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El paciente hiperuricémico puede verse notablemente beneficiado si recibe una
atencion personalizada exhaustiva en la oficina de farmacia, que incluya un
programa de seguimiento farmacoterapéutico y educacion sanitaria. En este trabajo
se apuntan las pautas esenciales para desarrollar este objetivo, que se traduce en
una mejor adherencia terapéutica, un buen control de la enfermedad y una clara
mejora en la calidad de vida del paciente.

La gota es una enfermedad que se
caracteriza por la aparicion de infla-
macion y dolor en una o varias articula-
ciones debido al depdsito de cristales de
urato monosodico (UMS). Estos crista-
les se forman también en los cartilagos
y tejidos periarticulares y pueden cau-
sar acumulos voluminosos denomina-
dos tofos, que son apreciables al tacto
e incluso dan lugar a bultos visibles en
algunas zonas anatéomicas (borde de las
orejas, articulaciones de las manos, co-

dos...).

Diagnostico

La probabilidad de padecer gota aumen-
ta cuanto mayor sea el nivel de urato
plasmatico, pero hasta un 40% de quie-
nes la presentan registran valores nor-
males de uricemia durante los ataques
de gota.
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Se considera que existe hiperuricemia
cuando los niveles de urato superan los
7 mg/dl. En la mayoria de los casos es
asintomatica y s6lo un pequefio porcen-
taje de quienes la presentan llegan a pa-
decer gota y/o urolitiasis.

excesiva de acido trico originada por
defectos enzimaticos o por incremento
del catabolismo de purinas. Asi sucede
en algunos trastornos hematologicos
(anemia hemolitica, linfomas...) y en
afecciones que cursan con un incremen-

El principal propoésito del tratamiento de la gota
es reducir los niveles de urato plasmaticos hasta
valores que permitan ir disolviendo los cristales que se han
depositado en las articulaciones

En la mayoria de los casos la causa de
la hiperuricemia es una disminucion del
aclaramiento renal de urato, a menudo
de origen genético, pero que puede de-
berse también a enfermedades que al-
teran la funcion renal o al consumo de
determinados medicamentos. En otras
ocasiones, se debe a una produccion

to en la proliferacion y muerte celular
(psoriasis...). Esta ultima circunstancia
se produce también con los tratamientos
antitumorales.

La hiperuricemia se asocia con fre-
cuencia al denominado sindrome me-
tabolico, del que se considera un com-
ponente y es en ocasiones la primera
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anomalia que indica la existencia de este
trastorno.

Objetivo terapéutico

El deposito de cristales de UMS es re-
versible ya que se van disolviendo al
disminuir la uricemia, por tanto, con
un tratamiento adecuado la gota puede
llegar a curarse. Asi, aunque los ataques
de gota producen dolores agudos que
hacen necesario un tratamiento inme-
diato, el objetivo terapéutico principal
es la eliminacion de los cristales de urato
mediante un control continuado de los
niveles de uricemia.

Aunque esta demostrado que para
disolver los cristales es suficiente con

llevarse a cabo a medio y largo plazo
con el fin de contribuir a optimizar los
resultados y minimizar los riesgos de la
terapia farmacologica.

Actuaciones
con pacientes
no diagnosticados

Ante una consulta sobre los resultados
de un analisis en los que los valores
de acido urico son superiores a 420
pmol/l (7mg/dl), debe indicarse al pa-
ciente que esto no significa que tenga
gota o «piedras en la orina» y que de
hecho hay personas que tienen esos
niveles y no presentan ningun trastor-
no. Ahora bien, debemos decirle que

Si hay falta de adherencia, intentaremos reforzarla y en caso
necesario proponer soluciones como el uso de un sistema
individualizado de administracién de la medicacion adecuado a las
caracteristicas del paciente (SPD, pastillero electrénico...)

mantener los niveles de uricemia por
debajo de 6 mg/dl, el objetivo del tra-
tamiento hipouricemiante suele ser que
permanezcan por debajo de 5 mg/dl
para conseguir una disolucion razona-
blemente rdpida. No esta claramente
establecido cuanto tiempo es necesario
continuar con estos niveles para conse-
guir la completa eliminacion de los cris-
tales, pero suele ser necesario continuar
el tratamiento farmacologico de forma
cronica para que la uricemia se manten-
ga en valores normales

Papel del farmacéutico

Como en otros trastornos de caracter
cronico, el farmacéutico puede interve-
nir a distintos niveles intentando ayudar
al paciente y colaborar con el resto de
los profesionales sanitarios que le atien-
den. En este articulo vamos a analizar
en primer lugar cémo debemos actuar
con pacientes no diagnosticados de gota
que presentan hiperuricemia y/o dolo-
res articulares. Seguidamente aborda-
remos los consejos que pueden darse a
quienes inician un tratamiento, para fi-
nalizar con las actuaciones que pueden
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es importante que acuda a su médico,
sobre todo si tiene dolores articulares,
pero incluso aunque no padezca es-
tos problemas debera consultarle, ya
que puede haberse iniciado el depo-
sito de cristales de urato aunque atn
sean asintomaticos. Por otra parte, no
hay que olvidar que la hiperuricemia
se asocia al sindrome metabdlico, por
lo que si sospechamos que el paciente
presenta este problema debemos in-
sistir en que es importante que acuda
cuanto antes a su médico’.

Tampoco debemos olvidar que la hi-

- N

Claves

Es importante que las personas

que usan estos medicamentos sean
conscientes de que el alopurinol es
un medicamento preventivo que
debe utilizarse de forma crénica y la
colchicina sirve para aliviar el dolor

y se emplea de forma ocasional.

La adherencia al tratamiento es un
aspecto fundamental en ambos casos
que debemos reforzar especialmente

Qesde la farmacia. /

peruricemia podria ser un efecto adver-
so de algin medicamento que toma el
paciente. Por ello, antes de remitirle a
su médico seria adecuado comprobar
si consume diuréticos tiazidicos® y si la
cronologia de la presentacion de la hi-
peruricemia es compatible con el uso de
estos farmacos.

Cuando nos encontramos con una
persona que, sin haber sido diagnos-
ticada de gota, se queja de dolores en
una o varias articulaciones, debemos
tener en cuenta que esta afeccion es la
artritis inflamatoria mas frecuente, por
lo que quizas pudiera ser la causa del
problema. Aunque en la mayoria de
los casos los primeros ataques de gota
se producen en una sola articulacion’ y
se presentan en forma de dolores inten-
sos, también hay pacientes que sufren
afectaciones poliarticulares con dolores
de mayor o menor intensidad. En cual-
quier caso, es aconsejable que, en lugar
de automedicarse con antiinflamatorios
de forma continuada, acuda a su médi-
co para que éste pueda realizar un diag-
nostico diferencial e incluso lo confirme
mediante la identificacion de cristales de
urato en el liquido sinovial, si lo consi-
dera necesario.

Si lo que sucede es que alguien nos
consulta por qué su médico no le ha
recetado ningun medicamento a pesar
de que tiene alto el acido urico o in-
cluso nos solicita un hipouricemiante
sin receta, es especialmente importante
informarle de que la hiperuricemia es
con frecuencia asintomatica, por lo que
no siempre es necesario tratarla y nin-
gun medicamento esta exento de ries-
gos. En este sentido debemos recordar
que muchas personas consideran que
las plantas medicinales son inocuas y
si no les informamos adecuadamente
es posible que acaben acudiendo a una
herboristeria a adquirir un producto
innecesario o incluso peligroso para su
salud.

Actuaciones al inicio
del tratamiento

Como en cualquier otro grupo de me-
dicamentos, antes de realizar la prime-
ra dispensacion de un farmaco para la
gota hay que descartar que exista una
contraindicacion con alguna situacion
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fisiologica, enfermedad o tratamiento
del paciente que lo solicita. Para faci-
litar esta tarea vamos a realizar en este
articulo un pequenio repaso de las pre-
cauciones, contraindicaciones e inte-
racciones que estos farmacos pueden
presentar.

También vamos a repasar las indica-
ciones y dosificaciones habituales, ya
que una vez comprobado que podemos
dispensar el medicamento, debemos
asegurarnos de que el paciente sabe
como tiene que utilizarlo y de que es
consciente tanto del motivo por el que
lo toma, como de los resultados que se
pueden obtener con el tratamiento.

Vol. 25, Num. 1, Enero-Febrero 2011

Tratamiento
de la hiperuricemia

El principal propoésito del tratamiento
de la gota es reducir los niveles de urato
plasmaticos hasta valores que permitan
ir disolviendo los cristales que se han
depositado en las articulaciones (suele
plantearse como objetivo mantenerlos
por debajo de 5 mg/dl) y que permanez-
can posteriormente en cifras que impi-
dan la formacién de nuevos depositos
(para lo que se considera suficiente que
no superen los 7 mg/dl).

Se utiliza alopurinol, un farmaco
que interfiere en la produccion de aci-
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do drico a partir de las purinas inhi-
biendo la xantina oxidasa. Dado que
el descenso de la uricemia, que se pro-
duce al inicio del tratamiento, es un
conocido desencadenante de ataques
de gota, se recomienda iniciar la tera-
pia a bajas dosis (100 a 150 mg/dia) e
irlas aumentando a intervalos semana-
les hasta alcanzar los niveles de urice-
mia deseados. Por este motivo tampo-
co debe iniciarse un tratamiento con
alopurinol durante un ataque de gota,
aunque no es necesario suspender su
administracion cuando un paciente
que lleva ya tiempo en tratamiento su-
fre uno de estos ataques.
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Pueden emplearse hasta 900 mg dia-
rios y cuando se superan los 300 mg sue-
len separarse en varias tomas para mini-
mizar los efectos adversos gastrointesti-
nales. Dado que la falta de adherencia es
la principal causa de fracaso terapéutico,
es especialmente importante asegurarse
de que los pacientes comprenden la im-
portancia de seguir las pautas prescritas
y que son conscientes de que probable-
mente tendran que seguir tomandolo
durante toda su vida.

La tnica contraindicacion es la hiper-
sensibilidad al farmaco o alguno de los
excipientes. En este sentido debemos
recordar que todos los medicamentos
comercializados actualmente basados en
alopurinol contienen lactosa. Las reac-
ciones de hipersensibilidad son precisa-
mente el principal efecto adverso de este
farmaco, por lo que es conveniente co-
mentar al paciente que comienza un tra-
tamiento que si percibe alguna molestia
en la piel, debe informarnos de ello o
bien consultar a su médico.

Si el médico lo considera necesario,
la terapia con alopurinol puede iniciarse
durante el embarazo (se clasifica en la
categoria C de la FDA) o en el periodo
de lactancia, aunque se excreta por la
leche.

También debemos averiguar si esta
tomando tiopurinas (azatioprina y mer-
captopurina), penicilinas (especialmen-
te ampicilina), probenecid, citarabina o
clorpropamida y si fuera asi, asegurarnos
de que lo ha comentado con su médico,
ya que podria ser necesario realizar ajus-
tes de dosis o utilizar otras alternativas.

Las altas dosis de salicilatos también pue-
den disminuir la eficacia de alopurinol y
hacer necesario incrementar las dosis.
Finalmente, y una vez establecido que
el medicamento no esta contraindicado
y que el paciente sabe como utilizarlo,
debemos advertirle de que puede pro-
ducirle somnolencia, por lo que no de-
beria conducir, manejar maquinaria ni
participar en actividades peligrosas has-
ta que esté razonablemente convencido
de que no afecta a su comportamiento.

Tratamiento de
los ataques de gota

Para el tratamiento de los ataques de
gota es habitual emplear antiinflamato-
rios no esteroideos (AINE)*, que no de-
ben administrase a demanda, sino pau-
tados adecuadamente hasta que remita
el ataque. Aunque por motivos de espa-
cio no podemos revisar en este articulo
las recomendaciones para una correcta
dispensacién y seguimiento de los trata-
mientos con AINE, si debemos citar que
estos farmacos deben utilizarse con es-
pecial precaucion en pacientes de edad
avanzada y/o con problemas renales y/o
gastrointestinales. Esto es especialmente
importante porque los ataques de gota
producen dolores intensos que hacen
que los pacientes los perciban como
muy graves y tiendan a utilizar dosis
elevadas.

La administracion de corticoides por
via oral y parenteral, e incluso intraar-
ticular, constituye una buena alternativa

-~

Recomendaciones dietéticas al paciente*

e Limite las proteinas de origen animal. Evite o disminuya mucho en su dieta las visceras,

carnes rojas, pescados azules y mariscos.

e Consuma mas proteinas de origen vegetal (soja y legumbres).
e Evite el consumo de alcohol, sobre todo la cerveza, aunque si no esté sufriendo un
ataque, si puede beber un poco de vino (unos 150 ml por dia).

® Beba mucha agua (unos 3 | al dia).

e Utilice productos bajos en grasa. De 500 a 700 ml al dia de leche o lacteos desnatados
ayudan a reducir el riesgo de padecer gota.

* Aumente el consumo de hidratos de carbono complejos (harinas y cereales, sobre
todo si son integrales; legumbres, frutas, verduras).

e Procure evitar el azlcar y los dulces.

*Adaptado de Clinica Mayo.

N

~

/
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al empleo de AINE, pero por el motivo
antes citado, tampoco vamos a realizar
recomendaciones sobre las actuaciones
que pueden desarrollarse desde la far-
macia con estos medicamentos.

Colchicina

La colchicina es el recurso terapéutico
tradicional para las crisis de gota y aun-
que la mayoria de los autores lo consi-
deran actualmente de segunda eleccion,
también puede utilizarse asociado a
AINE o corticoides en el tratamiento de
los ataques o administrarse al inicio del
tratamiento con alopurinol para evitar
que éstos se produzcan.

Dado su estrecho margen terapéutico,
es especialmente importante asegurarse
de que el paciente ha comprendido bien
la dosis que tiene que tomar y que debe
interrumpir su administracion una vez
que ha finalizado el tiempo durante el
que su médico le ha indicado que debe
tomarlo.

Su uso esta contraindicado en insufi-
ciencia renal y/o hepatica grave y debe
emplearse con especial precaucion en
otros casos de insuficiencias renales o
hepaticas, ulcera péptica, diarrea e insu-
ficiencia cardfaca.

Si bien en los prospectos se indica
que no se utilice durante el embarazo o
incluso se incluye éste entre las contra-
indicaciones, la FDA clasifica la colchi-
cina en la categoria C, ya que aunque
atraviesa la placenta y algunos estudios
han demostrado efectos teratogenos
en animales, existe experiencia de uso
en humanos sin que se hayan registra-
do malformaciones. A pesar de que se
excreta en la leche, su uso se considera
compatible con la lactancia.

Antes de dispensar una receta de este
medicamento, debemos comprobar si el
paciente esta tomando ciclosporina, inhi-
bidores de CYP3A4 o de la glicoproteina-
P, ya que su uso simultdneo eleva los ni-
veles plasmaticos y aumenta la toxicidad
de colchicina. Si el paciente estuviera to-
mando alguno de estos medicamentos, es
importante que nos aseguremos de que el
médico que le ha prescrito la colchicina
conoce esta circunstancia. En caso de que
se utilicen estas asociaciones, estaremos
pendientes de los posibles sintomas de
la interaccion (diarrea, debilidad o dolor
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El sedentarismo influye en gran medida en el sindrome
metabolico y predispone a los problemas articulares,
por lo que debemos recomendar a las personas con hiperuricemia
que realicen ejercicios adecuados a su estado fisico

muscular, alteracion de la funcién hepa-
tica y renal).

Aunque en los prospectos de los en-
vases disponibles en la farmacia sigue
figurando que las dosis recomendadas
en una ataque de gota son de 4 mg el
primer dia (separados en cuatro tomas a
intervalos de 15 min), 3 mg el segundo,
2 mg el tercero y 1 mg el cuarto, esta de-
mostrado que la toma de 1,2 mg seguida
a las dos horas de 0,6 mg tiene una efi-
cacia similar a la de 4 mg, lo que resulta
especialmente importante si tenemos en
cuenta su estrecho margen terapéutico.
Por su parte, la Liga Europea Contra el
Reumatismo (EULAR) recomienda ad-
ministrar 1,5 mg/dia separados en tres
tomas. Recientemente, la Agencia Espa-
nola de Medicamentos y productos sa-
nitarios ha publicado una nota en la que
recomienda:

* Administrar 1 mg y si no se consigue
aliviar el dolor, 1 mg adicional pasadas
1 02 h después de la primera toma.

e Limitar la dosis maxima diaria a 2
mg.

* Restringir la duracion del tratamiento
a 4 dias, pero sin superar 6 mg de do-
sis total acumulada.

Seguimiento de la terapia
farmacolégica

Dadas las caracteristicas de la gota, pue-
de resultar muy beneficioso para los
pacientes que la farmacia colabore en el
seguimiento farmacoterapéutico. Para
ello es esencial un contacto previo con el
médico para conocer cuales son los ob-
jetivos terapéuticos concretos que se han
planteado y acordar las actuaciones que
pueden llevarse a cabo para optimizar los
resultados y minimizar los riesgos.

Seguimiento de la hiperuricemia

Las principales causas de fracaso tera-
péutico con alopurinol son el uso de
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dosis demasiado bajas y la falta de ad-
herencia. Si no se consigue mantener los
niveles de uricemia deseados, la primera
medida es averiguar si el paciente esta
tomando algin medicamento que dis-
minuya la eficacia de alopurinol (para
recomendarle que deje de tomarlo si
no es de prescripcién o comentdrselo
al médico en caso contrario) e inten-
tar establecer si esta tomando las dosis
prescritas a los intervalos establecidos.
Si hay falta de adherencia, intentaremos
reforzarla y en caso necesario proponer
soluciones como el uso de un sistema
individualizado de administracién de la
medicacion adecuado a las caracteristi-
cas del paciente (SPD, pastillero electro-
nico...). Si la adherencia es adecuada y
no esta tomando ningin medicamento,
puede proponerse al médico un aumen-
to de la dosis, que como se ha indicado
puede alcanzar los 900 mg.

El principal aspecto a controlar en un
paciente que toma alopurinol es la posi-
ble aparicion de reacciones cutaneas, ya
que aunque son poco frecuentes pueden
llegar a ser graves y hacer necesaria la
interrupcion del tratamiento.

También es poco frecuente que pro-
duzca nauseas y vomitos, aunque debe-
mos tenerlo en cuenta si se presentaran
estos sintomas. El resto de reacciones
adversas son muy raras (alteraciones de
la formula sanguinea, hiperlipemia, dia-
betes, depresion, alteraciones visuales,
vértigo, alteraciones del ritmo cardiaco,
hipertension) por lo que no es necesario
adoptar precauciones especiales.

Al contrario de la colchicina, la sobre-
dosis de alopurinol no suele producir
efectos adversos importantes y dosis de
hasta 20 mg no se asocian a molestias
graves mas alld de nduseas, vomitos y
aturdimiento.

El tratamiento con alopurinol no
debe interrumpirse hasta que se alcan-
cen los niveles de uricemia deseados e
incluso debe mantenerse durante 6 a 12
meses después de haberlos conseguido.
Dado que los tratamientos intermitentes
suelen ser ineficaces, es importante que
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desde la farmacia se controle que el pa-
ciente no interrumpe por su cuenta la
toma de este farmaco.

Tratamiento de
los ataques de gota

Cuando a un paciente se le prescribe
colchicina, es probable que tenga que
tomarla en varias ocasiones en tanto
contintie presentando ataques de gota
y, en algunos casos, también se utiliza
de forma cronica a dosis mas bajas con
caracter preventivo (generalmente en
pacientes con niveles de dcido urico no
muy elevados y que no presentan tofos
visibles).

Dado su estrecho margen terapéutico
debemos insistir en la importancia de
respetar las dosis y pautas establecidas
por el médico. Cuando se emplea en el
tratamiento de los ataques suele conse-
guir disminuir los dolores en 12-24 hy
los elimina en 3-7 dias, por lo que gene-
ralmente se prescribe en periodos cortos
y es importante recordar al paciente que
debe dejar de tomarla una vez superada
la crisis.

De forma preventiva suelen utilizarse
dosis de 0,5 a 1 mg al dia y generalmen-
te son bien toleradas, aunque en algunos
casos es necesario reducir su adminis-
tracion a dias alternos.

Ademas del seguimiento de para-
metros analiticos (niveles de creatin-
fosfoquinasa y aminotransferasas, alte-
raciones de formula sanguinea), debe
prestarse especial atencion a sintomas
como debilidad o aumento de infeccio-
nes —que podrian indicar una depresion
de médula 6sea— o dolores y debilidad
muscular, dado que puede producir
neuropatias, miopatias y se han descrito
incluso casos de rabdomiolisis. El ries-
go de esta ultima se incrementa con la
administracion de estatinas, fibratos o
digoxina, por lo que se debe estar espe-
cialmente atento a los citados sintomas
cuando se presente esta asociacion de
farmacos.

Es muy frecuente que se produzca
diarrea y algo menos frecuente, vomitos,
que son graves en casos de sobredosis y
pueden llegar a causar deshidratacion si
no se tratan adecuadamente. La sobre-
dosis puede ocasionar también fiebre,
convulsiones, alteraciones mentales, de-
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bilidad muscular grave, edema pulmo-
nar, depresion respiratoria y afectacion
renal.

La colchicina también puede afectar a
la fertilidad masculina, pero este efecto
es generalmente reversible al suspender
su administracion.

Asimismo, debemos estar pendientes
de la posible introduccion de farmacos
que interaccionan con colchicina, tal
como se ha comentado en el punto an-
terior.

Control dietético

Aunque ya se ha indicado que la cau-
sa mas habitual de hiperuricemia es la
disminucion en la eliminacion de acido
urico, la composicién de los alimentos
también influye en los niveles de uri-
cemia. Por otra parte, como también se
ha senialado, no se considera indicado
el tratamiento farmacologico de la hi-
peruricemia asintomatica. Por tanto, tal
como sucede en otros muchos trastor-
nos, la intervencion dietética es la pri-
mera medida a adoptar.

La gota se ha asociado tradicional-
mente a habitos dietéticos excesivos y
su incidencia en los distintos paises ha
aumentado a medida que se han produ-
cido cambios en la dieta asociados al de-
sarrollo economico. Debemos tener en
cuenta, ademas, su relacion con el sin-
drome metaboélico, estrechamente rela-
cionado con el incremento de obesidad
que conllevan también esos cambios en
la alimentacion.

El tratamiento dietético mas eficaz
suele ser la restriccion de glucidos y li-
pidos, ya que una dieta hipocaldrica in-
crementa la excrecion renal de urato. La
influencia sobre la uricemia de la ingesta
de alimentos ricos en purinas es menor,
aunque es razonable limitarla. El alcohol
contribuye también a la hiperuricemia,
por lo que se recomienda evitar la cer-
veza y los licores; el vino en cantidades
moderadas no parece influir en los nive-
les de acido turico.

Otra recomendacion a efectuar es
que se ingiera mucho liquido, salvo que
exista una afeccion que conlleve restric-
cion hidrica (insuficiencia renal o car-
diaca...). En este sentido, se recomienda
beber mas de 3 litros diarios para favore-
cer la eliminacion renal de urato.

42 Farmacia Profesional

Finalmente, debe tenerse en cuenta
que el sedentarismo influye en gran me-
dida en el sindrome metabolico y pre-
dispone a los problemas articulares, por
lo que debemos recomendar a las perso-
nas con hiperuricemia que realicen ejer-
cicios adecuados a su estado fisico. O

Notas

1. El sindrome metabdlico es una entidad cli-
nica que se caracteriza por niveles altos de
insulina debidos a insulinorresistencia, ci-
fras elevadas de presion arterial, alteraciones
lipidicas (hipertrigliceridemia, descenso de
c-HDL...) y obesidad. Se asocia con factores
ambientales como: obesidad central o abdo-
minal, sedentarismo, dietas hipercaloricas
ricas en grasas e hidratos de carbono y taba-
quismo y conlleva un incremento de la mor-
bimortalidad de origen ateroesclerotico.

2. Otros diuréticos como los del asa, los in-
hibidores de la anhidrasa carbonica y algu-
nos ahorradores de potasio también pueden
producir hiperuricemia al reducir el aclara-
miento renal de acido urico.

3. La mas habitual suele ser la metatarsofalan-
gica, es decir la zona de los nudillos de la
mano.

4. Aunque el mas utilizado ha sido tradicional-
mente la indometacina, no existe evidencia
de que sea mas eficaz que otros AINE.

5. Son inhibidores del CYP3A4 los antibioticos
macrolidos como claritromicina, telitromici-
na, eritromicina o josamicina; antifangicos
azolicos como ketoconazol, itraconazol o
fluconazol; antirretrovirales como indinavir,
atazanavir, nelfinavir, ritonavir, saquinavir,
amprenavir o fosamprenavir; bloqueadores
de los canales del calcio como diltiazem o
verapamilo y zumo de pomelo o de otros
citricos amargos. Por su parte y aunque no
estan citados en la nota de la Agencia Es-
paiiola del Medicamento y Productos Sa-
nitarios, quinidina, ranolazina, reserpina
y tacrolimus son sustratos del sistema de
transporte glicoproteina P
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