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Resumen

Introduccién. La diabetes mellitus tipo 2 genera un incremento de riesgo de dano, tanto a nivel microvascular como a
nivel macrovascular, lo que da lugar a una disminucién en la calidad de vida. En afos recientes ha habido numerosos
esfuerzos por implementar intervenciones de atencion farmacéutica para mejorar el control y evitar la progresién de
esta enfermedad. Objetivo. Conocer el efecto de las intervenciones de atencién farmacéutica en el control glicémico de
pacientes ambulatorios con diabetes mellitus tipo 2. Metodologia. Se efectuaron busquedas en Medline y en Cochrane
Registro Central de Ensayos Controlados para obtener ensayos controlados aleatorios que evaluaran la efectividad de
las intervenciones de atencién farmacéutica provistas por farmacéuticos comunitarios, clinicos u hospitalarios, dirigidas
a pacientes con diabetes mellitus tipo 2 a nivel ambulatorio, en comparacién con la atencion habitual. Resultados. En
el grupo de intervencion, la disminucién en la diferencia media neta de hemoglobina glicosilada fue estadisticamente
significativa en 27 estudios, pues el rango oscilé entre 0.4 %y 3.3 %; en 14 estudios, dicha disminucion fue estadisticamente
significativa y superior o igual a 1 %. En cuanto a la disminucién en la diferencia media neta mostrada en el cambio de
hemoglobina glicosilada, desde el inicio hasta el final del seguimiento, entre el grupo de intervencion y el grupo control,
fue significativa en 22 estudios y el rango oscilé entre 0.3 y 2.3 %. Conclusion. Las evidencias recopiladas demuestran el
efecto significativo que tienen las intervenciones de atencion farmacéutica en la mejora del control glicémico de pacientes
ambulatorios con diabetes mellitus tipo 2.
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Abstract

Introduction. Type 2 diabetes mellitus generates a risk increase of damage both at the microvascular level and at the
macrovascular level, which leads to a decrease in quality of life. In recent years, there have been many efforts to implement
pharmaceutical care interventionsin order to improve the control and to avoid progression of this disease. Objective. To know
the effect of pharmaceutical care interventions on glycemic control of type 2 diabetes mellitus outpatients. Methodology.
It was searched in Medline and Cochrane Central Register of Controlled Trials to obtain Randomized Controlled Trials
evaluating the effectiveness of Pharmaceutical Care interventions provided by community, clinical or hospital pharmacists,
aimed to type 2 diabetes mellitus outpatients in comparison with usual care. Results. In the intervention group, the decrease
in the net mean difference of glycosylated hemoglobin was statistically significant in 27 studies, the range was between:
04 % and 3,3 %; in 14 studies this decrease was statistically significant and greater than or equal to 1 %. Regarding the
decrease in the net mean difference shown in the change in glycosylated hemoglobin, from the beginning to the end of
the follow-up, between the intervention group and the control group, it was significant in 22 studies and the range was
between: 0,3 and 2,3 %. Conclusion. The evidence collected demonstrates the significant effect that pharmaceutical care
interventions have in the improvement of glycemic control in type 2 diabetes mellitus outpatients.
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Introduccion

A escala mundial se calcula que 422 millo-
nes de adultos tenian diabetes mellitus (DM)
en 2014, en comparacion con 108 millones
en 1980. Desde 1980, la prevalencia mundial
de la DM ha ascendido a casi el doble (del 4,7
% al 8,5 %) en la poblacién adulta. Esto co-
rresponde con un aumento de sus factores
de riesgo, tales como el sobrepeso y la obesi-
dad'. A pesar de las terapias efectivas dispo-
nibles para ayudar a los pacientes a controlar
su DM, la evidencia demuestra que el logro
de los objetivos recomendados sigue siendo
subdptimo para estos pacientes?. Las compli-
caciones relacionadas con la DM, macroan-
giopaticas y microangiopaticas incluidas la
nefropatia, la retinopatfa, la neuropatia, los
accidentes cerebrovasculares y las enferme-
dades cardiovasculares, estdn aumentando
en paralelo con las altas tasas de DM no con-
trolada o produciéndose en corto tiempo?.
La hemoglobina glicosilada (HbA1c) refleja
los niveles de glucosa en sangre durante los
ultimos 120 dias y es el biomarcador de refe-
rencia para la evaluacion del control de la DM
y la prediccién de complicaciones graves*.

El manejo de la DM no solo se limita a los
medicamentos, sino que requiere un enfo-
que multidimensional, que incluye aspectos
relacionados con el estilo de vida (dieta, ejer-
cicio fisico, autocontrol) y seguimiento con-
tinuo?®, asi como, educacion diabetoldgica
para aprender a conocer la enfermedad vy a
vivir con ella. De acuerdo con la Asociaciéon
Americana de Diabetes, el 6ptimo manejo
de la DM requiere un enfoque organizado,
sistemdtico y la participacion de un equi-
po coordinado de profesionales dedicados
a la atencion sanitaria que trabajen en un
entorno donde la atenciéon de alta calidad
centrada en el paciente sea una prioridad y
a la vez recomienda la incorporacién del far-
macéutico al equipo de atencién®. En este
contexto, los farmacéuticos también pueden
contribuir positivamente al manejo de la DM
al proporcionar programas de atencion far-
macéutica, que implican trabajar estrecha-
mente con el paciente y otros profesionales
de la salud en el disefio, implementacion y
monitoreo de planes terapéuticos para lograr
resultados especificos que mejoren la calidad
de vida del paciente®. Se trata de una préactica
profesional en la que el farmacéutico se res-
ponsabiliza de las necesidades del paciente
relacionadas con los medicamentos.

En una revisién sistemética publicada
por Pousinho et alf (2016), en la cual se eva-
luaron los efectos de varias intervenciones
farmacéuticas en el tratamiento de la DM
tipo 2, realizadas en varios paises y en dife-
rentes centros de atencién sanitaria, como

farmacias comunitarias, clinicas de atencién
primaria y hospitales, la HbAlc se evalud
en 26 estudios, de los cuales 24 reportaron
una mayor reduccion en este resultado en el
grupo de intervencion en comparacion con
el grupo de control, con una diferencia en el
cambio entre los grupos que va desde 0,18 %
a 2,1 %. Incluso hay que destacar que en 11
estudios la reduccion de HbAlc en el grupo
de intervencion fue mayor que la registrada
en el grupo control en aproximadamente 1
% 0 mas.

En las Ultimas dos décadas, ha habido un
creciente cuerpo de bibliografia que evalta
la eficacia de la participacion de los farma-
céuticos en el tratamiento de los pacientes
diabéticos en diversos entornos; sin embar-
go, solo se han publicado unas pocas revisio-
nes sistematicas sobre este tema y algunas
de ellas evaluaron las intervenciones de los
farmacéuticos en pacientes con DM tipo 1
y con DM tipo 2. Otras revisiones incluyeron
otros tipos de estudios (por ejemplo, estudios
de cohortes), ademés de los ensayos contro-
lados aleatorios. Algunas revisiones, por su
parte, se enfocaron en un dmbito sanitario
en particular, ya sea en farmacia comunitaria,
clinica u hospitalaria.

El propdsito de esta revision sistematica es
brindar una vision global de la efectividad de
las intervenciones farmacéuticas en el mane-
jo de la DM tipo 2 especificamente, enfocan-
dose en los resultados clinicos e incluyendo
solo los estudios mas robustos, es decir, en-
sayos controlados aleatorios, sin imponer res-
tricciones en cuanto al ambito sanitario y aho
de publicacion del estudio.

El objetivo de la presente revision siste-
maética es conocer el efecto de las interven-
ciones de atencion farmacéutica en el con-
trol glicémico de pacientes ambulatorios
con DM tipo 2. El enfoque PICOS se utilizd
para establecer la siguiente pregunta de in-
vestigacion: En pacientes con DM tipo 2 con
HbATc >7 %, jlas intervenciones de atencion
farmacéutica son mas eficaces que la aten-
cion habitual para controlar el problema de
salud?

Siguiendo las pautas de la gufa PRISMA,
se considerd a todos los pacientes con DM
tipo 2 que tuvieran una HbATc mayor que
7 %, como la poblacion/problema; las inter-
venciones de atenciéon farmacéutica provis-
tas por farmacéuticos se establecieron como
la intervencion; la atencion habitual provista
por médicos, enfermera y/o farmacéuticos
fue la comparacion; el cambio medio de los
niveles de HbATc del grupo de intervencion
y control fueron los resultados esperados. Se
seleccionaron los ensayos controlados alea-
torios (ECA) como el disefio de los estudios
a seleccionar.

160

Alerta. 2021;4(3):159-169.

Intervenciones de atencién farmacéutica en el control glicémico de pacientes con diabetes mellitus tipo 2



Metodologia

Fuente de datos y estrategia
de busqueda

Una revisién sistematica de la literatura con-
tenida en las bases de datos Medline (via
PubMed) y Registro Cochrane Central de
Ensayos Controlados (CENTRAL) fue llevada
a cabo en enero de 2021, realizando bus-
quedas sin restricciones en cuanto al afo de
publicacion de los estudios, para identificar
el efecto de las intervenciones de atencion
farmacéutica en el control glicémico de pa-
cientes ambulatorios con DM tipo 2. La de-
claraciéon PRISMA, para informar revisiones
sistematicas y metaanalisis de estudios que
evallan intervenciones sanitarias’, fue toma-
da en cuenta para realizar la presente revi-
sion. El protocolo no fue registrado en una
base de datos internacional de revisiones
sistematicas.

La estrategia de busqueda usada en Med-
line (via PubMed) es la siguiente:
(diabetes mellitus, type 2[MeSH Terms))
AND  ((((((community  pharmacy servi-
ces [MeSH Terms]) OR (medication therapy
management[MeSH Terms])) OR (pharma-
ceutical care[MeSH Terms])) OR (clinical phar-
macy servicesfMeSH Terms])) OR (clinical
pharmacistfMeSH Terms])) OR (community
pharmacies[MeSH Terms])) OR («pharmacist
intervention»)) OR («medication review»)) Fil-
tros: Randomized Controlled Trial.

En cuanto a la estrategia de busqueda
usada en Registro Cochrane Central de En-
sayos Controlados (CENTRAL) se describe
a continuacion: #1 «community pharmacy
services» / #2 «medication therapy manage-
ment» / #3 «Pharmaceutical Services» / #4
«Pharmacy Service, Hospital» / #5 «pharma-
cist intervention» / #6 #1 OR #2 OR #3 OR #4
OR#5/ #7 «Diabetes Mellitus, Type 2» / #8  #7
AND #6.

Criterios de inclusion y exclusiéon
de los estudios

Los criterios de inclusion fueron los siguien-
tes: 1) ensayo controlado aleatorio (ECA);
2) pacientes ambulatorios con diagnostico
confirmado de DM tipo 2; 3) intervenciones
de atencidn farmacéutica provistas por far-
macéuticos comunitarios, clinicos u hospita-
larios, incluyendo aquellas realizadas dentro
de un equipo multidisciplinario de salud. 4)
Cada articulo debe reportar los niveles de
HbATcalinicioy al final del estudio o el cam-
bio medio en estos valores, tanto del grupo
control como del grupo de intervencion. 5)
Sin restricciones en cuanto al aflo de publi-
cacion del estudio.

Los criterios de exclusion fueron los si-
guientes: 1) los articulos que no estén en
idioma inglés o en espanol, 2) las interven-
ciones de atencion farmacéutica enfocadas
principalmente en la adherencia de la medi-
cacion.

c Numero de registros identificados mediante la Numero de registros adicionales
S busqueda en las bases de datos. (n=156): identificados a través de otras fuentes.
9 PubMed (97) | CENTRAL (59) (n=2)
E
15
_g
= Articulos duplicados (n=41) [
A \ 4
Numero de registros examinados por
-r% titulos y resimenes. (n=117)
0
S Excluidos debido a titulo /
> resumen irrelevante: (n =76)
\
Numero de articulos de texto completo evaluados para
elegibilidad. (n=41)
hel
©
2 . ) )
3 Articulos excluidos (n=11) debido a:
o *Sin acceso a texto completo. (n=5)
u;v.: *QOtros resultados. (n=5)
*Mismo estudio publicado en 2
articulos diferentes. (n=1)
_é \ 4
= Numero de articulos incluidos. (n=30)
©
=

Figura 1. Diagrama de Flujo del proceso de seleccion de los estudios para la revisién sistemética, basado en los
"Elementos de Informe Preferidos para revisiones sistematicas y metaanalisis” (PRISMA).
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Seleccion de estudios

Todo el proceso de seleccion de los estudios,
desde la identificacion, el cribado, la elegibi-
lidad y la inclusion fue llevado a cabo por la
autora del articulo y es presentado en el dia-
grama de flujo PRISMA, en la Figura 1.

Extraccion de datos

La siguiente informacion fue extraida de los
30 articulos de texto completo, incluidos en
la presente revision: apellido del primer au-
tor, afo de publicacién, pais y dmbito del es-
tudio, duracion del periodo de seguimiento,
numero de pacientes del grupo de interven-
cion y control, breve descripcion de las in-
tervenciones farmacéuticas realizadas, tipo
de entrega de la intervencién farmacéutica,
tipo de citas, encargado de la atencion habi-
tual, resultados clinicos y humanisticos me-
didos, valores de HbA1c inicial y final tanto
del grupo de intervencion como del grupo
control. Esta informacion fue vaciada en una
matriz disefada en el programa Microsoft
Excel.

Evaluacion del riesgo de sesgo

Todos los estudios incluidos se evaluaron de
acuerdo con la herramienta Cochrane de ries-
go de sesgo, que toma en consideracion los
siguientes criterios: 1) generacion de secuen-
cia aleatoria; 2) ocultacion de la asignacion; 3)
cegamiento de los participantes y del perso-
nal; 4) cegamiento de los evaluadores de los
resultados; 5) datos de resultados incomple-
tos; 6) notificacion selectiva de los resultados
y 7) otras fuentes de sesgo. Se verificd cada
uno de los criterios para cada estudio, clasi-
ficando el riesgo en bajo, alto o poco claro,
segun correspondiera de acuerdo con lo ex-
plicado en detalle en el Manual Cochrane de
revisiones sistematicas de intervenciones®,

Otros sesgos

Notificacion selectiva de los resultados

Datos de resultados incompletos

Cegamiento de los evaluadores de los resultados
Cegamiento de los participantes y del personal
Ocultacion de la asignacion

Generacion aleatoria de la secuencia

Bajo riesgo [l

Poco claro

Resultados

Flujo PRISMA para la
seleccion de estudios

La busqueda inicial identificd 156 estu-
dios, 97 se encontraban en PubMed y 59
en CENTRAL, de los cuales 41 estaban du-
plicados. Adicional a lo anterior, 2 fueron
identificados a través de otras fuentes.
Durante el cribado, 117 estudios fueron
examinados por titulos y/o resumenes,
de los cuales fueron excluidos 76, por ser
irrelevantes para la pregunta de investi-
gaciéon. Los 41 estudios restantes se so-
metieron a una evaluacion de texto com-
pleto utilizando los criterios de inclusion
y exclusion establecidos anteriormente;
durante esta etapa se excluyeron 11 es-
tudios, debido a los siguientes aspectos:
en 5 estudios no se tuvo acceso al texto
completo, otros 5 presentaban otro tipo
de resultados que no eran de interés para
la presente revisién y un mismo estudio
fue publicado en dos articulos diferentes.
Cabe destacar que esto se identificd yux-
taponiendo autores, tamano de muestra
y resultados. Por lo tanto, un total de 30
estudios se incluyeron en la presente revi-
sion cualitativa®™®,

Riesgo de sesgo

La Figura 2 muestra el porcentaje de pre-
sentacion del riesgo de sesgos para cada
uno de los estudios incluidos en la presen-
te revision sistematica; 3 criterios en parti-
cular presentaron en su mayoria un riesgo
bajo: generacion de secuencia aleatoria
(66 %); datos de resultados incompletos
(86,66 %) y notificacion selectiva de los
resultados (90 %). Existen 4 criterios, en su
mayoria con un riesgo poco claro: oculta-
cion de la asignacion (63,33 %); cegamien-

0% 20%  40% 60% 80%  100%

Alto riesgo [l

Figura 2. Porcentaje de presentacion del riesgo de sesgo de los ECA incluidos en la revision.
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to de los participantes y del personal 70
%; cegamiento de los evaluadores de los
resultados 90 % vy otras fuentes de sesgo
96 %, debido basicamente a la limitada in-
formacion proporcionada al respecto en
los diferentes estudios.

Caracteristicas de los
estudios incluidos en la
revision sistematica

De los 30 articulos, 11 estudios fueron realiza-
dos en el continente americano (EE. UU [n=9]
y Brasil [n=2]); 5 en Europa (Bélgica, Espafa,
Francia, Chipre y Reino Unido); 12 en Asia (Irdn
[n=3], Jordania [n=2], China, Emiratos Arabes

Unidos, Malasia, Pakistan, Singapur, Tailandia
y Taiwdn) y 2 en Oceania (Australia). En ge-
neral, los 30 estudios incluyeron un total de
2796 personas en el grupo de intervencion
(Gl)y 2852 personas en el grupo control (GC),
haciendo un total de 5648 participantes. To-
dos los ensayos fueron realizados con pacien-
tes ambulatorios, en los siguientes dmbitos
sanitarios: 10 en clinicas de atencion primaria,
9 en farmacias comunitarias, 8 en hospitales,
1 en clinica de atencion secundaria y 2 en
ambientes no especificados. La duracién del
seguimiento a los pacientes fue estratificada
de la siguiente manera: <6 meses (n=6), entre
6y 12 meses (n=22) y >12 meses (n=2). Esta

informacién se detalla enlaTabla 1.

Tabla 1. Principales Caracteristicas de los Ensayos Controlados Aleatorios incluidos en la Revision Sistematica.

N° Tiempo de Tiempo de
Apellido 1¢"autor seguimiento Apellido 1" autory ambito de seguimiento
y afo publicacién Pais ambito de estudio (meses) Gl GC N° afo publicaciéon Pais estudio (meses) Gl GC
1 Aguiar,etal,2016°  Brasil  Clinica de atencién 12 36 37| 16  Korcegezetdl, Chipre Hospital 12 75 77
secundaria 2017%
2 Alietal, 20120 Reino Farmacia 12 23 23| 17 Krass,etal,2007>  Australia Farmacia 6 149 140
Unido Comunitaria Comunitaria
3 Ayaduraietal, Malasia Clinica de atencién 6 49 63 | 18 Lauffenburger,et  Estados No especificado 12 678 684
2018" primaria al, 2019% Unidos
4 Castejon,etal,  Estados Farmacia 3 19 24|19  Mazrouietal, Emiratos Hospital 12 17 117
20132 Unidos Comunitaria 2009% Arabes
Unidos
5 Chan,etal,2012"®  China Hospital 9 51 54120 Mehuys, et al,, Bélgica Farmacia 6 153 135
2011% Comunitaria
6 Chen,etal,2015™  Taiwéan Farmacia 6 50 50| 21 Michiels, etal, Francia Farmacia 12 160 162
Comunitaria 2019% Comunitaria
7 Clifford, etal., Australia  No especificado 12 92 88| 22 Mourao, et al, Brasil Clinica de 6 50 50
2005 2012 atencion
primaria
8 Cohen, etal, Estados  Clinica de atencién 6 50 49| 23  Sarayani,etal, Irdn Farmacia 3 50 50
20111 Unidos primaria 2018 Comunitaria
9 Farsaei, etal, Irdn Clinica de atencion 3 87 87| 24 Scott,etal,2006*  Estados Clinica de 9 64 67
20117 primaria Unidos atencion
primaria
10 Fornos, etal, Espana Farmacia 13 56 56| 25 Siaw,etal,2017%  Singapur Clinica de 6 141 189
2006'® Comunitaria atencion
primaria
11 Jaber, etal, 1996 Estados Hospital 4 17 22 | 26 Taveira, etal,2010*  Estados Clinica de 4 58 51
Unidos Unidos atencion
primaria
12 Jacobs, etal, Estados  Clinica de atencién 12 72 92| 27 Taveira etal,2011%  Estados Clinica de 6 44 44
2012% Unidos primaria Unidos atencion
primaria
13 Jahangard- Iran Farmacia 5 45 40 | 28 Wishah, et al, Jordania Hospital 6 50 51
Rafsanjani, etal, Comunitaria 2014%
20157
14 Jarab,etal,2012? Jordania Hospital 6 77 79 | 29 Withidpanyawong, Tailandia Hospital 9 88 92
etal, 2018
15 Javaid, etal, Pakistan  Clinica de atencién 9 83 52|30 Wu,etal,2018%®  Estados Hospital 13 112 127
2019% primaria Unidos
Gl: Grupo de Intervencion. GC: Grupo Control.
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Tabla 2. Frecuencia de implementacion de los tipos de intervenciones de atencion farmacéutica desarrollados
en los grupos de intervencién de los ensayos controlados aleatorios incluidos en la revision sistematica.

Tipos de intervenciones de atencion farmacéutica

Frecuencia de ECA que las incluyen

1. Intervenir sobre la educacion del paciente:

1.1 Educar sobre la enfermedad y complicaciones. 25

1.2 Educar sobre el desarrollo de habilidades:

1.2.1 Administracion y uso correcto de la medicacion. 20

1.2.2 Automonitoreo de glucosa. 19

1.3 Modificar comportamientos:

1.3.1 Autocuidado. 20

1.3.2 Adherencia a la medicacién. 22

1.4 Educar sobre el conocimiento de la medicacion. 14

1.5 Educar sobre el estilo de vida:

1.5.1 Dieta. 29

1.5.2 Ejercicio. 27

1.5.3 Cesacion tabaquica. 11

1.6 Educar sobre la identificacién de eventos hipo e hiperglucémicos. 11

1.7 Educar sobre la identificacién de efectos adversos. 11

2. dentificar y resolver Problemas Relacionados a los Medicamentos. I

3. Realizar cambios en el tratamiento farmacoldégico.

3.1 Intervenir sobre la estrategia farmacoldgica. (afadir, retirar o sus- 20
tituir medicamentos).

3.2 Intervenir sobre la dosificacion de la medicacion. 20

4. Derivar a otros profesionales de salud. 20

Por otra parte, hay que destacar que 7 es-
tudios eran multicéntricos'''82>%63038 en 2
estudios los pacientes recibieron remune-
raciéon por su participacion en la investiga-
cion'?*, y de igual forma, en 2 estudios el
farmacéutico recibid remuneracién por su
participacion'*?,

En cuanto a la medicién de otros resul-
tados clinicos, aparte de la HbAlc, en los
diferentes ensayos controlados aleatorios
comprendidos en la presente revision siste-
matica se detalla a continuacion el tipo de
resultado y el porcentaje de medicion en los
30 estudios: presion arterial sistolica y diasto-
lica 83,33 %, indice de masa corporal 76,67 %,
lipoproteinas de baja densidad 76,67 %, glu-
cosa capilar 66,67 %, lipoproteinas de alta
densidad 63,33 %, triglicéridos 50 % y por
ultimo, la presentacion de eventos hipo e
hiperglucémicos y visitas a emergencias y
hospitalizaciones se cuantific en el 10 % de
los estudios. Algunos estudios tomaron en
consideracién también la medicion de resul-
tados humanisticos. Se detalla a continua-
cion el tipo de resultado y el porcentaje de
medicion en los 30 estudios de la siguiente
manera: adherencia a la medicacion 43,33 %,
implementaciéon de actividades de autocui-
dado 30 %, calidad de vida 16,67 %, conoci-
miento de la DM 16,67 %, conocimiento de la
medicacién 6,67 %y estado de salud 6,67 %.

Intervenciones de atencion
farmacéutica

En los ensayos controlados aleatorios inclui-
dos en la presente revision sistematica se
implemento en los grupos de intervencion
una amplia variedad de intervenciones de
atencién farmacéutica desarrolladas por far-
macéuticos, enfocadas en la educacion del
paciente, en la identificacion y en la resolu-
cion de problemas relacionados a los medi-
camentos, la modificacion de la estrategia
farmacolégica y/o la dosificacion de la me-
dicaciéon e incluso en la derivacion a otros
profesionales de la salud para el abordaje
de otros aspectos. Enla Tabla 2 se resume la
frecuencia de implementacion de cada tipo
de intervencién de atencion farmacéutica,
en los grupos de intervenciéon de los ECA
incluidos en la presente revision. Es impor-
tante destacar que 10 estudios se enfocaron
principalmente en la educacion del pacien-
te!01213172131333738 Fn |os otros 20 estudios,
ademds de realizar actividades educativas,
el farmacéutico realizé cambios en la medi-
cacion del paciente, en coordinacion con el
médico tratante, ya sea relacionados con la
estrategia farmacoterapéutica para tratar la
DM tipo 2 (afadir, retirar o sustituir un medi-
camento), como relacionados con la dosifi-
cacion de la medicacion.
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Tabla 3. Valores de HbA1c del grupo de intervencion y del grupo control de los ECA incluidos en la revision sistemética.

HbA1c Grupo Intervencién HbA1c Grupo Control

SR e oS, b oeme e s

base base grupos final

(DE¥) (DE) neta (DE) final (DE) neta
1 Aguianetal, 2016  903(13) 824 (09) 079 <0001  887(14) 87120) 016 5005 063 001
2 Al et al, 2012 82(165) 66 (0,59) 1,60 <0001 81097 75 (064) 060 003 1,00 <0001
3 Ayadzz:a;’ft b 1068 (2,2) 9,08(22) 160 <0001 1032015 1007(18) 025 0,05 135 <0001
4 Casfg%fm/“ 83 (04) 7303) 1,00 <0,05 82 (04) 80(02) 0,20 50,05 0,80 50,05
5 Chan,etal, 2012 97 (14) 813(15) 157 <001 95(18) 911,19 040 5005 117 <0001
6 Chenetal,2015%  922(1,7) 839(1,2) 083 <0001 894(15) 937(1,5) 043 <0001 126 <0001
7 Clifford, etal, 2005 7,5 (NE™) 7,0 (NE) 0550 <005 7.1 (NB) 7.1 (NB) 000 <005 0550 0002
8 Cohenetal, 2011  7.8(1,0) 739 (NB) 041 <005 81(14) 79 (NE) 020 5005 021 005
9 Farsaeietal, 20117 93(1,7) 75016) 1,80 <0001 89.(1,1) 90(12) 0,10 0317 1,90 5005
10 Fomos etal, 2006 84 (1,8) 7901,7) 050 <0001 78(17) 85 (1,9) 070 <0001 120 <0001
11 Jaberetal, 1996 11529 9221 230 <005 122 35) 121 37) 0,10 5005 220 <005
12 Jacobs 2012 95(1,1) 7703) 1,80 <005 92(10) 84(1,6) 0,80 <005 1,00 0,003
13 Jaha”gzgi]'gjfsanjam 76(16) 66(1,5) 1,00 0,0001 75(1,9) 70(1,7) 0,50 003 0,50 0,09
14 Jarab, etal, 20127 85 (NE) 77 (NE) 080 <005 84 (NE) 85 (NE) 0,10 5005 090 0019
15 Javaid,etal, 20197 110(1,7) 7709 330 <00001  107(17) 97(13) 100 <0001 230 0,0001
16 Korczgfj’f ak 8290089  755(057) 074 <0001 831(084)  826(074) 005 0671 0,69 <0001
17 Krass,etal, 20077 89(14) 79012 1,00 <005 83(13) 80(12) 030 5005 070 <001
18 LaUﬁenzzu]rggf’ dak o306 8,55 (196) 075 5005 94(16) 861(201) 079 5005 004 5005
19 Mazioui etal, 20097 85 (NE) 69 (NE) 1,60 <0001 84 (NE) 83 (NE) 0,10 5005 1,50 <005
20 Mehuys etal, 2011  77(1,7) 710, 060 <0001 73012 72010 010 0162 050 0,009
21 Michiels,etal, 2019 79(1,1) 73(09) 060 <0001  77(08) 7610 010 <001 0550 0067
22 Mourao,etal,2012%  99(21) 93 (NE) 060 0,001 95(18) 102 (NE) 070 0,001 1,30 0,001
23 Sarayanietal,2018"  784(117) 697 (1,14) 087 5005 816(166)  7,09(178) 1,07 5005 020 5005
24 Scott, et al, 2006% 88 (NE) 7,08 (NE) 172 0,003 87 (NE) 80 (NE) 070 <005 1,02 <005
25 Siaw,etal, 2017% 85(1,5) 8.1 (NE) 040 <005 86 (14) 85 (NE) 0,10 <005 030 0014
26 Taveiraetal,2010%  81(15) 72016) 090 <005 7901,1) 79(15) 000 5005 090 <005
27 Taveiraetal, 2011 83(17) 74012 090 <005 85(1,9) 84 20) 010 5005 080 <005
28 Wishah,eral, 2014 89(16) 72(09) 1,70 001 82(13) 79(13) 030 001 140 <005
29 Withii‘ja;(y)?;?”g’ € onqse  784(19) 137 <0001 908(147)  887(181) 021 0270 116 <0001
30 Wuetal,2018% 816 (NE) 7,90 (1,25) 027 5005 816N 802(1,23) 014 5005 013 030

*DE: desviacion estandar, **NE: no especificado.
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Respecto a la duracion de cada cita y el
intervalo de tiempo entre una y otra, esta
informacién no fue especificada en todos
los estudios, pero basicamente todos los es-
tudios en los grupos de intervencion impli-
caron entrevistas farmacéuticas como prin-
cipal fuente de informacién y la realizacion
de pruebas de laboratorio para la medicién
objetiva de resultados; la totalidad de los es-
tudios trabajaron basados en protocolos de
intervencion para llevar a cabo la atencién
farmacéutica; nueve estudios incluyen en
sus publicaciones una descripcion detallada
y estructurada de los programas de atencion
farmacéutica desarrollados''13:161823323435 "
cuanto al tipo de sesiones llevadas a cabo
por los grupos de intervencion, 22 estudios
trabajaron con citas individuales Unicamen-
te, 5 estudios con sesiones grupales'63433738
y 3 estudios combinaron sesiones indivi-
duales y grupales'??'32. Ademas 18 estudios
realizaron sesiones presenciales, 1 estudio
realizd Unicamente sesiones via telefénica®
y 11 estudios combinaron sesiones presen-
ciales con seguimientos por via teleféni-
Ca9,14,15,17,21,22,31733,36,37'

En cuanto a la provisiéon de la atencion
habitual, correspondiente al grupo control,
en 10 estudios estuvo a cargo del médico;
en 6 estudios, médico y enfermera; en otros
6 estudios, médico, enfermera y nutricionis-
ta; en 5 estudios el farmacéutico''8#%2, en
2 estudios médico, enfermera y farmacéu-
tico; y en 1 estudio la enfermera. Por otra
parte, en 7 estudios les fue proporcionado
un glucdmetro'»12225283132 3 cada paciente,
tanto del grupo control como del grupo de
intervencion, para la monitorizacion diaria
de la glucosa.

Hemoglobina glicosilada

En el grupo de intervencién, el valor medio
de la HbA1c disminuyd desde el inicio hasta
el final, en todos los estudios, pero alcan-
76 una disminucion en la diferencia media
neta estadisticamente significativa en 27 es-
tudios: el rango oscild entre 0,4 % vy 3,3 %.
Cabe destacar que en 14 estudios dicha
disminucion en la diferencia media neta fue
estadisticamente significativa y superior o
igual a 1 %. Por su parte, en el grupo control
se alcanzé una disminucion en la diferencia
media neta estadisticamente significativa,
Unicamente en 8 estudios, y el rango oscild
entre: 0,1 %y 1 %, de los cuales solo 1 estu-
dio fueigual a 1 %.

En cuanto a la disminucién en la dife-
rencia media neta mostrada en el cambio
de HbATc desde el inicio hasta el final del
seguimiento, entre el grupo de intervencion
y el grupo control, fue significativa en 22 es-

tudios y el rango oscild entre: 0,3y 2,3 %. Los
valores de HbA1c del grupo de intervencion
y del grupo control de los 30 ensayos con-
trolados aleatorios incluidos en la presente
revision sistematica se detallan en la Tabla 3.

Discusion

Los dos principales tipos de intervenciones
de atencion farmacéutica que los farmacéu-
ticos llevaron a cabo en los grupos de inter-
vencion son: 1) las dirigidas a la educacion
del paciente, en las que destacan la educa-
cion sobre la enfermedad y las complica-
ciones; la modificacion en el estilo de vida,
principalmente dieta y ejercicio, y también
la modificacién de comportamientos, par-
ticularmente el autocuidado y la adheren-
cia a la medicacion; 2) las dirigidas a operar
cambios en la farmacoterapia del paciente,
tanto las relacionadas con modificaciones
en la estrategia farmacoterapéutica, como
también en la dosificacion (dosis y pauta);
evidentemente este tipo de intervencio-
nes deben realizarse en coordinacion con
el médico. Ambas estrategias son comple-
mentarias, por lo cual fueron implementa-
das de forma conjunta en la mayorfa de los
estudios. La diversidad en las intervenciones
puede estar relacionada con los diferentes
roles y la integracion de los farmacéuticos
dentro de los equipos multidisciplinarios de
salud en los diferentes dmbitos asistenciales
en cada pais.

Los resultados del control glicémico de-
tallados en la presente investigacion con-
cuerdan con los presentados por Pousinho
et al. en sus dos revisiones sistematicas: la
primera publicada en 2016, denominada
Intervenciones de los farmacéuticos en el tra-
tamiento de la DM tipo 2: una revision siste-
mdtica de ensayos controlados aleatorios,
en la cual reporta que la disminucién de la
diferencia en el cambio de HbATc desde el
inicio hasta el final del seguimiento, entre el
grupo de intervencion y el grupo control,
oscilo entre 0,18 % vy 2,1 %°. Posteriormen-
te, en su revision sistemdtica de ensayos
controlados aleatorios, publicada en 2020 y
denominada Intervenciones del farmacéutico
clinico en el manejo de la DM tipo 2, reporta
una disminucion de la diferencia en el cam-
bio de HbA1c desde el inicio hasta el final
del seguimiento entre el grupo de interven-
ciony el grupo control que oscild entre 0,05
y 2,1 %*. En cuanto a la significacion clinica
de estos resultados se puede destacar que,
segun el Estudio Prospectivo de Diabetes
del Reino Unido (UKPDS 35), por cada re-
duccion del 1 % en los niveles de HbATc,
disminuye el riesgo de muerte relacionada
con la diabetes en un 21 %, el riesgo de in-
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farto de miocardio en un 14 % vy el riesgo
de complicaciones microvasculares en un
37 %

Las evidencias procedentes de los en-
sayos controlados aleatorios incluidos en
la presente investigacion indican que los
farmacéuticos pueden contribuir positiva-
mente en el manejo de los pacientes ambu-
latorios con DM tipo 2; este tipo de interven-
ciones de atencién farmacéutica podrian
tener mayor alcance si fueran parte de la
atencién habitual ofrecida a los pacientes.

Limitaciones

La presente revision sistematica cuenta con
algunas limitaciones. En primer lugar, a pe-
sar de que los ensayos controlados aleato-
rios tienen un disefio de estudio robusto,
la mayoria de los estudios incluidos pre-
sentaron debilidades metodoldgicas al ser
evaluados con la herramienta de riesgo de
sesgo de Cochrane, debido principalmente
a la insuficiente informacion al respecto pu-
blicada en los articulos. En segundo lugar,
Unicamente se considerd el cambio de los
valores medios de hemoglobina glicosilada,
sin incluir el cambio en la presion arterial, el
perfil lipidico y el indice de masa corporal,
que también fueron reportados en la mayo-
ria de los estudios. Ademas, la revision siste-
matica fue realizada por un solo autor vy el
protocolo no fue registrado.

Conclusion

Debido al rol infravalorado que tiene el far-
macéutico en el contexto de las interven-
ciones clinicas, en los diferentes ambitos en
los que se desempenia, ya sea en la farmacia
comunitaria, clinica u hospitalaria, esta revi-
sién sistemética recopila evidencias que de-
muestran el efecto que tiene el farmacéu-
tico en la mejora del control glicémico de
pacientes ambulatorios con DM tipo 2 me-
diante la implementacion de intervenciones
de atencién farmacéutica que no se limitan
Unicamente a aspectos educativos sino que
inciden en cambios en la farmacoterapia del
paciente, estableciendo metas terapéuticas
individuales y desarrollando planes tera-
péuticos integrales que generan resultados
clinicos en los pacientes y que impactan los
sistemas de salud. Por otra parte, estos ha-
llazgos apoyan la idea de considerar al far-
macéutico como un elemento fundamental
en los equipos multidisciplinarios de salud
en la atencién a pacientes con DM y a su
vez promueven la implementacion de este
enfoque en los sistemas de salud de todo el
mundo, donde los farmacéuticos no tienen

una participacién activa en el tratamiento
de este tipo de pacientes.
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