado de
salud y condiciones ambientales. También puede ayudar a seleccionar la
terapia mas efectiva en subpoblaciones de pacientes que tienen la misma
enfermedad, pero distinfo perfil genéfico?.

Por ofra parte, sabemos que la variabilidad individual en la respuesta
del medicamento depende de su farmacocinética vy efecto farmacoding-
mico. Existe un gran nimero de variaciones genéticas (polimorfismos) en
las enzimas metabolizadoras vy fransportadoras que afectan la respuesta
de los medicamentos, al afectar el proceso farmacocinético. Por tanto, la
farmacogenémica impacta en la farmacocinética y farmacodinamia del
medicamento®.

Por ello, la farmacogenética/farmacogendmica desempefiard un papel
significativo en el desarrollo futuro de medicamentos y en la foma de deci-
siones en la practica clinica'.

El papel del farmacéutico en la farmacogenética clinica como parte
del equipo pluridisciplinar de seguimiento del paciente (médicos, per
sonal del laboratorio, genetfistas] ha sido definido recientemente por la
American Society of Health-System Pharmacists®.

Indican que la farmacogensdmica clinica, utilizando la informacién gené-
fica, es una herramienta que permite al farmacéutico guiar la toma de deci-
siones en la individualizacién terapéutica en relacion con la seleccion dptima
del medicamento y dosis para el paciente, maximizando el efecto terapéu-
tico y minimizando la toxicidad. Por tanto, los datos farmacogenéticos deben
estar incluidos en la historia clinica electrénica del paciente, al igual que se
incluyen alergias, efectos adversos, interacciones, adherencia y ofros pard-
metros de monitorizacién terapéutica a valorar por el farmacéutico.

En Espafia, en el momento actudl, la farmacogenética es una activi-
dad poco desarrollada en los servicios de farmacia (SF). los datos de
la encuesta de la Sociedad Espafiola de Farmacia Hospitalaria [SEFH)

20193, relativa a la actividad asistencial de los SF, muestran que solamente
el 4,3% de los SF realizaban informes de farmacogenética, alcanzando el
23% en los hospitales de mayor tamafio. Estos datos son bastante inferiores
a los de la determinacién de niveles plasméticos de medicamentos en el SF
que se realiza en el 12% del total de hospitales, asi como la elaboracion
de informes farmacocinéticos que es llevada a cabo en el 34,1% del total de
los SF, y en el 76% de hospitales de mas de 1.000 camas.

Los principios de la farmacocinéfica y la farmacogendmica son relevan-
tes para una amplia variedad de medicamentos, entre ofros los agentes
cardiovasculares, antiinfecciosos, anfineoplésicos, psicofdrmacos e inmuno-
supresores. Por ello, y para favorecer el conocimiento de esta discipling,
hemos elaborado este nimero especial “Farmacoterapia personalizada en
la préctica clinica”.

En esta publicacién abordamos mediante articulos de revision v origi-
nales el papel de los criterios farmacocinéticos y farmacodindmicos nece-
sarios para monitorizar las concentraciones plasmdticas de medicamentos
como los antineopldsicos y los antiinfecciosos en la personalizacién del
fratamiento al paciente. De este modo, los antineopldsicos pueden ver
reducida su toxicidad, e incrementada su eficacia. Igualmente, los mode-
los farmacocinéticos de los antiinfecciosos han demostrado ser una herra-
mienta de gran valor para opfimizar los niveles plasmaticos de férmaco en
el paciente, disminuir la posibilidad de desarrollo de resistencias y mejorar el
perfil de seguridad.

Asimismo, presentamos cémo al realizar un mejor ajuste farmacociné-
fico de las concentraciones plasmdticas de sirélimus, mediante un modelo
farmacocinético poblacional, conseguimos un mayor beneficio clinico. Su
elevada variabilidad farmacocinética implica que su monitorizacion y la
individualizacién posolégica en el paciente con trasplante renal sea un
proceso crucial para conseguir mejores resultados de eficacia.
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Por ofra parte, los resuliados de un estudio indican que la monitorizacion
de las concentraciones séricas de vedolizumab en la fase de induccién del
tratamiento en los pacientes con colitis ulcerosa es muy Util para individua-
lizar el fratamiento y aumentar su eficacia.

Ademds, se muestra cémo el andlisis farmacogenético de forma
proactiva de farmacos biolégicos en pacientes con enfermedad infla-
matoria intestinal puede conseguir beneficios en términos de remisién
clinica.

En el drea de la neuropsiquiatria es habitual el empleo de farmacos con
amplia variabilidad farmacocinética interindividual y metabolizados por
enzimas altamente polimérficas como CYP2D6 y CYP2CI19. La farmaco-
cinéfica y farmacogenética en la seleccién de dosis de los medicamentos
empleados se vislumbran como herramientas para ayudar a conseguir un
ajuste personalizado en el tratamiento con psicoférmacos.

La complejidad del manejo quirdrgico en el paciente hemofilico requiere
de un ajuste adecuado de factores de coagulacién para evitar compli-
caciones hemorrdgicas, ademds de conllevar un consumo elevado de
medicamentos. Presentamos una revisién sistemdtica donde se analizan
los estudios farmacocinéticos en esfe fipo de pacientes, las metodologias
empleadas, las principales covariables farmacocinéticas y las recomenda-
ciones de las gufas clinicas.

En oncologia, un estudio presenta la relativamente elevada prevalen-
cia de variantes de pérdida de funcién en el gen de la dihidropirimidina
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deshidrogenasa DPYD en pacientes con tumores digesfivos, asi como la
imporfancia de genotiparlas anfes de empezar un esquema de fratomiento
que confenga fluoropirimidinas para prevenir su toxicidad.

Por ofra parte, la identificacion genéfica en la practica asistencial
requiere de una nueva generacién de paneles de secuenciacion. Estos
han demostrado ser una alfernativa muy eficiente y de dlia calidad para
identificar la prevalencia de nuevas variantes farmacogenéticas y evaluar
los frafamientos potencialmente afectados por ésas.

Asimismo, las diversas herramientas informdticas disponibles para la
monitorizacion farmacocinética de férmacos hacen necesario sintetizar
la evidencia disponible sobre las mismas para facilitar a los usuarios su
identificacion, evaluacién vy seleccion.

Por dlfimo, recogemos los resultados de una encuesta reciente sobre
la actividad asistencial y docente de las unidades de farmacocinética y
farmacogenética de los SF que indican el incremento de su desarrollo en
nuestro pafs.

Como farmacéuticos de hospital debemos aprovechar la oportunidad
que nos brinda la farmacogenética y la farmacocinética para aportar valor
en el equipo pluridisciplinar de atencién al paciente, de forma que su frafa-
mienfo sea mdés eficiente y seguro.
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