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RESUMEN

El presente trabajo tuvo como objetivo identificar las interacciones medicamentosas
potenciales (IMPs) y sus factores asociados en las prescripciones médicas de pacientes de la
Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) de Cardiopediatria del Instituto Nacional
Cardiovascular. Se realizo un estudio observacional-descriptivo y transversal, de enero a
diciembre 2019, se revisaron las historias clinicas de 119 pacientes en busqueda de IMPs
mediante la base de datos IBM Micromedex®. Se determino la frecuencia, se categorizaron
el mecanismo, el inicio y la gravedad, se cuantificaron los medicamentos y grupos
farmacoldgicos presentes en las IMPs y se determinaron los factores asociados. Se
analizaron 1207 prescripciones médicas, encontrandose al menos una IMP en 118 pacientes
y 1128 prescripciones. Se identificaron un total de 7652 IMPs, siendo las mas frecuentes
furosemida-morfina (7,2%) y captopril-furosemida (6,5%). Segin su mecanismo, se
detectaron 5948 farmacodinamicas (77,3%), 932 farmacocinéticas (12,6%) y 772 de
mecanismo desconocido (10,1%); segun su inicio, 4819 fueron no especificados (62,9%),
1484 rapido (19,4%) y 1353 retrasado (17,7%); segun su gravedad, 4111 fueron importantes
(53,7%), 3238 moderadas (42,3%), 177 contraindicadas (2,3%) y 126 secundarias (1,6%).
El medicamento mas frecuente fue furosemida en 1177 IMPs (15,4%), siendo opioides el
grupo farmacoldgico mas frecuente en 1403 (18,3%). Se determind la asociacion del nimero
de medicamentos y la estancia hospitalaria con el nimero de IMPs. En conclusion, las IMPs
se presentaron en 99,2% de los pacientes y 93,5% de las prescripciones médicas de la UCI
Cardiopediatria, y estuvieron asociadas al niumero de medicamentos y a la estancia

hospitalaria de los pacientes.

Palabras clave: Interacciones medicamentosas potenciales, interacciones medicamentosas,
Cardiopediatria, Unidad de Cuidados Intensivos, Pediatria, revision de recetas, farmacia
clinica



ABSTRACT

The present study aimed to identify the potential drug-drug interactions (pDDIs) and their
associated factors in the medical prescriptions of patients of the Cardiopediatric Intensive
Care Unit (ICU) of the National Cardiovascular Institute. An observational-descriptive and
cross-sectional study was carried out, from January to December 2019, medical records of
119 patients were reviewed in search of pDDIs using the IBM Micromedex® database. The
frequency was determined, the mechanism, onset and severity were categorized, the drugs
and pharmacological groups present in the pDDIs were quantified and the associated factors
were determined. 1207 medical prescriptions were analyzed, finding at least one pDDI in
118 patients and 1128 prescriptions. A total of 7652 pDDIs were identified, the most
frequent being furosemide-morphine (7,2%) and captopril-furosemide (6,5%). According to
its mechanism, 5948 pharmacodynamics (77,3%), 932 pharmacokinetics (12,6%) and 772
of unknown mechanism (10,1%) were detected; according to their onset, 4819 were
unspecified (62,9%), 1484 fast (19,4%) and 1353 delayed (17,7%); According to their
severity, 4111 were major (53,7%), 3238 were moderate (42,3%), 177 were contraindicated
(2,3%), and 126 were minor (1,6%). The most frequent drug was furosemide in 1177 pDDIs
(15,4%), and opioids being the most frequent pharmacological group in 1403 (18,3%). The
association of the number of medications and hospital stay with the number of pDDIs was
determined. In conclusion, the pDDIs were presented in 99,2% of the patients and 93,5% of
the medical prescriptions of the Cardiopediatric ICU, and were associated with the number

of medications and the hospital stay of the patients.

Keywords: Potential drug-drug interactions, Drug interactions, Cardiopediatrics, Intensive
Care Unit, Pediatrics, Prescriptions screening, Clinical pharmacy



INTRODUCCION

En el primer capitulo se describe concretamente aspectos relativos al problema de
investigacion, desde su planteamiento y formulacion hasta el enunciado del problema
general y los problemas especificos. Luego, se esbozan el objetivo general y los objetivos
especificos del estudio, asi como su justificacion y las limitaciones que encontramos en el

desarrollo de la investigacion.

En el segundo capitulo se establecen las bases tedricas del estudio, se revisan los
antecedentes de la investigacion, y se definen y clasifican la variable dependiente
(interacciones medicamentosas) y las covariables del estudio (sexo, edad, estancia

hospitalaria, comorbilidad y nimero de medicamentos usados).

A continuacion, en el tercer capitulo se aborda la metodologia del estudio, asi como el
enfoque, tipo y disefio de la investigacion; se describen la poblacion, muestra y muestreo, se
definen las variables de estudio y su operacionalizacion, y se describe la técnica e
instrumento de recoleccion de datos; por ultimo, se explica como se realizaron el

procesamiento y andlisis de los datos obtenidos, y se resalta los aspectos éticos del estudio.

En el cuarto capitulo se presentan los resultados y se procede a la discusion de los mismos,
realizando la comparacion con lo mostrado en estudios similares de otras instituciones
sanitarias. Finalmente, en el quinto capitulo se establecen las conclusiones de la

investigacion y se formulan las recomendaciones del estudio.



CAPITULO I: EL PROBLEMA

1.1. Planteamiento del problema

Las interacciones medicamentosas son causantes del 4,4% de todas las
hospitalizaciones atribuidas a farmacos y representa 4,6% de todas las reacciones
adversas medicamentosas en pacientes adultos hospitalizados, pudiendo originar
reacciones adversas de pronoéstico grave en el 14-25% de los casos y siendo causa de
hospitalizacion en el 1,6% del total de ingresos (1). En pacientes adultos hospitalizados,
la frecuencia de efectos adversos oscila desde el 4% (los que reciben de 1 a 5 farmacos),
hasta el 28% (que reciben de 11 a 15), y el 54% en los que tienen prescritos de 16 a 20.
El incremento senalado es debido, entre otros factores, a la existencia de interacciones
farmacologicas (2).

Por otro lado, se realizaron dos estudios retrospectivos nacionales en Estados Unidos
de América: uno incluy6 a 43 hospitales pediatricos y reportd que el 49% de todos los
pacientes hospitalizados estuvieron expuestos al menos a una interaccién
medicamentosa potencial (3); en tanto el segundo estudio realizado en pacientes
hospitalizados en la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos (UCIP) de 42
hospitales, encontré que el 75,2% del total estuvieron expuestos al menos a una
interaccion medicamentosa potencial (4). La polifarmacia es frecuente en nifios
hospitalizados y es sefialada como el principal factor de riesgo para la exposicion a
interacciones medicamentosas potenciales (4).

En la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI), es un reto diario la administracion correcta
de medicamentos dado los cambios metabolicos y fisiopatologicos extremos propios
del paciente critico, la agresividad de las medidas terapéuticas, la presencia de

disfunciones orgénicas y las interacciones entre los numerosos farmacos usados (5).



Los pacientes pedidtricos se exponen con frecuencia a polifarmacia, adquiriendo mayor
relevancia si estan en una UCI (6).

Se disponen de suficientes datos publicados acerca de potenciales interacciones
medicamentosas en diferentes especialidades en poblacion adulta, tales como oncologia
(7), medicina interna (8), geriatria (9), cardiologia (10), unidad de cuidados intensivos
adultos (11,12) y psiquiatria (13). En cuanto a la poblacién pediatrica se refiere,
diversos estudios que investigaron interacciones medicamentosas potenciales
(2,3,14,15) tienen limitaciones y vacios que necesitan ser abordados, dado que se
realizaron en salas de pediatria general o en hospitales pediatricos (2,15), no siendo
especificos a una unidad de cuidados intensivos pediatricos. Un estudio report6 una alta
exposicion a potenciales interacciones medicamentosas en UCIP (3), resaltando la
necesidad de futuras investigaciones para identificar las interacciones medicamentosas
como forma de riesgo de eventos adversos y posible causante de dafio real en el
paciente. Por lo tanto, se necesitan mas estudios para explorar las interacciones
medicamentosas con especial atencion en su relevancia clinica.

Ahora bien, considerando que en nuestro pais no existen suficientes trabajos especificos
sobre interacciones medicamentosas en una UCI pediatrica, menos aun dentro de un
escenario de patologia cardiovascular, es que se decidid realizar este estudio a fin de
aportar datos que puedan servir de base al Servicio de Farmacia del INCOR para

establecer planes de intervencion farmacéutica en pacientes pediatricos criticos.

1.2. Formulacion del problema

1.2.1. Problema general

(Cuales son las interacciones medicamentosas potenciales y sus factores
asociados en las prescripciones médicas de pacientes de la Unidad de Cuidados
Intensivos de Cardiopediatria del Instituto Nacional Cardiovascular — enero a

diciembre 2019?

1.2.2. Problemas especificos:

1. (Cudl es la frecuencia de las interacciones medicamentosas potenciales en las
prescripciones médicas de pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de
Cardiopediatria del Instituto Nacional Cardiovascular - enero a diciembre

2019?



2. (Cudl es el mecanismo, el inicio de aparicion y la gravedad de las
interacciones medicamentosas potenciales en las prescripciones médicas de
pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de Cardiopediatria del
Instituto Nacional Cardiovascular - enero a diciembre 2019?

3. (Cuales son los medicamentos y grupos farmacoldgicos que con mayor
frecuencia presentan interacciones medicamentosas potenciales en las
prescripciones médicas de pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de
Cardiopediatria del Instituto Nacional Cardiovascular - enero a diciembre
2019?

4. ;Cudles son los factores asociados a las interacciones medicamentosas
potenciales en las prescripciones médicas de pacientes de la Unidad de
Cuidados Intensivos de Cardiopediatria del Instituto Nacional Cardiovascular

- enero a diciembre 2019?

1.3. Objetivos de la investigacion

1.3.1. Objetivo general

Identificar las interacciones medicamentosas potenciales y sus factores

asociados en las prescripciones médicas de pacientes.

1.3.2. Objetivos especificos:

1. Determinar la frecuencia de interacciones medicamentosas potenciales en las
prescripciones médicas de pacientes.

2. Categorizar el mecanismo, el inicio de aparicion y la gravedad de las
interacciones medicamentosas potenciales en las prescripciones médicas de
pacientes.

3. Cuantificar la frecuencia de los medicamentos y grupos farmacologicos
presentes en interacciones medicamentosas potenciales en las prescripciones
médicas de pacientes.

4. Determinar los factores que estdn asociados al numero de interacciones

medicamentosas potenciales en las prescripciones médicas de pacientes.



1.4. Justificacion de la investigacion:

1. Tedrica:
Se realizd con el propdsito de aportar al conocimiento existente sobre las
interacciones farmacoldgicas como factor contribuyente de reacciones adversas,
ofreciendo informacion de la prevalencia y clasificacion de potenciales
interacciones medicamentosas en los pacientes de la UCI Cardiopediatria del

INCOR haciendo uso de una base de datos de alta sensibilidad y confiabilidad.

2. Metodologica:
Se aplicé un proceso metodologico ordenado y sistematizado, con técnicas de
investigacion cuantitativa orientado al analisis de la variable dependiente y sus
covariables, incluyendo la prueba binomial para la validacion del instrumento de

recoleccion de datos en tres aspectos: pertinencia, relevancia y claridad.

3. Practica:
Genera informacion que contribuird al manejo preventivo de interacciones
medicamentosas clinicamente relevantes y de las reacciones adversas que
pudieran ocasionar, mediante planes de intervencion farmacéutica en la
poblacion pediatrica de la UCI de Cardiopediatria del INCOR, lo que ayudaria a
disminuir el tiempo de recuperacion del paciente y la estancia hospitalaria

traduciéndose en menores costos asociados.

1.5. Limitaciones de la investigacion:

1.

2.

3.

4.

La existencia escasa de literatura médica sobre interacciones medicamentosas en el
area de cuidados intensivos pediatricos.

La eventualidad de la pandemia por COVID-19, con las consecuentes restricciones
de acceso al INCOR, retraso el tiempo estimado de recoleccion de datos.

El uso de registros previos o fuentes secundarias de informacion (las historias clinicas
o el Libro de Ingresos y Egresos Censo UCI-Qx de Cardiopediatria) recogidos por
diferentes personas, utilizando definiciones o métodos diferentes, la ilegibilidad de
algunas caligrafias o la dificultad para encontrar informacién relevante para el
estudio (por ejemplo, para detectar los diagnosticos de cada paciente).

Debido a la atencion especializada en el INCOR, la inferencia de los resultados del

estudio es valida sdlo para este tipo de poblacion.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes

2.1.1. Antecedentes nacionales

Espinoza P. (16), en su estudio del 2016, realiz6é un estudio descriptivo, transversal
y retrospectivo con el objetivo de “identificar las interacciones medicamentosas
potenciales (IMPs) mas frecuentes en las prescripciones médicas atendidas de un
servicio de Cuidados Intensivos del neonato”, utilizando las bases de datos de
Micromedex y Drug Interaction Checker. Se analizaron 247 prescripciones
médicas entre abril-agosto del 2016, en los que 169 de ellas (68%) presentaron al
menos una interaccion medicamentosa potencial. Los cuatro medicamentos mas
prescritos fueron: ampicilina 500 mg AMP 119 (11%), gentamicina 80 mg AMP
con 108 (10%), Cafeina citrato 20 mg/mL AMP con 108 (10%) y vancomicina
500 mg AMP con 72 (7%). De acuerdo a su mecanismo de produccion, se hallaron
196 (37%) IMPs de -cardcter farmacéutico, 191 (36%) de caracter
farmacodinamico, 119 (23%) farmacocinético y 19 (4%) desconocido. Por el nivel
de severidad se hallaron 210 (40%) IMPs de severidad menor, 173 (33%)
moderados, 136 (26%) de severidad mayor y 6 (1%) contraindicado. Por ultimo,
360 (69%) IMPs fueron reportadas en ambas bases de datos de medicamentos
utilizadas. Por los resultados obtenidos, los pacientes recién nacidos estuvieron

expuestos a sufrir interacciones medicamentosas potenciales.



En su investigacion del 2014, Céceres L. y Quispe D. (17) realizaron un trabajo
de investigacion con el objetivo de “identificar las interacciones medicamentosas
potenciales en las prescripciones médicas atendidas en un servicio de Unidad de
Terapia Intensiva Pediatria”, de disefio descriptivo, retrospectivo y transversal en
las prescripciones médicas de 59 pacientes polimedicados y hospitalizados en la
Unidad por més de dos dias en el periodo de enero - diciembre del 2014. Se
encontr6 que 57 (96,6%) pacientes presentaron al menos una interaccion
medicamentosa potencial y 2 (3,4%) pacientes no presentaron. Se encontré un
total 3486 interacciones medicamentosas potenciales. Los pares de fArmacos con
mayor frecuencia de interaccion medicamentosa potencial fueron: Midazolam +
ranitidina (5,82%), fentanilo + ranitidina (5,76%), fentanilo + midazolam
(4,79%), y metoclopramida + midazolam (3,84%). Por su forma de inicio, 3069
(88,04%) interacciones medicamentosas potenciales fueron no especificado o
desconocido, 221 (6,34%) lento y 196 (5,62%) rapido; segiin su grado de
severidad 60,1% moderado, 24,1% mayor, 13,7% menor y 2,1% contraindicado;
y por su mecanismo de accion el 52,12% se produjo por un mecanismo
farmacocinético y el 47,88% por mecanismo farmacodinamico. Se analizaron las
interacciones medicamentosas potenciales, por medio de bases de datos

informaticas y referencias bibliograficas (Micromedex, Drug.com, Medscape).

Bellido G. y Saavedra J. (18), desarrollaron una investigacion el 2014 que tuvo
como objetivo “determinar las Interacciones farmacoldgicas potenciales en un
Servicio de Cuidados Intensivos del Neonato atendidas en farmacia”. Fue un
estudio transversal-retrospectivo. durante el periodo octubre 2013 - enero 2014,
analizandose 275 prescripciones médicas de 66 pacientes hospitalizados. Se
acondiciond un padron de recoleccion de datos como instrumento, conteniendo 13
indicadores de estudio, para observar las interacciones farmacologicas potenciales
del servicio. Como resultados, se encontr6 que el mayor porcentaje respecto al
sexo fue masculino (57,6%), a la edad del paciente fue 0 - 15 dias (59,1%) y al
niamero de diagndstico fue 2 diagnosticos por paciente (59,1%), siendo el
diagndstico mas frecuente Sepsis neonatal (46,3%). Durante la hospitalizacion, el
mayor porcentaje de pacientes recibieron de 1 a 3 prescripciones médicas (56,1%),
mientras que el 37,5% de prescripciones médicas presentaron de 2 a 3 farmacos,

siendo el farmaco mas utilizado la Vancomicina (8,3%). También se encontro
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presencia de interacciones farmacoldgicas potenciales (50,5%) con 1 a 2
interacciones por prescripcion médica (74,1%) y los farmacos con interacciones
mas frecuentes fueron Ampicilina-Gentamicina (18,9%). Las interacciones
farmacoldgicas potenciales mas frecuentes fueron, segun inicio: sin especificar
(58,4%), segun severidad: moderado (57%), segin efecto: efectividad (33,7%),
segin mecanismo: farmacodindmico (47,8%). Concluyeron que si existen
interacciones farmacoldgicas potenciales y recomendaron el seguimiento

farmacoterapéutico a los pacientes hospitalizados.

2.1.2. Antecedentes internacionales

En su investigacion del 2018, Morales O. et al. (19) ejecutaron una investigacion
cuyo objetivo fue “estimar la prevalencia y describir las caracteristicas de las
interacciones medicamentosas potenciales (IMPs) en pacientes pediatricos, y
evaluar los posibles factores de riesgo asociados con la presencia de IMPs” en el
servicio de urgencias de un hospital de tercer nivel en México. Realizaron un
estudio descriptivo transversal en una poblacion de 1179 pacientes hospitalizados
con una muestra de 915 pacientes, utilizando base de datos Medscape Drug
Interaction Checker para la identificacion de las IMPs, los resultados arrojaron
una prevalencia del 61% de IMPs. Se clasifico segun su relevancia clinica,
“contraindicado”, 7,5%, “graves”, 62,8%, ‘“significativo” y 29,5%, “menor”;
ademds algunos diagnosticos neoplasias y malformaciones congénitas, entre
otros, estuvieron asociados significativamente con las IMPs. Se concluyo6 que la
prevalencia de las IMPs en el departamento de urgencias es alta, y las estrategias

deben ser establecidas para vigilar la seguridad del paciente durante su estancia.

Ismail M. et al. (6), en el afio 2017. realizaron una investigacion cuyo objetivo fue
“investigar las frecuencias, niveles, relevancia clinica y factores predictivos de
interacciones medicamentosas potenciales (IMPs) en la unidad de cuidados
intensivos pediatricos (UCIP)”, realizaron un estudio transversal en el Hospital
Universitario de Pakistan. Se revisaron las historias clinicas de 411 pacientes para
identificar las IMPs en la base de datos Micromedex. Se registraron IMPs en
59,4% de los pacientes, y se encontrd del tipo “principal” en el 34,5% de

pacientes. De un total de 990 IMPs, 37,8% fueron de severidad “moderada” y
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30,6% de severidad “mayor”. Las historias clinicas de los pacientes con las diez
IMPs mas frecuentes mostraron presencia de fiebre, ictericia, vomitos, anorexia,
taquicardia, somnolencia, letargia, leucocitos, nitrégeno ureico en sangre, alanina-
aminotransferasa y niveles de potasio alterados. La probabilidad de exposicion a
IMPs principales fue significativamente mds alta en pacientes de 6-12 afios,
estancia hospitalaria de >7 dias y >11 medicamentos prescritos. Se concluyd que
un nimero considerable de pacientes en UCIP estuvo expuesto a IMPs y que las

IMPs principales eran de particular preocupacion.

Getachew H. et al. (20), en su estudio en Etiopia el 2016 con el objetivo de
“determinar la prevalencia, gravedad y los factores asociados para interacciones
medicamentosas potenciales en pacientes pediatricos”, de disefio retrospectivo
transversal de 3 meses con un tamafio de muestra de 384 pacientes, tuvieron como
resultado que 176 pacientes (45%) tenian al menos una interaccidon potencial
medicamentosa. De un total de 393 interacciones medicamentosas potenciales, la
mayoria fueron de severidad moderada [201 (51%)], seguidos por los de severidad
menor [152 (30%)] y los de mayor gravedad [40 (10%)]. Los pares de fAirmacos
interactuantes mas comunes con severidad mayor fueron (gentamicina +
furosemida) (6) y (cotrimoxazol + metotrexato) (4). Se concluy6 que la mayoria
de las interacciones medicamentosas tenian severidad moderada seguida por las
de severidad menor, y que la ocurrencia de IMPs mostr6 una asociacién

estadisticamente significativa con la edad y la polifarmacia.

2.2. Bases teoricas

2.2.1. Interaccion farmacoldgica o medicamentosa

Es la accion de un farmaco que ejerce sobre otro, de modo que éste experimente
un cambio cualitativo o cuantitativo en los efectos. En toda interaccion hay un
farmaco cuya accion es modificada (farmaco objeto o interferido) y otro u otros
que actuan como precipitantes o desencadenantes de la interaccion (4). Con
frecuencia se asocian farmacos para potenciar los efectos terapéuticos y tener un
mejor resultado en el tratamiento farmacologico (4). Las que mas preocupan, son

las que pueden poner en peligro la vida del paciente, por fracaso terapéutico o por



toxicidad. La frecuencia y la intensidad con la que aparecen determinan la

importancia clinica de la interaccion (21).

2.2.2. Clasificacion de interacciones medicamentosas por su mecanismo

Las interacciones farmacoldgicas se producen, en general, por dos mecanismos
diferentes y, en base a ello, se clasifican en interacciones farmacodindmicas y en
interacciones farmacocinéticas, aunque en ocasiones puede ocurrir que en una
misma interacciéon confluyan mecanismos farmacodindmicos y farmacocinéticos

(21):

2.2.2.1. Interacciones farmacocinéticas:
Son aquellas debidas a la influencia que tiene un farmaco sobre el ciclo de

otro en el organismo. Incluyen interacciones de la absorcion, distribucion,
metabolismo y excrecion (ADME) (21). Lo que cambia es el nimero de
moléculas que han de actuar en el 6rgano efector; dicho nimero aumentara
si la interaccion favorece la absorcidon, disminuye a unidén a proteinas,
disminuye los mecanismos de eliminacion o aumenta la formacion de
metabolitos activos, mientras que disminuira si estos procesos se alteran en
sentidos contrario (4). Estas interacciones se pueden dar en:
Absorcion: Los medicamentos que se administran, excepto los que se
hacen por via endovenosa, deben absorberse. Los que lo hacen por via
oral deben superar la complejidad que supone la barrera
gastrointestinal. Primero, los principios activos deben disolverse para
ser absorbidos. Hay que evitar que en la luz gastrointestinal existan
compuestos que impidan su disolucion y/o posterior absorcion. Las
interacciones farmacocinéticas relacionadas con la absorcidn, suelen
modificar la biodisponibilidad del firmaco, por la cantidad total de
medicamentos absorbidos, o por la variacion de la velocidad con que lo
hacen. Estos cambios pueden deberse a cambios en el pH
gastrointestinal, a la formacion de quelatos o compuestos no
absorbibles, a la toxicidad gastrointestinal y a la alteracion de la

absorcion (21).



En los pacientes criticos de la Unidad de Cuidados Intensivos la
biodisponibilidad enteral puede alterarse debido a cambios
metabolicos, cambios en la motilidad gastrointestinal, o la reduccion de
la superficie de contacto de las mucosas (5).
Distribucion: Los medicamentos, una vez alcanzado el torrente
circulatorio, se desplazan de forma libre o unidas a las proteinas
plasmaticas. Las interacciones por desplazamiento a la unién de
proteinas plasmaticas no suelen tener consecuencias clinicas. Solo los
farmacos cuya union a proteinas es elevada (90% o mas) y cuyo
volumen de distribucion es pequefio, pueden llegar a ser objetivo de
interaccion por este mecanismo (4).
De todas las proteinas, la albumina es la principal proteina fijadora de
farmacos en el organismo (constituye mas de la mitad de las proteinas
en la sangre) y tiene dos sitios de unidon para farmacos: uno para los de
caracter acido y otro para los de caracter basico. La union depende de
la afinidad de los farmacos y es una cifra estable para cada uno de ellos.
Solamente el farmaco libre es activo, puesto que es el unico capaz de
atravesar barreras y difundir a tejidos (22).
Se sabe que ocurren interacciones medicamentosas de la distribucién
de farmacos dentro de estas barreras de membrana, cuando se inhibe o
se induce el transporte mediado por proteinas. Estas interacciones
resultaran en cambios en el volumen aparente de distribucion. Las
barreras de membrana mas estudiadas en términos de interacciones
medicamentosas y distribucion son la barrera hematoencefélica y la
barrera placentaria (22).
Metabolismo: Las enzimas metabolizadoras de los medicamentos
pueden encontrarse en todo el cuerpo, incluyendo el cerebro, corazon,
pulmones, intestinos e incluso la piel, en tanto que la biotransformacion
enzimatica tipicamente ocurre en el higado con enzimas que se
expresan en los hepatocitos y el epitelio biliar (22).
Existen dos fases metabolizadoras en estas células, ellas son:

a) Fase I: Los fArmacos sufren reacciones de oxidacion o reduccion,

que alteran o crean nuevos grupos funcionales, asi como

reacciones de hidrolisis, que rompen enlaces ésteres o amidas
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liberando también grupos funcionales. Las enzimas del citocromo
P450 (CYP450) son las que dominan en esta fase, ampliamente
distribuidas con isoformas y subfamilias de CYP1A2, CYP2B6,
CYP2C, CYP2D6, CYP2EIL, CYP4F y CYP3A (21, 22).

b) Fase II: Los farmacos o metabolitos obtenidos en la fase I sufren
reacciones de conjugacion y se unen a una serie de moléculas
enddgenas aumentando su polaridad e hidrosolubilidad, lo que
permite que sean mas facilmente excretados. Las enzimas que
dominan en esta fase son las glucoroniltransferasas (UGTs) y las
sulfotransferasas (SULTSs) (21, 22).

Las interacciones por alteraciones en el metabolismo son las que con
mas frecuencia tiene repercusion clinica, debido a que algunas enzimas
metabolizadoras de farmacos pueden ser inducidas o inhibidas (4).

La induccion de una enzima aumenta la degradacion del farmaco
implicado de modo que disminuye su concentracion pudiendo perder su
eficacia terapéutica; si se trata de un profarmaco o un medicamento con
metabolitos activos, puede darse toxicidad (21). El proceso de
induccion es gradual tanto en su inicio, al introducir el farmaco
inductor, como en su desaparicion, al retirar dicho farmaco, y su
duracion se relaciona con la semivida del inductor (4). Por el contrario,
la inhibicion enzimdtica da lugar a una disminucién del aclaramiento y
por lo tanto a un aumento de la concentracién plasmatica con el
correspondiente riesgo de aparicion de fendémenos de toxicidad; si el
medicamento que se administra es un profdrmaco o tiene metabolitos
activos, la inhibicion puede causar pérdida de la eficacia terapéutica,
tanto mas si el fArmaco objeto es de intervalo terapéutico estrecho (21).
Excrecion: Proceso por el cual se expulsan los medicamentos y sus
metabolitos del organismo. Los 6rganos encargados son los rifiones,
higado, sistema biliar e intestinos (21). Més de dos tercios de la
excrecion de farmacos ocurre a través de los rifiones, y la mayor parte
de la excrecion remanente se realiza en el higado via la bilis (22). Asi,
tenemos que los farmacos principalmente se eliminan:

1) A nivel renal: Es mediada principalmente por transportadores en

las células tubulares del tabulo contorneado proximal, y las
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interacciones medicamentosas se explican por la intervencion en
las glicoproteinas-P (Gp-P), los transportadores anidnicos
organicos (TAO) y los transportadores catidnicos organicos
(TCO). Por ejemplo, la digoxina es excretado principalmente por
los rifiones mediante la Gp-P, y la inhibicion del transportador por
un farmaco precipitante (como las estatinas y el paclitaxel)
conduce al incremento del drea bajo la curva (AUC) y del tiempo
de vida media de eliminacién, asi como a la disminucion de su
aclaramiento renal, lo que ocasionaria ciertos niveles de toxicidad
considerando el estrecho margen terapéutico del medicamento
(22).

2) A nivel biliar: Menos de un tercio de los medicamentos son
excretados a través de esta via. La excrecion biliar ocurre siempre
con gasto energético a través de transportadores que se localizan
dentro de los hepatocitos y las células endoteliales biliares del
ducto biliar. Al depender de un receptor, éste puede ser bloqueado
por sustancias con propiedades fisico-quimicas similares, lo que

favorece la aparicion de interacciones medicamentosas (21, 22).

2.2.2.2. Interacciones Farmacodinamicas

Son aquellas debidas a la influencia que tiene un farmaco sobre el efecto de

otro en los receptores u 6rganos en los que actia (21). Como en las

interacciones farmacocinéticas, estas interacciones medicamentosas ocurren

cuando dos o0 mas farmacos se administran simultdneamente a un paciente.

Las interacciones también pueden ocurrir con farmacos que tienen similar

modo de accion tales como los antihipertensivos (22). Los farmacos pueden

interactuar por adicion, sinergismo o antagonismo:

Adicion: La respuesta farmacodindmica total es la suma de las
respuestas  farmacodindmicas individuales de los farmacos
interactuantes (22). En teoria, los farmacos que actiian sobre el mismo
receptor o procesos suelen ser aditivos, por ejemplo, las

benzodiacepinas con los barbituricos.
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= Sinergismo: La respuesta farmacodinamica resultante puede ser mayor
que la suma de las respuestas farmacodindmicas individuales. Por
ejemplo, la combinacion de tramadol y acetaminofén exhibe una mayor
reduccion del dolor y un efecto antihiperalgésico mejorado que cuando
son tomados solos (22).
= Antagonismo: El firmaco precipitante inhibe o antagoniza la respuesta
farmacodinamica del fAirmaco objeto (22). Este antagonismo puede ser
competitivo o no competitivo:

o Antagonismo competitivo: Es el tipo mas frecuentemente
encontrado en la practica clinica. El antagonista se combina con el
mismo sitio del agonista en el receptor, pero a diferencia del
agonista, no induce una respuesta, esto es, el antagonista tiene poca
o ninguna eficacia. El antagonista compite con el agonista por su
sitio de unidén en el receptor. Un ejemplo de este tipo de interaccion
se da entre la naloxona y los opioides (23).

o Antagonismo no competitivo: El antagonista actua bloqueando la
accion del agonista a través de mas de un sistema de receptores, es
decir no es especifico por el tnico receptor del agonista. El diazoxido
es uno de los pocos ejemplos de antagonistas no competitivos con

utilidad terapéutica (23).

2.2.3. Principales Bases de datos de Interacciones Farmacologicas

Existen numerosas bases de datos sobre interacciones farmacoldgicas, en
diversos formatos, de acceso tanto gratuito como de pago, y se ha realizado la
valoracion de la calidad estructural de estas bases de datos (24). De una revision
sistemdtica de la literatura electronica, se encontr6 que la base de datos
Micromedex® fue la més usada por su confiabilidad y alta sensibilidad, ademas
de proporcionar informacion sobre las interacciones medicamentosas respecto a:
sus consecuencias clinicas, su clasificacion por su mecanismo y el inicio del
evento, asi como por su gravedad o severidad, y el nivel de evidencia que

sustenta la informacion ofrecida (25).
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2.2.4. Gravedad de una interaccion medicamentosa

Considerando la gravedad de las interacciones medicamentosas, la base de datos
IBM Micromedex® (26) las clasifica en 5 clases, las cuales se definen y detallan

en la siguiente tabla.

Tabla 1. Clasificacion de las interacciones medicamentosas potenciales
por gravedad

CLASES DE INTERACCIONES POR GRAVEDAD

Los farmacos estan contraindicados en uso

simultaneo.

La interaccion puede ser peligrosa para la vida y o
IMPORTANTE O MAYOR  requerir la intervencion médica para reducir o evitar

graves efectos

La interaccion puede dar lugar a una exacerbacion de

MODERADA la condicion del paciente o requerir una

modificacion en la terapia.

Las manifestaciones pueden incluir un aumento en la
SECUNDARIA O MENOR frecuencia o la gravedad de los efectos secundarios,

pero en general no se requiere una alteracion

importante en la terapia.

DESCONOCIDO Se desconoce el efecto.

CONTRAINDICADO

2.2.5. Inicio de accion de una interaccion medicamentosa

Considerando el momento de inicio de una interaccidon medicamentosa, la base
de datos IBM Micromedex® (26) las agrupa en 3 clases, las que se detallan en
la siguiente tabla.

Tabla 2. Clasificacion de las interacciones medicamentosas potenciales por
inicio de accion

CLASES DE INTERACCIONES POR INICIO DE ACCION

RAPIDO El efecto de la interaccion ocurre en menos de

24 horas
RETRASADO El’efef:to de la interaccion ocurre luego de 2 o
mas dias
NO ESPECIFICADO se desc.ornoce el momento de inicio de la
Interaccion
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2.2.6. Factores asociados a las interacciones medicamentosas potenciales

2.2.6.1. Factores relacionados con el paciente son:

Edad: La FDA (Administracion de Drogas y Alimentos de los
Institutos Nacionales de Salud de los Estados Unidos), considerando la
existencia de complejos cambios y diferencias en la anatomia,
bioquimica y fisiologia, en el comportamiento y maduraciéon del SNC
y numerosos sistemas orgéanicos dependientes de la edad, ha dividido
la poblacion pedidtrica en 4 grupos etarios (27). Estos grupos son:

a. Neonato (desde el nacimiento hasta 30 dias).

b. Infante (desde un mes hasta 2 afos).

c. Nifio (desde 2 afios hasta los 12 afios)

d. Adolescente (desde los 12 hasta menos de 17 afios).
Sexo: Condicion organica, masculina o femenina, de los seres
humanos, animales o plantas (28).
Estancia hospitalaria: Es el nimero de dias de permanencia en el
hospital de un paciente egresado, comprendido entre la fecha de ingreso
y la fecha de egreso (29).
Comorbilidad: Es la existencia de una entidad clinica adicional
distinta que ocurre durante el curso clinico de un paciente con una

enfermedad indexada bajo estudio (30).

2.2.6.2. Factores relacionados a la prescripcion

Numero de medicamentos: Es el uso simultaneo de medicaciones

multiples (31).

2.2.7. Clasificacion de medicamentos segun criterio ATC

Es el sistema de clasificacion anatomica-terapéutica-quimica de medicamentos

asignado por Collaborating Centre for Drug Statistics Methodology de la OMS

- Organizacion Mundial de la Salud (WHO por sus siglas en inglés), en el que

las sustancias activas se clasifican en una jerarquia con cinco niveles. El sistema

tiene catorce grupos anatdmicos/farmacologicos principales o primeros niveles

(Tabla 3). Cada grupo principal de ATC se divide en 2dos niveles que pueden
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ser grupos farmacologicos o terapéuticos. Los niveles tercero y cuarto son
subgrupos quimicos, farmacoldgicos o terapéuticos y el nivel quinto es la
sustancia quimica. Los niveles segundo, tercero y cuarto a menudo se usan para
identificar subgrupos farmacoldgicos cuando se considera mas apropiado que
los subgrupos terapéuticos o quimicos (32).

Tabla 3. Grupos Anatomicos del Primer Nivel segun el sistema de
clasificacion ATC - OMS

NIVEL GRUPO TERAPEUTICO

>

SISTEMA DIGESTIVO Y METABOLISMO
SANGRE Y ORGANOS HEMATOPOYETICOS
SISTEMA CARDIOVASCULAR
MEDICAMENTOS DERMATOLOGICOS

APARATO GENITOURINARIO Y HORMONAS SEXUALES

PREPARADOS HORMONALES SISTEMICOS, EXCLUYENDO HORMONAS
SEXUALES E INSULINAS

ANTIINFECCIOSOS EN GENERAL, USO SISTEMICO
ANTINEOPLASICOS E INMUNOMODULADORES

m Q U o w

SISTEMA MUSCULOESQUELETICO

SISTEMA NERVIOSO

ANTIPARASITARIOS, INSECTICIDAS Y REPELENTES
SISTEMA RESPIRATORIO

ORGANOS DE LOS SENTIDOS

VARIOS

< v ® v Z Z B —

Por otro lado, también se puede identificar el codigo ATC de un medicamento a
partir del Diccionario del Sistema de Clasificacion Anatdémica, Terapéutica,
Quimica — ATC del Catalogo Sectorial de Productos Farmacéuticos, elaborado
por la Direccion General de Medicamentos, Insumos y Drogas (DIGEMID) del
MINSA (33).

2.3. Formulacion de hipotesis

No aplica por tratarse de un estudio descriptivo.
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CAPITULO III: METODOLOGIA

3.1. Método de la investigacion

Deductivo

3.2. Enfoque de la investigacion

Cuantitativo

3.3. Tipo de investigacion

Aplicada

3.4. Diseiio de la investigacion

Observacional-descriptivo y transversal

3.5. Poblacion, muestra y muestreo:

3.5.1. Poblacion

Estuvo constituida por los 436 pacientes hospitalizados en la Unidad de Cuidados
Intensivos (UCI) de Cardiopediatria del INCOR durante el periodo de estudio

enero - diciembre del afio 2019.

3.5.2. Muestra

Debido a los objetivos del estudio, el cual se centra en las interacciones

medicamentosas potenciales en las prescripciones de pacientes, se establecid que
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la unidad de andlisis fuera un paciente, y la cantidad de pacientes a estudiar (n) se

determind mediante la formula:

__ N+Zxpx(1-p)
d2x(N—-1)+Z%2+p=(1—p)

n

En la cual:

n = tamano de la muestra

N=436 pacientes

Z =1.96 Percentil 95 de la distribucion normal.

p = 0.96, Porcentaje previo de interaccion en pacientes tomado del antecedente
nacional Caceres y Quispe (17)

d = 0.03 es la precision (en este caso se desea que la proporcion estimada tenga
una precision de +- 3 %).

436 * 1.962 % 0,96 * (1 — 0,96)

= =119
0.032 % (436 — 1) + 1.96% % 0,96 * (1 — 0,96)

n

De este modo, el tamafio minimo de muestra para garantizar una precision del 3%,
considerd el seguimiento farmacoterapéutico (con los medicamentos prescritos en
las Hojas Terapéuticas diarias durante su estancia) a 119 pacientes hospitalizados
en la UCI de Cardiopediatria del INCOR, durante el periodo enero a diciembre de
2019.

3.5.2.1. Criterios de inclusion:

- Pacientes hospitalizados en la UCI de Cardiopediatria del INCOR, que
presentaron tratamientos farmacoldgicos con 2 0 mas medicamentos, y

con estancia hospitalaria minima de 2 dias.

3.5.2.2. Criterios de exclusion:

- Pacientes hospitalizados con sélo terapias no farmacoldgicas.
- Pacientes hospitalizados cuyas historias clinicas no contenian datos

indispensables para el estudio de la variable y las covariables.
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3.5.3. Muestreo

Fue del tipo aleatorio estratificado, considerando cada mes como un estrato, y se
determind la cantidad de pacientes de manera proporcional a los valores

poblacionales.

Tabla 4. Distribucion por estrato mensual de l1a muestra

Poblacion Muestra
Mes N? de % pacientes N? de % pacientes
pacientes pacientes
Enero 37 8.5% 10 8.4%
Febrero 41 9.4% 11 9.2%
Marzo 40 9.2% 11 9.2%
Abril 35 8.0% 10 8.4%
Mayo 31 7.1% 8 6.7%
Junio 35 8.0% 10 8.4%
Julio 40 9.2% 11 9.2%
Agosto 43 9.9% 12 10.1%
Setiembre 39 8.9% 11 9.2%
Octubre 38 8.7% 10 8.4%
Noviembre 30 6.9% 8 6.7%
Diciembre 27 6.2% 7 5.9%
Total 436 100,0% 119 100,0%

3.6. Variables y operacionalizacion

e Dependiente

Interaccion medicamentosa potencial
e Covariables:

Prescripcion médica

Sexo

Edad

Estancia hospitalaria

Comorbilidad

Numero de medicamentos
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Definicion Conceptual de la Variable Dependiente

Interacciéon medicamentosa potencial: Modificacion de la accion de un
farmaco en magnitud o en duracion que se produciria debido a la administracion

previa o concomitante de otro farmaco (34).

Definicion Conceptual de las Covariables:

Prescripcion médica: Es el resultado de un proceso logico-deductivo mediante
el cual el prescriptor, a partir del conocimiento adquirido, escucha el relato de
sintomas del paciente, realiza un examen fisico en busca de signos, concluye en
una orientacion diagndstica y toma una decision terapéutica. Esta decision
implica indicar medidas como el uso de medicamentos, lo cual es plasmado en
una receta médica (35).

Sexo: Condicion organica, masculina o femenina, de los seres humanos, animales
o plantas (28).

Edad: Tiempo que ha vivido una persona o ciertos animales o vegetales (28).
Estancia hospitalaria: Es el nimero de dias de permanencia en el hospital de un
paciente egresado, comprendido entre la fecha de ingreso y la fecha de egreso
(29).

Comorbilidad: Es la existencia de una entidad clinica adicional distinta que
ocurre durante el curso clinico de un paciente con una enfermedad indexada bajo
estudio (30).

Numero de medicamentos: Numero de medicamentos prescritos al paciente

durante su estancia hospitalaria (31).
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VARIABLE DEPENDIENTE: Interaccion medicamentosa potencial

Definicion operacional: Accion de un fadrmaco sobre otro(s) que produce cambios

cuantitativos y/o cualitativos en el efecto del tratamiento farmacologico.

. o . Escala de Escala valorativa (Niveles o
Dimension Indicadores iy
medicion rangos)

1. Interacciones Porcentaje de Discreta Numero de interacciones
medicamentosas interacciones medicamentosas potenciales
potenciales existentes medicamentosas

potenciales
2. Gravedad de la Porcentaje de Nominal -Contraindicada (0)
interaccion interacciones -Mayor o importante (1)
medicamentosa medicamentosas -Moderada (2)
potencial potenciales seglin su -Menor o secundaria (3)

gravedad -Desconocida (4)
3. Mecanismo de la Porcentaje de Nominal Farmacocinética (0)
interaccion interacciones Farmacodinamica (1)
medicamentosa medicamentosas Desconocida (2)
potencial potenciales seglin su

mecanismo
4. Inicio de aparicion de | Porcentaje de Nominal -Rapida (0)
la interaccion interacciones -Retrasada (1)
medicamentosa medicamentosas -No especificada (2)
potencial potenciales seglin su

inicio de aparicion

COVARIABLE 1: Prescripcion médica

Definicion operacional: Hoja Terapéutica conteniendo el(los) medicamento(s) necesario(s)

para el tratamiento del paciente que presenta(n) o no interaccion(es) medicamentosa(s)

potencial(es)
. oz . . Escala valorativa (Niveles
Dimension Indicadores Escala de medicion (
0 rangos)

. . Porcentaje de Hojas
1. Cantidad de Hojas 4 )

Y Terapéuticas que
Terapéuticas que P

! ., presentan . -Si tiene (0)
presentan interaccion . ., Nominal .
) interaccion(es) -No tiene (1)

medicamentosa .

. medicamentosa(s)
potencial .

potencial(es)

2. Medicamentos Porcentaje de
prescritos en Hoja medicamentos Numero de medicamentos
Terapéutica que prescritos que presentan Discreta prescritos que presentan
presenta interaccion interaccion interaccion medicamentosa
medicamentosa medicamentosa potencial
potencial potencial
3. Grupo farmacoloégico | Porcentaje de grupos
de los medicamentos farmacolégicos segun Numero de grupos
prescritos en Hoja ATC de medicamentos farmacologicos segiin ATC
Terapéutica que prescritos que presentan | Discreta de medicamentos prescritos
presentan interaccion interaccion que presentan interaccion
medicamentosa medicamentosa medicamentosa potencial
potencial potencial
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COVARIABLE 2: Sexo

Definicion operacional: Sexo segln registro en la historia clinica del paciente

Escala valorativa (Niveles

Dimensién Indicadores Escala de medicion
0 rangos)
1. Sexo seglin registro Sexo Nominal -Femenino (0)
en historia clinica -Masculino (1)

COVARIABLE 3: Edad

Definicion operacional: Edad en meses a la fecha de ingreso a UCI de Cardiopediatria

registrada en la historia clinica del paciente

Dimension

Indicadores

Escala de medicion

Escala valorativa (Niveles
0 rangos)

1. Numero de meses
completos vividos

Meses cumplidos

Discreta

0-1 mes (0)

1 mes-23 meses (1)

24 meses-71 meses (2)
72 meses-190 meses (3)

COVARIABLE 4: Estancia hospitalaria

Definicion operacional: Tiempo de permanencia en la UCI de Cardiopediatria medido en

dias, registrado en la historia clinica del paciente

Escala valorativa (Niveles

hasta el alta hospitalaria

Dimension Indicadores Escala de medicion
0 rangos)
1.Ntmero de dias de Calculo de dias Discreta ,
o, - . <3 dias (0)
hospitalizacion hospitalizados a partir ,
de fecha de ingreso 4 a 6 dias (1)
£ >7 dias (2)

COVARIABLE 5: Comorbilidad

Definicion operacional: Enfermedades existentes en el paciente durante el estudio,

registrados en la historia clinica del paciente

Dimension

Indicadores

Escala de medicion

Escala valorativa (Niveles
0 rangos)

1.Numero de
enfermedades existentes

Distribucion de
individuos segun el total
de enfermedades
registradas durante su
estancia

Discreta

1-3 enfermedades (0)
4-5 enfermedades (1)
6-14 enfermedades (2)

COVARIABLE 6: Numero de medicamentos

Definicion operacional: Medicamentos prescritos al paciente

hospitalaria, registrados en la historia clinica del paciente

durante su estancia

Dimension

Indicadores

Escala de medicion

Escala valorativa (Niveles
0 rangos)

1.Medicamentos
prescritos en Hoja
Terapéutica

Porcentaje de
prescripciones que
contienes 2 0 mas
farmacos

Discreta

<10 medicamentos (0)
10-12 medicamentos (1)
>12 medicamentos (2)
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3.7. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

3.7.1. Técnica
Analisis documental de: “Libro de Ingresos y Egresos — Censo UCI Qx” del

Servicio de Enfermeria de Cardiopediatria y las historias clinicas de los pacientes.

3.7.2. Descripcion de instrumentos
Ficha de Recoleccion de Datos (Anexo N° 02)

3.7.3. Validacion

La Ficha de Recoleccion de Datos se valido a partir de la opinioén de 5 expertos,
mediante el Formato de Validacion (Anexo N° 04). Se usé la prueba de

Coeficiente Binomial para cuantificar la validez del instrumento.

3.7.4. Confiabilidad

No corresponde para el tipo de investigacion que se realizo.

3.8. Plan de procesamiento y analisis de datos

3.8.1. Procesamiento de datos:

e [a lista preliminar de los 436 pacientes hospitalizados en la UCI de
Cardiopediatria durante el ano 2019, fue obtenida del “Libro de Ingresos y
Egresos — Censo UCI Qx” del Servicio de Enfermeria de Cardiopediatria. Se
obtuvieron las fechas de ingreso y egreso de los pacientes.

e Se determind el tamafio de la muestra y se realizé el muestreo de pacientes,
segun se describid en los numerales 3.5.2 (Muestra) y 3.5.3 (Muestreo).

e Se solicitaron a la Oficina de Admision, Archivos Médicos y Referencia del
INCOR, las historias clinicas de los pacientes seleccionados segun muestreo
y que cumplieran con los criterios de inclusion y exclusion, asignando un
c6digo tnico y registrandolo en el Listado Confidencial de Pacientes en el
Estudio (Anexo N° 03).

e Para cada paciente de la muestra, se obtuvo la informacion referida a datos
demograficos, diagndsticos y farmacoterapia a partir de las historias clinicas.
Respecto a la farmacoterapia, se consideraron los medicamentos prescritos
diariamente en las Hojas Farmacoterapéuticas (denominacion de las
prescripciones médicas en la historia clinica).
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e [os datos obtenidos por paciente se registraron en la Ficha de Recoleccion
de Datos - apartados [ y II (Anexo N° 02).

e [ os medicamentos prescritos diariamente por paciente se ingresaron a la base
de datos IBM Micromedex®-2021 para identificar las IMPs existentes y su
calificaciéon (segin gravedad, mecanismo de producciéon e inicio de
aparicion); la informacion obtenida se registr6 en la Ficha de Recoleccion de
Datos — apartado III (Anexo N° 02). Se tabularon las IMPs detectadas para
determinar, por paciente, su frecuencia:

o Durante toda la estancia hospitalaria (interacciones totales), es decir
se tabula una IMP todos los dias que se detecten.

o De aparicion por primera vez durante la estancia hospitalaria
(interacciones diferentes), o sea se tabula sdlo la primera vez que se
detecta.

e Se gener6 una base de datos en Excel con los registros obtenidos, y se trasladé

a un archivo de SSPS version 25.0 para el respectivo analisis estadistico.

3.8.2. Analisis de datos:

e Para los tres primeros objetivos especificos se usaron tablas de frecuencia
simples y de doble entrada; ademas se elaboraron figuras de barras simples,
de barras horizontales comparativas y de sectores circulares.

e Para el cuarto objetivo se utilizaron una prueba ANOVA en la comparacion
de las interacciones por covariables, la correlacion de Pearson para probar la
existencia de una relacion entre el nimero de interacciones y covariables, y
la Regresion lineal multiple ajustada al origen para explicar el nimero de
interacciones medicamentosas mediante las covariables.

e Para validar los modelos se utilizé una significancia del 5%.

3.9. Aspectos éticos

Se guard6 absoluta reserva de la informacion contenida en las historias clinicas
que correspondieron a los pacientes estudiados de la UCI de Cardiopediatria.

Se gestiond y se obtuvo la aprobacion del estudio por el Comité de Etica en
Investigacion (Anexo N° 05) y por la Oficina de Apoyo a la Investigacion y

Docencia Especializada (Anexo N° 06) del INCOR.
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CAPITULO IV: PRESENTACION Y DISCUSION DE LOS RESULTADOS

Objetivo general:

Identificar las interacciones medicamentosas potenciales y sus factores asociados en

las prescripciones médicas de pacientes.

Objetivos especificos:

1. Determinar la frecuencia de interacciones medicamentosas potenciales en las
prescripciones médicas de pacientes (Tablas 7, 8 y 9).

2. Categorizar el mecanismo, el inicio de aparicion y la gravedad de las interacciones
medicamentosas potenciales en las prescripciones médicas de pacientes (Tablas 10,
11y 12).

3. Cuantificar la frecuencia de los medicamentos y grupos farmacologicos presentes en
interacciones medicamentosas potenciales en las prescripciones médicas de
pacientes (Tablas 13 y 14).

4. Determinar los factores que estdn asociados al numero de interacciones
medicamentosas potenciales en las prescripciones médicas de pacientes (Tablas 15,

16y 17).
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4.1 Resultados

4.1.1. Analisis descriptivo de resultados

Tabla 5. Caracteristicas sociosanitarias de los pacientes de la Unidad de
Cuidados Intensivos de Cardiopediatria del Instituto Nacional Cardiovascular

- enero a diciembre 2019

. Total

Covariables N %

Total 119 100,0

Sexo Femenino 57 47,9

Masculino 62 52,1

Total 119 100,0

1 mes o menos 13 10,9

Edad >1 a 23 meses 64 53,8

24 a 71 meses 13 10,9

72 a 190 meses 29 24,4

Total 119 100,0

. <3 dias 38 31,9

Hf:};?:;‘i; . 46dis 29 24,4

>7 dias 52 43,7

Total 119 100,0

1-3 enfermedades 35 29,4

Comorbilidad 4-5 enfermedades 44 37,0

6-14 enfermedades 40 33,6

Total 119 100,0

] <10 22 18,5

Medlcam.ent.o,s por 0-12 53 44,5
prescripcion

>12 44 37,0

Total 119 100,0
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Figura 1. Pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de Cardiopediatria
del Instituto Nacional Cardiovascular — enero a diciembre 2019, segiin edad y
sexo
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Figura 2. Pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de Cardiopediatria del
Instituto Nacional Cardiovascular — enero a diciembre 2019, segiin estancia

hospitalaria, nimero de enfermedades y medicamentos por prescripcion

El estudio estuvo constituido por 119 pacientes; en la Tabla 5 y Figuras 1y 2, se

muestra que: el 52,1% fueron del género masculino, el 53,8% tuvieron entre 1 a 2

afios, y la estancia hospitalaria mas frecuente fue de 7 dias o mas con 43,7%.

Respecto a la comorbilidad, los porcentajes fueron similares para los 3 grupos con

una ligera ventaja para los que tuvieron de 4 a 5 enfermedades (37%); finalmente, el

44,5% de los pacientes tuvieron entre 10 a 12 medicamentos por prescripcion y

present6 el mayor porcentaje.
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Tabla 6. Distribucion de las patologias mas frecuentes segun CIE 10 (36) de los

pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de Cardiopediatria del Instituto

Nacional Cardiovascular - enero a diciembre 2019

1 mes o menos >1 a 23 meses 24 a 71 meses 72 a 190 meses Total general %
N°  CIEI0 DIAGNOSTICOS
n % n % n % n % n o,  acumulado
1 Q21.0 DEFECTO DEL TABIQUE VENTRICULAR 11 9.6 26 8.6 5 10.4 15 11.7 57 9.6 9.6
2 Q250 CONDUCTO ARTERIOSO PERMEABLE 12 10.5 27 9.0 4 8.3 5 3.9 48 8.1 17.8
3 Q21.1 DEFECTO DEL TABIQUE AURICULAR 9 79 15 5.0 3 6.3 8 6.3 35 5.9 23.7
OTRAS HIPERTENSIONES PULM ONARES
4 1272 SECUNDARIAS 6 53 21 7.0 3 6.3 1 0.8 31 52 289
5 1969 INSUFICIENCIA RESPIRATORIA, NO ESPECIFICADA 5 44 21 7.0 1 2.1 1 0.8 28 4.7 337
6 A419 SEPTICEMIA, NO ESPECIFICADA 7 6.1 17 5.6 1 2.1 1 0.8 26 44 38.1
7 Q21.3 TETRALOGIA DE FALLOT 3 2.6 10 33 2 42 5 3.9 20 34 415
OTRAS MALFORMACIONES CONGENITAS DE LAS
8 Q208 CAMARAS CARDIACAS Y SUS CONEXIONES 5 44 3 1.0 2 42 7 5.5 17 29 443
9 Q251 COARTACION DELA AORTA 4 35 6 2.0 1 2.1 2 1.6 13 22 46.5
10 Q90.9 SINDROME DEDOWN, NO ESPECIFICADO 0 0.0 11 3.7 1 2.1 1 0.8 13 22 487
TRANSTORNOS MENTALES Y DEL
11 F11.3 COMPORTAMIENTO DEBIDOS AL USO DE 2 1.8 8 2.7 1 2.1 1 0.8 12 2.0 50.8
12 J98.1 COLAPSO PULMONAR 1 0.9 9 3.0 1 2.1 1 0.8 12 2.0 528
13 Q54 OTRAS MALFORMACIONES CONGENITAS DE LA 4 35 6 20 | Il | 08 I 20 a8
AORTA
ESTENOSIS CONGENITA DE LA VALVULA
14 Q221 PULMONAR 2 1.8 2 0.7 2 42 4 3.1 10 1.7 56.5
15 Q22.0 ATRESIA DELA VALVULA PULMONAR 2 1.8 1 0.3 0.0 6 4.7 9 1.5 58.0
OTRAS ENFERMEDADES CARDIACAS MAL
16 151.8 DEFINIDAS 1 0.9 4 13 1 2.1 2 1.6 8 14 59.4
17 Q21.2 DEFECTO DEL TABIQUE AURICULOVENTRICULAR 1 0.9 5 1.7 1 2.1 1 0.8 8 14 60.7
OTRASMALFORMACIONES CONGENITAS DE LA
18 Q22.8 VALVULA TRICUSPIDE 1 0.9 3 1.0 1 2.1 3 2.3 8 14 62.1
19 Q255 ATRESIA DELA ARTERIA PULMONAR 1 0.9 3 1.0 2 42 2 1.6 8 14 63.5
CONEXION VENTRICULOAURICULAR
20 Q203 DISCORDANTE 4 35 2 0.7 0 0.0 1 0.8 7 12 64.6
21-106 Otros 33 289 101 33.6 15 313 60 46.9 209 354 100.0
Total general 114 100.0 301 100.0 48 100.0 128 100.0 591 100.0 -

El Defecto del tabique ventricular (9,6%), el Conducto arterioso permeable (8,1%) y
el Defecto del tabique auricular (5,9%), son los tres diagnosticos registrados mas
frecuentes hallados en los pacientes de la UCI Cardiopediatria del Instituto Nacional

Cardiovascular. De los 106 diagndsticos identificados en la muestra, los 12 mas

frecuentes superan el 50% del nimero total de diagnosticos registrados.
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Tabla 7. Frecuencia de interacciones medicamentosas potenciales en

prescripciones médicas de pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de

Cardiopediatria del Instituto Nacional Cardiovascular - enero a diciembre

2019

Presencia de Pacientes Prescripciones
interacciones n % n %
Si 118 99,2 1128 93,5
No 1 0,8 79 6,5
Total 119 100,0 1207  100,0

Tabla 8. Distribucion de las interacciones medicamentosas potenciales, segin

caracteristicas sociosanitarias, en prescripciones médicas de pacientes de la

Unidad de Cuidados Intensivos de Cardiopediatria del Instituto Nacional

Cardiovascular - enero a diciembre 2019

Presencia de interaccion Total

Si % No % n %
TOTAL 118 99,2 1 0,8 119 1000
Femenino 56 98,2 1 1,8 57 100,0
Sexo Masculino 62 1000 0 0,0 62 100,0
Total 118 99,2 1 0.8 119 100,0
1 mes 0 menos 12 92,3 1 7,7 13 100,0
>1 a23 meses 64 100,0 0 0,0 64 100,0
Edad 24 a 71 meses 13 100,0 0 0,0 13 100,0
72 a 190 meses 29 100,0 0 0,0 29 100,0
Total 118 99,2 1 0,8 119 100,0
_ <3 dias 38 100,0 0 0,0 38 100,0
Hfssl;‘j‘t‘;clzla 4-6 dias 29 100,0 0 0,0 29 100,0
>7 dias 51 98,1 1 1,9 52 100,0
Total 118 99,2 1 0,8 119 100,0
1-3 enfermedades 35 100,0 0 0,0 35 100,0
Comorbilidad  4-5 enfermedades 44 100,0 0 0,0 44 100,0
6-14 enfermedades 39 97,5 1 2,5 40 100,0
Total 118 99,2 1 0,8 119 100,0
N° <10 21 95,5 1 45 22 100,0
Medicamentos ~ 10-12 53 100,0 0 0,0 53 100,0
por prescripeion 1) 44 100,0 0 0,0 44 100,0
Total 118 99,2 1 0.8 119 100,0

De la muestra evaluada, 118 (99,2%) pacientes y 1128 (93,5%) prescripciones

presentaron al menos una interaccion medicamentosa potencial mientras que 1

(0,8%) paciente y 79 (6,5%) prescripciones no presentaron.
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Tabla 9. Interacciones medicamentosas potenciales mas frecuentes en

prescripciones médicas de pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de

Cardiopediatria del Instituto Nacional Cardiovascular — enero a diciembre 2019

Interaccion medicamentosa

potencial

1 Furosemida-morfina

2 Captopril-furosemida

3 Captopril-morfina

4 Metamizol-furosemida

5 Fentanilo-midazolam

6 Midazolam-omeprazol

7 Lorazepam-morfina

8 Captopril-cloruro de potasio
9 Morfina-espironolactona
10 Fentanilo-ketamina

11 Captopril-espironolactona
12 Furosemida-sildenafilo

13 Captopril-metamizol

14 Acido acetilsalicilico-furosemida

15 Furosemida-ketorolaco

16 Fentanilo-morfina

17 Furosemida-vecuronio

18 Sulfato de magnesio-vecuronio

19 Ketamina-midazolam

20-178 Otros

Total

Interacciones tota!es durante Interacciones diferentes Porcentaje
la estancia de
pacientes
con la
n % aculz/:lado N % aculz/;lado m(tlelzclcé;m
552 7,2 7,2 98 4,6 4,6 83,1
495 6,5 13,7 89 4,2 8,7 75,4
352 4,6 18,3 78 3,6 12,4 66,1
299 3,9 22,2 88 4,1 16,5 74,6
283 3,7 25,9 77 3,6 20,1 65,3
262 34 29,3 75 3,5 23,6 63,6
256 3,3 32,7 34 1,6 25,2 28,8
241 3,1 35,8 79 3,7 28,8 66,9
213 2,8 38,6 28 1,3 30,1 23,7
207 2,7 41,3 47 2,2 32,3 39,8
192 2,5 43,8 26 1,2 33,6 22,0
162 2,1 45,9 25 1,2 34,7 21,2
155 2,0 47,9 64 3,0 37,7 54,2
153 2,0 49,9 24 1,1 38,8 20,3
153 2,0 51,9 58 2,7 41,5 49,2
147 1,9 53,9 58 2,7 44,2 49,2
145 1,9 55,8 52 2,4 46,7 44,1
127 1,7 57,4 49 2,3 49,0 41,5
106 1,4 58,8 40 1,9 50,8 33,9
3152 41,2 100,0 1054 49,2 100,0 ---
7652 100,0 - 2143 100,0 - -
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furosemida-morfina
captopril-furosemida
captopril-morfina
metamizol-furosemida
fentanilo-midazolam
midazolam-omeprazol
lorazepam-morfina
captopril-cloruro de potasio
morfina-espironolactona

fentanilo-ketamina

Interacciones

captopril-espironolactona
furosemida-sildenafilo
captopril-metamizol
furosemida-ketorolaco

acido acetilsalicilico-furosemida
fentanilo-morfina
furosemida-vecuronio

sulfato de magnesio-vecuronio

ketamina-midazolam

0.0 1.0 20 3.0 4.0 5.0 6.0 70 8.0
% de interacciones
B Total de interacciones diferentes B Total de interaccion durante la estancia

Figura 3. Distribucion de las interacciones medicamentosas potenciales en
prescripciones médicas de pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de

Cardiopediatria del Instituto Nacional Cardiovascular — enero a diciembre 2019

Se identificaron 178 combinaciones de dos medicamentos, todas diferentes entre si,
que originaron otras tantas IMPs (Tabla 9). Se contabilizaron en todos los pacientes
del estudio: 7652 interacciones totales durante la estancia y 2143 interacciones
diferentes, siendo la mas frecuente para ambos grupos la asociaciéon furosemida-
morfina (7,2 y 4,6%, respectivamente) seguida de captopril-furosemida con el 6,5 y
4,2% (Figura 2). Asimismo, las 19 interacciones mas frecuentes acumulan mas del
50% del total de interacciones en ambos casos. Un dato no menos importante
representa la existencia de una interaccion medicamentosa respecto al total de

pacientes que registraron interacciones; asi, por ejemplo, se observo que furosemida-
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morfina, captopril-furosemida y captopril-morfina estuvieron presentes en el 83,1,

75,4y 66,1% de ellos, respectivamente.

Tabla 10. Interacciones medicamentosas potenciales segin mecanismo en
prescripciones médicas de pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de

Cardiopediatria del Instituto Nacional Cardiovascular — enero a diciembre 2019

Interacciones medicamentosas Interacciones medicamentosas

Mecanismo potenciales diferentes potenciales totales
n % n %
Desconocido 216 10,1 772 10,1
Farmacocinético 271 12,6 932 12,2
Farmacodinamico 1656 77,3 5948 77,7
Total 2143 100,0 7652 100,0

Mecanismo
IMP totales

Mecanismo
IMP diferentes

B Desconocido esconocido
® Farmacocinético arocinético

8 Farmacodinamico

B arm acodindmico

Figura 4. Interacciones medicamentosas potenciales segun mecanismo en
prescripciones médicas de pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de

Cardiopediatria del Instituto Nacional Cardiovascular — enero a diciembre 2019

La Tabla 10 y la Figura 4 presentan la clasificacion, segiin mecanismo, de las IMPs
diferentes y totales durante la estancia hospitalaria, identificadas en las
prescripciones de los pacientes. Estos resultados indican que, para las interacciones
diferentes, el 77,3% fueron farmacodinamicos, el 12,6% farmacocinéticos y el 10,1%
no se conoce su mecanismo; para las interacciones totales el analisis revela resultados

muy similares (77,7, 12,2 y 10,1% respectivamente).
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Tabla 11. Interacciones medicamentosas potenciales segun inicio de aparicion
en prescripciones médicas de pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de

Cardiopediatria del Instituto Nacional Cardiovascular — enero a diciembre 2019

Interacciones medicamentosas Interacciones medicamentosas

Tnicio de aparicién potenciales diferentes potenciales totales
N % N %
No especificado 1416 66,1 4815 62,9
Rapido 376 17,5 1484 19,4
Retrasado 351 16,4 1353 17,7
Total 2143 100,0 7652 100,0

Inicio de aparicion
IMP diferentes

Inicio de aparicion
IMP totales

B No espedificado B No espedificade

= Rapido ™ Répi do

m Retrasado ® Retrasado

Figura 5. Interacciones medicamentosas potenciales segun inicio de aparicion
en prescripciones médicas de pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de

Cardiopediatria del Instituto Nacional Cardiovascular — enero a diciembre 2019

La Tabla 11 y la Figura 5 muestran la clasificacion segtn inicio de aparicion, de las
IMPs diferentes y totales durante la estancia hospitalaria, identificadas en las
prescripciones de los pacientes. Se encontrd que, para las interacciones diferentes, el
17,5% fueron de inicio rapido, 16,4% retrasado y 66,1% desconocido, en tanto que
para las interacciones totales resultaron ser, en el mismo orden, 19,4, 17,7 y 62,9%,
apreciandose un pequefo incremento en la frecuencia para las IMPs de inicio rapido

y retrasado.
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Tabla 12. Interacciones medicamentosas potenciales segiun gravedad en
prescripciones médicas de pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de

Cardiopediatria del Instituto Nacional Cardiovascular — enero a diciembre 2019

Interacciones . .
. . Interacciones medicamentosas
medicamentosas potenciales .
Gravedad diferentes potenciales totales
N % N %
Contraindicada 76 3,5 177 2,3
Importante 1269 59,2 4111 53,7
Moderada 776 36,2 3238 423
Secundaria 22 1,0 126 1,6
Total 2143 100,0 7652 100,0

Gravedad
Gravedad IMP totales
IMP diferentes
u Confraindicada
= Contraindicada 42.3%
= Importante
B Importante
B Moderada
= NModerada
Secundaria
Secundaria

Figura 6. Interacciones medicamentosas potenciales segin gravedad en
prescripciones médicas de pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de

Cardiopediatria del Instituto Nacional Cardiovascular — enero a diciembre 2019

La Tabla 12 y la Figura 6 muestran la clasificacion segun gravedad, de las IMPs
diferentes y totales durante la estancia hospitalaria, identificadas en las
prescripciones de los pacientes. Se aprecia que, para las interacciones diferentes, el
59,2% resultaron del tipo importante, seguidos por el 36,2% de las moderadas, 3,5%
contraindicadas y 1,0% secundarias; para las interacciones totales el analisis reveld
frecuencias del 53,7, 42,3, 2,3 y 1,6% para las interacciones importantes, moderadas,

contraindicadas y secundarias, respectivamente.
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Tabla 13. Medicamentos mas frecuentes de interacciones medicamentosas
potenciales en prescripciones médicas de pacientes de la Unidad de Cuidados
Intensivos de Cardiopediatria del Instituto Nacional Cardiovascular — enero a

diciembre 2019

Interacciones totales

. Interacciones diferentes
durante la estancia

N° Cod. ATC Medicamento (n=7652) (n=2143)

Frecuencia % Frecuencia de %
de aparicion aparicion

1 CO3CAO01 Furosemida 1177 15,4 256 11,9
2 NO02AAO01 Morfina 927 12,1 218 10,2
3 CO09AAO01 Captopril 867 11,3 208 9,7
4 NO02ABO03 Fentanilo 475 6,2 157 7,3
5 NO02BB02 Metamizol 421 5,5 160 7,4
6 NO05CDO08 Midazolam 412 5,4 144 6,7
7 CO3DAO1 Espironolactona 328 43 57 2,7
8 BOLIAC06 Acido acetilsalicilico 270 3,5 61 2,8
9 MOIABI5 Ketorolaco 232 3,0 100 4,7
10 NO1AX03 Ketamina 224 2,9 79 3,7
11-63 Otros 2319 30,3 703 32,8
Total 7652 100,0 2143 100,0

La Tabla 13 presenta a los 10 medicamentos mas frecuentes de los 63 presentes en
las interacciones medicamentosas del estudio. Asi, considerando a las interacciones
totales y las interacciones diferentes generadas, el medicamento con mayor presencia
fue la furosemida (15,4 y 11,9%, respectivamente), seguido por la morfina (12,1 y

10,2%) y el captopril (11,3 y 9,7%).
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Tabla 14. Grupos farmacoldgicos mas frecuentes de interacciones
medicamentosas potenciales en prescripciones médicas de pacientes de la
Unidad de Cuidados Intensivos de Cardiopediatria del Instituto Nacional

Cardiovascular — enero a diciembre 2019

Interacciones totales Interacciones
durante la estancia diferentes
N°  Céd. ATC - Grupo Farmacolégico (n=7652) (n=2143)
Frecuencia de o Frecuencia o
c og %o cos %
aparicion de aparicion
1 NO2 — Opioides 1403 18,3 376 17,5
2 CO03 - Diuréticos para techos altos 1176 15,4 255 11,9
3 CO09 - Inhibidores de la ECA, simples 867 11,3 209 9,7
4 NO2 - Otros analgésicos y antipiréticos 435 5,7 162 7,6
5 NOS - Hipnéticos y sedantes 412 5,4 144 6,7
6 BOI1 - Agentes antitromboticos 407 5,3 105 4,9
7 NOI - Anestésicos generales 330 43 147 6,9
8 (€03 - Agentes ahorradores de potasio 328 43 57 2,7
9 BO0S5 - Aditivos en solucién intravenosa 271 3,5 96 4,5
10 A02 - Farmacos para.la ulcera pep’tlc.a y 268 3.5 74 3.5
enfermedad por reflujo gastroesofagico
11-45 Otros 1755 22,9 518 242
Total 7652  100,0 2143 100,0

La Tabla 14 presenta a los 10 grupos farmacoldgicos (segun la clasificacion ATC)
mas frecuentes de los 45 presentes en las interacciones medicamentosas del estudio.
Asi, considerando a las interacciones totales y las interacciones diferentes generadas,
el grupo farmacoldgico con mayor presencia fueron los Opioides (18,3 y 17,5%,
respectivamente), seguido por los Diuréticos para techos altos (15,4 y 11,9%) y los

Inhibidores de la ECA (11,3 y 9,7%).
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Tabla 15. Distribucion de las interacciones medicamentosas potenciales y sus factores asociados en las prescripciones médicas de pacientes

de la Unidad de Cuidados Intensivos de Cardiopediatria del Instituto Nacional Cardiovascular — enero a diciembre 2019

Interacciones medicamentosas potenciales

Interacciones diferentes por

Interacciones totales durante la

Interacciones por prescripcion

Factor (Covariable) N paciente estancia por paciente
. Desviacion . Desviacion . Desviacion
Media estandar P valor  Media estandar P valor Media estandar P valor
Sexo Femenino 56 16,0 8,8 0.025* 55,7 75,8 0212 6,0 3,1 0.389
Masculino 62 20,1 10,4 73,1 75,0 6,5 2,6
1 mes o menos 12 18,7 10,3 88,9 75,8 4.3 2,0
>1 a 23 meses 64 17,4 9,7 67,2 75,2 6,0 3,0
2 2 b 2 2 2 *
Edad 24 a 71 meses 13 18,6 7,2 0,847 47,4 33,5 0,529 7,3 2,2 0,006
72 a 190 meses 29 19,3 11,3 57,6 89,2 7,4 2,6
<3 dias 38 11,6 5,3 19,7 9,6 6,1 3,0
Estancia Hospitalaria 4-6 dias 29 14,6 5,4 0,000* 34,9 16,5 0,000* 5,9 2,5 0,508
>7 dias 51 25,1 10,0 115,5 92,0 6,6 3,0
bilidad (N° d 1-3 enfermedades 35 14,0 5,7 28,8 22,5 6,0 2,2
Comorbilidad (N"de 5 o o1 dades 44 17,6 10,2 0,001* 57,0 74,5 0,000* ) 2,8 0,574
enfermedades)
6-14 enfermedades 39 22,5 10,7 106,0 88,5 6,7 3,4
Nimero de <10 21 10,8 7,4 45,6 53,7 4,0 2,4
Medicamentos por 10-12 53 18,7 10,1 0,000%* 70,1 82,9 0,434 5,6 2,0 0,000%*
prescripcion >12 44 21,0 8,8 67,7 75,3 8,2 2,7
Total 118 18,2 9,8 64,8 75,6 6,3 2,9 -

Prueba estadistica utilizada: ANOVA

(*) p valor es significativo
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En la Tabla 15, mediante andlisis de varianzas (ANOVA) se busco6 verificar, en los
118 pacientes que presentaron IMPs, si los promedios observados con respecto al
recuento de interacciones en cada nivel de los factores eran iguales o diferentes, o
expresado de otra manera, probar si los factores considerados (covariables)
influyeron de manera univariada en la presencia de estas interacciones
medicamentosas, contrastdndolas de tres maneras: a) con el numero de interacciones
diferentes, b) con el nimero interacciones totales durante su estancia hospitalaria y,
c) con el ratio o cociente numero de interacciones por prescripcion. El andlisis
descriptivo inicial encontr6 en promedio por paciente: 18,2 interacciones diferentes,
64,8 interacciones totales y 6,3 interacciones medicamentosas potenciales por

prescripcion.

Respecto al sexo, se observé que en promedio los hombres presentaron de manera
significativa (p=0,025) mayor numero de interacciones diferentes (20,1) que las
mujeres (16,0). En cuanto al factor edad, se encontr6 una diferencia significativa
(p=0,006) en el nimero de interacciones por prescripcion, observandose que los
pacientes neonatos (<l mes) presentaron en promedio menor numero de
interacciones por prescripcion (4,3) que los de 72 meses a mas (7,4). En relacion a la
estancia hospitalaria se encontrd que, tal y como se esperaba, tanto el nimero de
interacciones diferentes como de interacciones totales fueron significativamente
diferentes entre grupos (p<0,05 en ambos casos), observandose que las interacciones
medicamentosas potenciales aumentaban cuando la estancia también lo hacia: un
paciente con una estancia hospitalaria >7 dias present6 3 o mas veces el nimero de
interacciones totales respecto a otro paciente con una estancia <7 dias. Relacion
similar se observd con el factor comorbilidad segiin nimero de enfermedades por
paciente, con diferencias estadisticamente significativas entre grupos (p<0,05) tanto
para las interacciones diferentes como para las interacciones totales. Finalmente, para
el factor nimero de medicamentos por prescripcion, las interacciones diferentes y las
interacciones por prescripcion fueron significativamente diferentes entre grupos
(p<0,05), observandose que los pacientes con >12 medicamentos presentaron, en
promedio, poco mas del doble de interacciones en ambos casos que aquellos con <10

farmacos por prescripcion.

El tratamiento de la asociacion entre los factores (covariables) y las IMPs se dan en

las Tablas 16 (Correlacion de Pearson) y 17 (regresion lineal multiple).
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Tabla 16. Matriz de Correlaciones bivariadas de Pearson de las covariables vs
el numero de interacciones en prescripciones médicas de pacientes de la Unidad
de Cuidados Intensivos de Cardiopediatria del Instituto Nacional

Cardiovascular — enero a diciembre 2019

Interacciones .
. Interacciones
. Interacciones totales durante
Factor (Covariable) ) . por
diferentes la estancia rescripcion
hospitalaria P P
I()Jorrelaclon de 0.030 0,141 235"
Edad earson
Sig. (bilateral) 0,749 0,127 0,010
Correlacion de 577" 793" 0,042
Estancia Hospitalaria ~ Pearson
Sig. (bilateral) 0,000 0,000 0,651
Correlacion de o .
339 452 0,045
Numero de diagnosticos Pearson ’ ’ ’
Sig. (bilateral) 0,000 0,000 0,627
Nﬁmero de Correlacion de 470" 0.155 646"
medicamentos por Pearson
prescripcion . .
Sig. (bilateral) 0,000 0,092 0,000
Nu.mero de Correlacion de 851" 719" 310
medicamentos Pearson
diferentes
Sig. (bilateral) 0,000 0,000 0,001
* significativo (p<0,05) ** altamente significativo (p<0,01)

La tabla 16 muestra las correlaciones por pares de variables. Se observa que existe
una correlacion directa y significativa (p<0,05) entre la edad y las interacciones por
prescripcion: a mayor edad mayor numero de interacciones por prescripcion.
También se observa que el numero de interacciones diferentes y de las interacciones
totales estan relacionadas directa y significativamente con la estancia hospitalaria
(r=0,577 y r=0,793, respectivamente). Por otro lado, se aprecia una correlacion
significativa (p<0,05) entre el nimero de diagnosticos y el nimero de interacciones
diferentes (r=0,339) y de las interacciones totales (r=0,452). En cuanto al numero de
medicamentos por prescripcion y el nimero de medicamentos diferentes, se observan
correlaciones importantes en su mayoria significativas (p<0,05), es decir un
incremento en el nimero de medicamentos por prescripcion y de medicamentos
diferentes reflejard un aumento en el nimero de interacciones medicamentosas en

general.
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Tabla 17. Modelo de regresion lineal multiple ajustada al origen del nimero de
interacciones mediante las covariables, en prescripciones médicas de pacientes
de la Unidad de Cuidados Intensivos de Cardiopediatria del Instituto Nacional

Cardiovascular — enero a diciembre 2019

Regresion Variable Variables Coceficientes

2 . .
lineal R” ajustado dependiente independientes B T Sig.
Promedio de

Numero de medicamentos por 1,17 17,64 0,000
Modelo 1 0,897 Interacciones Do cnPeIon
diferentes Estan.ma . 0.55 9,69 0.000
Hospitalaria
: Estancia
Numero de
Interacciones ~ Hospitalaria 3,60 0,39 0,000
Modelo 2 0,793 iotales durante p o de
1:1 est.anlcl? medicamentos por 1,40 0,45 0,002
ospitalaria prescripcion
intomcciones  Promedio de
Modelo 3 0,890 or medicamentos por 0,55 31,03 0,000
P L prescripcion
prescripcion

Mediante el SPSS utilizando la técnica de regresion multiple por pasos hacia
adelante, después de considerar las variables: Sexo, Estancia hospitalaria, Edad,
Numero de diagnosticos, Promedio de medicamentos por prescripcion y Numero de

medicamentos diferentes, se consiguieron los ajustes mostrados en la tabla 17.

En cuanto al primer modelo los coeficientes de regresion indican que, por cada
medicamento en la prescripcion de un paciente, el nimero de interacciones diferentes
aumenta en promedio en 1,17 (f=1,17), mientras que, por cada dia de estancia
hospitalaria el promedio de interacciones diferentes se incrementa en 0,55 (=0,55);
es decir una interaccion diferente por cada 2 dias aproximadamente. Este modelo
consigue explicar el 89% (R? ajustado=0,897) de la variabilidad observada respecto

a la variable dependiente Numero de Interacciones diferentes.

El modelo 2 nos indica que por cada dia adicional de estancia hospitalaria el
promedio de interacciones totales incrementa en 5,6 (B=5,6) de manera significativa,
mientras que por cada medicamento por prescripcion el nimero de interacciones

totales aumenta en 1,4 (B=1,4); es decir para dos pacientes con una misma estancia
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hospitalaria, por cada medicamento diferente que reciba uno de ellos el numero de
interacciones totales de este ultimo sera mayor al otro paciente en promedio en 1,4
interacciones. Este modelo consigue explicar el 79% (R? ajustado=0,793) de la
variabilidad observada respecto a la variable dependiente nlimero de interacciones

totales durante la estancia hospitalaria.

Finalmente, el ultimo modelo, indica que por cada medicamento por prescripcion el
nimero de interacciones por prescripcion aumenta en 0,55 (B=0,55); es decir para
por cada dos medicamentos el nimero de interacciones en cada prescripcion se
incrementa en 1. Este modelo consigue explicar el 89% (R? ajustado=0,890) de la
variabilidad observada respecto a la variable dependiente nlimero de interacciones

por prescripcion.

4.1.2. Prueba de hipdtesis

No aplica por tratarse de un estudio descriptivo.

4.1.3. Discusion de resultados

El presente estudio muestra la frecuencia y naturaleza de las interacciones
medicamentosas potenciales, ademdas de sus factores asociados, en pacientes de la
UCI de Cardiopediatria del INCOR, Lima — Perti, hospitalizados entre enero y
diciembre de 2019.

En relacion a la presencia de interacciones medicamentosas potenciales de nuestro
estudio, se hizo el analisis tomando como referencia a pacientes o a las prescripciones
médicas, ya que trabajos previos presentaron sus resultados sobre la base de alguno
de esos aspectos; por ello, reportamos que el 99,2% de los pacientes y el 93,5% de
las prescripciones (Tabla 7) presentaron al menos una interaccion, resultado
semejante al de un estudio realizado en la unidad de terapia intensiva de un hospital
pediatrico en Lima, donde el 96,6% de pacientes presentaron interacciones
medicamentosas (23). Otras investigaciones con disimiles resultados realizadas en
una unidad de cuidados intensivos neonatales de Lima, hallaron que el 50,5% de las
prescripciones médicas presentaron interacciones farmacoldgicas (18), o que el 68%

de las prescripciones médicas con al menos una interacciéon medicamentosa potencial
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(16). Se identificaron 178 combinaciones de dos medicamentos distintos, y se
determinaron las interacciones mas frecuentes durante la estancia de dos formas: en
todas las prescripciones médicas incluyendo las repeticiones diarias si hubieran
(interacciones totales) o en las prescripciones médicas s6lo para su ocurrencia por
primera vez (interacciones diferentes); asi, se encontr6 que las interacciones
medicamentosas (combinaciones) mas frecuentes fueron: Furosemida-morfina
(7,2%), captopril-furosemida (6,5%), captopril-morfina (4,6%) y metamizol-
furosemida (3,9%) para las 7652 interacciones totales, en tanto que furosemida-
morfina (4,6%), captopril-furosemida (4,2%), metamizol-furosemida (4,1%) y
captopril-cloruro de potasio (3,7%) lo eran para las 2143 interacciones diferentes; en
otros estudios se encontraron resultados diferentes, asi por ejemplo, segun Céceres L
y Quispe D (17) las combinaciones midazolam-ranitidina (5,8%), fentanilo-
ranitidina (5,76%), fentanilo-midazolam (4,79%) y metoclopramida-midazolam
(3,84%) fueron las mas prevalentes, en tanto Espinoza P (16) encontré como mas
frecuentes a los pares ampicilina-gentamicina (34%), fentanilo-morfina (8%),
gentamicina-vancomicina (6%) y gentamicina-omeprazol (5%). Las diferencias en
los resultados antes descritos podrian deberse a alguna de las siguientes razones:
variabilidad en los disefios del estudio, caracteristicas de los pacientes, el perfil de
morbilidad de la poblacion, aspectos relacionados a la prescripcion/administracion
de los medicamentos y el software usado para evaluar las IMPs.

Las interacciones medicamentosas potenciales encontradas fueron diferenciadas
segun mecanismo, inicio de aparicién y gravedad. En lo que se refiere al tipo de
interaccion por su mecanismo (Tabla 10), el mas frecuente fue el tipo
farmacodinamico con 77,3%, siendo también el mas prevalente con 47,8% (18) en
pacientes neonatos, en tanto que representd también la mayor frecuencia con 80%
(37) y 69% (38) en estudios efectuados sobre poblacion adulta. Respecto al tipo de
inicio de aparicion de la interaccion (Tabla 11), se encontré que los de inicio no
especificado con el 66,1% fueron las mas frecuentes, del mismo modo sucedi6 en
estudios similares con el 88,04% (17) y el 58,4% (18). Segun la gravedad (tabla 12),
los mas representativos fueron los del grupo “importante” con el 59,2%, en tanto
otras investigaciones mostraron que los de tipo “moderado” con 60,1% (17) y 57%
(18) y “secundario o menor” con el 40% (16) fueron los mas frecuentes. De los
resultados comparativos se puede concluir que las IMPs farmacodindmicas y de

inicio no especificado son las de mayor presencia en las prescripciones de los
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pacientes, existiendo diferencias en la preponderancia del tipo de gravedad, debido
probablemente a la frecuencia de uso y el tipo de medicamentos usados, en cada
escenario de estudio, que generan las combinaciones de interacciones halladas.

En lo que respecta a los medicamentos (Tabla 13) y grupos farmacologicos (Tabla
14) involucrados en interacciones, encontramos que los cuatro con mayor frecuencia
fueron, para medicamentos: furosemida (15,4%), morfina (12,1%), captopril (11,3%)
y fentanilo (6,2%), y para grupos farmacoldgicos: opioides (18,3%), diuréticos
(15,4%), inhibidores de la ECA (11,3%) y otros analgésicos y antipiréticos (5,7%).
Comparando los resultados de un estudio de cohorte en las UCI Pediatricas de 43
hospitales de Estados Unidos de América (3), se encontraron, para medicamentos:
midazolam (12,7%), fentanilo (12,6%), morfina (11,2%) y furosemida (9,9%), y para
grupos farmacologicos: opioides (29,7%), drogas neurologicas (23,6%), diuréticos
renales (23,6%) y agentes antiinfecciosos (18,1%). Los opioides fueron el grupo mas
involucrado en la generacion de interacciones medicamentosas, ello se deberia a que
usualmente son asociados a benzodiazepinas para producir sedoanalgesia en UCI,
dando confort, alivio de ansiedad y facilitando la sincronizacion entre el paciente y
el ventilador mecanico para optimizar la oxigenacion y ventilacion (3).

Para determinar los factores que estarian asociados al niimero de interacciones
medicamentosas potenciales en las prescripciones médicas de pacientes, se
realizaron andlisis iniciales mediante ANOVA (Tabla 15). Luego, se dio el
tratamiento de la correlacion entre los factores en su escala natural (cuantitativa
continua) mediante una matriz de correlaciones bivariadas de Pearson (Tabla 16) vy,
se concluy6 con la formulacion de tres modelos de regresion lineal multiple ajustada
al origen (Tabla 17).

El modelo 1 encontr6 asociaciones altamente significativas (p<0,05), entre el nimero
de medicamentos por prescripcion (1 a 1,17) y la estancia hospitalaria (1 a 0,55) con
el nimero de interacciones diferentes, y explica el 89% de la variabilidad observada.
En el modelo 2 se encontré que la estancia hospitalaria (1 a 5,60) y el numero de
medicamentos por prescripcion médica (1 a 1,40) estuvieron asociadas
significativamente (p<0,05) al numero de interacciones totales durante la
permanencia del paciente en UCI, explicando el 79% de las variaciones detectadas.
Por ultimo, en el modelo 3 se determind una importante asociacion (p<0,05) entre el
nimero de medicamentos por prescripcion y el numero de interacciones

medicamentosas (1 a 0,55) por prescripcion, que explican el 89% de la variabilidad
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analizada. En resumen, la variabilidad en el nimero de medicamentos por
prescripcion determinard el nimero de interacciones medicamentosas por paciente
detectadas en el estudio (ya sean interacciones diferentes, interacciones totales o
interacciones por prescripcion, en distintas ratios), en tanto que la estancia
hospitalaria promedio de un paciente en UCI de Cardiopediatria afectard en diferente
medida al numero de interacciones diferentes y al nimero de interacciones totales.
Estudios en pacientes pediatricos hallaron también asociaciones significativas
(p<0.001) del nimero de medicamentos usados y la estancia hospitalaria con las
IMPs (3,6,19,20), y una tesis realizada en pacientes adultos de UCI de una clinica
local encontr6 una correlacion positiva alta (r=0,774) y altamente significativa
(p=0,000) entre la cantidad de medicamentos prescritos y el nimero de interacciones
medicamentosas potenciales en prescripciones médicas (38).

Finalmente, segin los resultados obtenidos de nuestro estudio, existe un alto
porcentaje de presencia de interacciones medicamentosas potenciales en las
prescripciones médicas de pacientes de la UCI de Cardiopediatria del INCOR, y
presentan una importante asociacion con el nimero de medicamentos prescritos por

dia y con el nimero de dias de hospitalizacion del paciente en UCI.
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CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1. Conclusiones

1.

De las 1207 prescripciones analizadas en 119 pacientes de la UCI de Cardiopediatria
del INCOR, 1128 prescripciones (93,5%) y 118 pacientes (99,2%) presentaron al
menos una interaccion medicamentosa potencial. Se llegaron a identificar 178
combinaciones de dos medicamentos, registrandose un total de 7652 interacciones
totales y 2143 interacciones diferentes durante el periodo de estudio, siendo las mas
frecuentes para ambos grupos la combinacion furosemida-morfina (7,2 y 4,6%,
respectivamente) seguida de captopril-furosemida con el 6,5 y 4,2% (en el mismo
orden).

Segun su mecanismo, para las interacciones diferentes, 77,3% fueron
farmacodinamicos, 12,6% farmacocinéticos y el 10,1% no se conoce su mecanismo;
para las interacciones totales, 77,7% fueron farmacodinamicos, 12,2%
farmacocinéticos y 10,1% de mecanismo desconocido. Segin su inicio, para las
interacciones diferentes, 17,5% fueron de inicio rapido, 16,4% retrasado y 66,1%
desconocido; para las interacciones totales,19,4, 17,7 y 62,9% en el mismo orden.
Segun su gravedad, para las interacciones diferentes, 59,23% de tipo importante,
36.2% moderadas, 3,5% contraindicadas y 1,0% secundarias; para las interacciones
totales, 53,7, 42,3, 2,3 y 1,6%, respectivamente.

Se identificaron 63 medicamentos presentes en las interacciones medicamentosas,
siendo las mas frecuentes, para las interacciones totales y las interacciones diferentes
generadas, furosemida (15,4% y 11,9%), morfina (12,1 y10,2%) y captopril (11,3 y

9,7%). De los 45 grupos farmacologicos presentes, para las interacciones totales y
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las interacciones diferentes, las mas frecuentes fueron Opioides (18,3 y 17,5%),
Diuréticos para techos altos (15,4 y 11,9%) e Inhibidores de la ECA (11,3 y 9,7%).

Las interacciones medicamentosas potenciales estdn asociadas al numero de
medicamentos por prescripcion médica y a la estancia hospitalaria de los pacientes

de UCI de Cardiopediatria del INCOR.

5.2. Recomendaciones

1.

La monitorizacién de pardmetros para la identificacion oportuna de interacciones
medicamentosas, el uso de fuentes de informacion computarizadas y la elaboracion
de pautas de manejo ayudaran a los médicos y los farmacéuticos clinicos a evaluar y
manejar las IMPs en el entorno de la UCI, a fin de reducir o prevenir las
consecuencias negativas asociadas a ellas.

Debido a la natural sensibilidad de los pacientes pediatricos en UCI, en particular
aquellos con larga estancia hospitalaria y polifarmacia, es recomendable evaluar
prolijamente la terapia farmacologica de todos los pacientes. Dicha evaluacion
deberia realizarse antes de la prescripcién/administracion de los medicamentos, a fin
de identificar las IMPs y manejarlos o administrarlos adecuadamente.

Es de vital importancia para médicos y farmacéuticos clinicos, disponer de una lista
de las IMPs contraindicadas, importantes y moderadas detectadas con mayor

frecuencia, que puede ser util para una evaluacion selectiva o focalizada de las IMPs.
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ANEXO N° 01: MATRIZ DE CONSISTENCIA

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS POTENCIALES Y SUS FACTORES ASOCIADOS EN LAS PRESCRIPCIONES
MEDICAS DE PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DE CARDIOPEDIATRIA DEL INSTITUTO
NACIONAL CARDIOVASCULAR - ENERO A DICIEMBRE 2019

Formulacién del problema

Objetivos

Hipaotesis

Variables

Disefio Metodologico

Problema general

(Cudles son las interacciones medicamentosas
potenciales y sus factores asociados en las
prescripciones médicas de pacientes de la Unidad
de Cuidados Intensivos de Cardiopediatria del
Instituto Nacional Cardiovascular — Enero a
diciembre 2019

Objetivo general

Identificar las interacciones
medicamentosas potenciales y sus
factores asociados en las prescripciones
médicas de pacientes

Problemas especificos

Objetivos especificos

1- (Cuél es la frecuencia de las interacciones
medicamentosas potenciales en las prescripciones
médicas de pacientes de la Unidad de Cuidados
Intensivos de Cardiopediatria del Instituto
Nacional Cardiovascular - Enero a Diciembre
2019?

1- Determinar la frecuencia de las
interacciones medicamentosas
potenciales en las prescripciones
médicas de pacientes

2- (Cual es el mecanismo, el inicio de aparicion y
la gravedad de las interacciones medicamentosas
potenciales en las prescripciones médicas de
pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de
Cardiopediatria del Instituto Nacional
Cardiovascular - Enero a Diciembre 2019?

2- Categorizar el mecanismo, inicio de
aparicion y la gravedad de las
interacciones medicamentosas
potenciales en las prescripciones
médicas de pacientes

3- (Cuaéles son los medicamentos y grupos
farmacoldgicos que con mayor frecuencia
presentan interacciones medicamentosas
potenciales en las prescripciones médicas de
pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de
Cardiopediatria del Instituto Nacional
Cardiovascular - Enero a Diciembre 2019?

3- Cuantificar la frecuencia de los
medicamentos y grupos farmacologicos
presentes en interacciones
medicamentosas potenciales en las
prescripciones médicas de pacientes

4.- ;Cudles son los factores que estan asociados
al niimero de interacciones medicamentosas
potenciales en las prescripciones médicas de
pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de
Cardiopediatria del Instituto Nacional
Cardiovascular - Enero a Diciembre 2019?

4- Determinar los factores que estan
asociados al numero de interacciones
medicamentosas potenciales en las
prescripciones médicas de pacientes

Hipotesis general

No amerita por ser un
proyecto de investigacion
descriptivo

Dependiente

Interaccion medicamentosa
potencial (IMP)

- Interacciones medicamentosas
potenciales existentes

- Gravedad de la IMP

- Mecanismo de la IMP

- Inicio de la IMP

Covariables

(Prescripcion médica)

- Cantidad de Hojas Terapéuticas que
presentan IMP

- Medicamentos prescritos en Hoja
Terapéutica que presentan IMP

- Grupo farmacoldgico de los
medicamentos prescritos en Hoja
Terapéutica que presentan IMP
(Sexo)

- Sexo seglin registro en historia
clinica

(Edad)

- Numero de meses completos vividos
(Estancia hospitalaria)

- Numero de dias de hospitalizacion
(Comorbilidad)

- Ntimero de enfermedades existentes
(Nimero de medicamentos)

- Medicamentos prescritos en Hoja
Terapéutica

Tipo de investigacion: Aplicada

Método y disefio de la investigacion:
Observacional-descriptivo y transversal

Poblaciéon y muestra: La poblacion
estara constituida por todos los pacientes
hospitalizados en la Unidad de Cuidados
Intensivos de Cardiopediatria del Instituto
Nacional Cardiovascular, durante el
periodo de enero a diciembre de 2019.

La muestra estara constituida por los
pacientes de la poblacion que cumplan los
criterios de inclusion y exclusion, y el
muestreo sera del tipo aleatorio
estratificado

Técnica: Analisis documental

Instrumento: Ficha de Recoleccion de
Datos, validada por opinion de expertos

Analisis de datos:

Objetivos especificos 1,2y 3 - Se
utilizaran tablas de frecuencias simples y
de doble entrada.

Objetivo especifico 4 - se utilizaran:

a) prueba ANOVA en la comparacion
univariada de las IMPs con las
covariables; b) prueba de correlacion
bivariada de Pearson; c) Modelos de
Regresion lineal multiple




I. DATOS DEMOGRAFICOS

ANEXO N° 02: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Cédigo paciente N° Hoja F. Nacimiento Edad (meses) Sexo F. Ingreso F. Egreso Estanc. Hosp.
M| [F]
DIAGNOSTICO CIE10 DIAGNOSTICO CIE10 DIAGNOSTICO CIE10
a e i
b f j
; ﬁ NUMERO TOTAL DE DIAGNOSTICOS
II. SEGUIMIENTO FARMACOTERAPEUTICO
MEDICAMENTO DIA/FECHA
coDIGo 1203|456/ 7|8]o|10|1n 121314151617 |18][19|20/20 2223524252627 ]28]20]30]31
ATC Nombre DCI Dosis | FF Via Frec.

TOTAL DE MEDICAMENTOS/DIA




1. CALIFICACION DE INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS POTENCIALES

CODIGO PACIENTE: CALIFICACION

ASOCIACION QUE e 1;:4
INTERACTUA DIA/ FECHA R | &1
MICROMEDEX 3 A If
11 2(3|4(5|6]|7 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 31 E II\I C
MEDICAMENTO MEDICAMENTO D S 1
1 2 A M (0]

D
(6]
TOTAL DE
INTERACCIONES/DIA

LEYENDA DE LA CALIFICACION DE LAS INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS POTENCIALES

GRAVEDAD DE LA INTERACCION

MECANISMO DE LA INTERACCION

INICIO DE LA INTERACCION

(2) Moderada

(2) Desconocida

MEDICAMENTOSA MEDICAMENTOSA MEDICAMENTOSA
(0) Contraindicada (3) Secundaria o Menor | (0) Farmacocinética (0) Rapido
(1) Importante 0 Mayor (4) Desconocida (1) Farmacodinamica (1) Retrasado

(2) No especificado




ANEXO N° 03: LISTADO CONFIDENCIAL DE PACIENTES EN EL ESTUDIO

NO

Cédigo
del
Paciente

Apellidos y Nombres

N° de
Historia
Clinica

DNI

Fecha de
nacimiento

Fecha de
ingreso

Fecha de
egreso




ANEXO N° 04: VALIDEZ DEL INSTRUMENTO
FORMATO DE VALIDACION

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS POTENCIALES Y SUS FACTORES ASOCIADOS EN LAS PRESCRIPCIONES
MEDICAS DE PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DE CARDIOPEDIATRIA DEL INSTITUTO

NACIONAL CARDIOVASCULAR - ENERO A DICIEMBRE 2019

NO

DIMENSIONES / items

Pertinencia'

Relevancia?

Claridad?®

Sugerencias

VARIABLE DEPENDIENTE: Interaccion
medicamentosa potencial

Dimension 1: Interacciones medicamentosas potenciales
posibles

Si

No

Si

No

Si

No

15

Asociacion que interactua

23

Total de interacciones/dia

Dimension 2: Gravedad de la interaccion medicamentosa
potencial

Si

No

Si

No

Si

No

19

Calificacion

20

Gravedad

Dimension 3: Mecanismo de la interaccion
medicamentosa potencial

Si

No

Si

No

Si

No

19

Calificacion

21

Mecanismo

Dimension 4: Inicio de aparicion de la interaccion
medicamentosa potencial

Si

No

Si

No

Si

No

19

Calificacion

22

Inicio




N° DIMENSIONES / items Pertinencia! | Relevancia’ | Claridad® Sugerencias
COVARIABLE 1: Prescripcion médica
Dlmensmn.l: Cant.lflad de Ho;as Terapeutlca.s que Si No Si No | Si No
presentan interaccion medicamentosa potencial

23 | Total de interacciones/dia
Dimension 2: Medicamentos prescritos en Hoja
Terapéutica que presenta interaccion medicamentosa Si No Si No | Si No
potencial

15 | Asociacion que interactua

17 | Medicamento 1

18 | Medicamento 2
Dimension 3: Grupo farmacoldgico de los medicamentos
prescritos en Hoja Terapéutica que presenta interaccion Si No Si No | Si No
medicamentosa potencial

12 | Cédigo ATC

17 | Medicamento 1

18 | Medicamento 2




N° DIMENSIONES / items Pertinencia! | Relevancia’ | Claridad® Sugerencias
COVARIABLE 2: Sexo
Dimension 1: Sexo segun registro en historia clinica Si No Si No | Si No
6 | Sexo M/F
COVARIABLE 3: Edad
Dimension 1: Numero de meses completos vividos Si No Si No | Si No
5 | Edad (meses)
COVARIABLE 4: Estancia hospitalaria
Dimension 1: Numero de dias de hospitalizacion Si No Si No | Si| No
7 | F. Ingreso (Fecha de ingreso)
8 | F. Egreso (Fecha de egreso)
9 | Estanc. Hosp. (Estancia Hospitalaria)
COVARIABLE 5: Comorbilidad
Dimension 1: Numero de enfermedades existentes Si No Si No | Si| No
10 | Diagndstico
11 | Numero total de diagnosticos




N° DIMENSIONES / items Pertinencia! |Relevancia’ | Claridad® Sugerencias

COVARIABLE 6: Numero de medicamentos

Dlmen'sm.n 1: Medicamentos prescritos en Hoja Si No Si No | Si | No
Terapéutica

14 | Total de medicamentos / dia

Observaciones (precisar si hay suficiencia):

Opinion de aplicabilidad: Aplicable [ ] Aplicable después de corregir [ | No aplicable [ ]
Apellidos y nombres del juez validador: Dr. / IME.: ciueiieiiiiiiiiiiiiiieiiiiiiiieiiieieststensssssasumessstssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnsonss

Especialidad del VAlIdAdor: ......coouuiiniiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiitiiietiiettiteeteestosssssestossssssssestosssssssssssssssssssssossssssssossssssssons

Pertinencia: El item corresponde al concepto teérico formulado.
ZRelevancia: El item es apropiado para representar al componente o dimension

especifica del constructo veveeee d€ ceviiiiiiieeeneeneee. del 20.....
3Claridad: Se entiende sin dificultad alguna el enunciado del item, es conciso,

exacto y directo

Nota: Suficiencia, se dice suficiencia cuando los items planteados son suficientes

para medir la dimension

Firma del Experto Informante



W

Universidad
Morbart Wiener
CARTA DE PRESENTACION

QF. Mg.
DILMAN ANTONIO CAHUINA ZAPANA

Presente
Asunto: VALIDACION DE INSTRUMENTOS A TRAVES DE JUICIO DE EXPERTO,

Es muy grato comunicarnos con usted para expresarle nuestro saludo v asimismo,
hacer de su conocimiento que siendo bachilleres de la Facultad de Farmacia y
Bipguimica, requerimos validar los instrumentos con los cuales recogeremos la
informacién necesana para desarmollar nuestra investigacion v con la cual optaremos el
Titule Profesional de Quimico Farmacéutico.

El titulo de nuestro proyecto  de  investigacion es:  “Interacciones
Medicamentosas Potenciales y sus factores asociados en las prescripciones médicas
de pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de Cardiopediatria del Instituto
MNacional Cardiovascular — enero a diciembre 20197 v siendo imprescindible contar
con la aprobacion de docentes especializados para aplicar los instrumentos en mencion,
hemos considerado conveniente recurrir a Usted, ante su connotada experiencia en temas
de interacciones medicamentosas.

El expediente de validacion que le hacemos llegar contiene:

= Carta de presentacion.

- Definiciones conceptuales de las variables v dimensiones.
= Matriz de operacionalizacion de las variables,

- Certificado de validez de contenido de los instrumentos.

Expresandole los sentimientos de respeto y consideracion, nos despedimos de Usted, no
sin antes agradecer por la atencion que dispense a la presente.

Atentamente,

T T
EMA CONDOR ORNETA NILBIA &A‘I% COJAL
M1, 80528620 DML 47091110
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Wy

Universidad

Morbert Wiener
CARTA DE PRESENTACION
Q.F. Esp.
MARTHA ESTACIO HUAMAN
Presente

Asunto: VALIDACION DE INSTRUMENTOS A TRAVES DE JUICIO DE EXPERTO.

Es muy grato comunicarnos con usted para expresarle nuestro saludo y asimismo,
hacer de su conocimiento que siendo bachilleres de la Facultad de Farmacia ¥
Bioguimica, requerimos validar los instrumentos con los cuales recogeremos la
informacion necesaria para desarrollar nuestra investigacién y con la cual optaremos el
Titulo Profesional de Quimico Farmacdutico.

El tilo de nuestro proyecto de investigacion es: “Interacciones
Medicamentosas Potenciales y sus factores asociados en las prescripciones médicas
de pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de Cardiopediatria del Instituto
Nacional Cardiovascular - enero a diciembre 2019” y siendo imprescindible contar
con la aprobacion de docentes especializados para aplicar los instrumentos en mencién,
hemos considerado conveniente recurrir a Usted, ante su connotada experiencia en temas
de interacciones medicamentosas,

El expediente de validacién que le hacemos llegar contiene:

- Carta de presentacidn,

- Definiciones conceptuales de las variables y dimensiones.
- Matriz de operacionalizacion de las variables.

- Centificado de validez de contenido de los instrumentos,

Expresandole los sentimientos de respeto v consideracion, nos despedimos de Usted, no
sin antes agradecer por la atencidn que dispense a la presente.

Atentamente,

= T = g

EMA CONDOR ORNETA MNILBIATVALDIVIA COJAL
D.N.L: BO5S28620 D.NL: 47091110
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W

Universidad
Norbart Wiener

CARTA DE PRESENTACION

QF
MARGOTH E. RAMOS TAYPE

Presente
Asunto; VALIDACION DE INSTRUMENTOS A TRA VES DE JUICIO DE EXPERTO.

Es muy grato comunicarnos con usted para expresarle nuestro saludo v asimismo,
hacer de su conocimiento que siendo bachilleres de la Facultad de Farmacia y
Bioquimica, requerimos validar los instrumentos con los cuales recogeremos la
informacidn necesana para desarrollar nuestra investigacién v con la cual optaremos el
Titulo Profesional de Quimico Farmacdutico.

El titulo de nuestro provecto de investigacidn es:  “Interacciones
Medicamentosas Potenciales v sus factores asociados en las prescripciones médicas
de pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de Cardiopediatria del Instituto
Nacional Cardiovascular — enero a diciembre 2019 y siendo imprescindible contar
con la aprobacion de profesionales especializados para aplicar los instrumentos en
mencion, hemos considerado conveniente recurrir a Usted, ante su connotada experiencia
en temas de interacciones medicamentosas.

El expediente de validacion que le hacemos llegar contiene:

= Carta de presentacion.

- Definiciones conceptuales de las variables y dimensiones.
- Matriz de operacionalizacion de las vaniables.

= Certificado de validez de contenido de los instrumentos,

Expresandole los sentimientos de respeto y consideracion, nos despedimos de Usted, no
sin antes agradecer por la atencion que dispense a la presente.

Alentamente,
EMA COMDOR ORMET A MNILBIA IVIA COJAL
D.M.L: 80528620 DMN.L- 47091110
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CARTA DE PRESENTACION

QF. Mg
PATRICIA RESPICIO LOPEZ

Presente

Asunto: VALIDACION DE INSTRUMENTOS A TRAVES DE JUICIO DE EXPERTO.

Es muy grato comunicarnos con usted para expresarle nuestro saludo y asimismo,
hacer de su conocimiento que siendo bachilleres de la Facultad de Farmacia y
Biogquimica, requerimos validar los instrumentos con los cuales recogeremos la
informacion necesaria para desarrollar nuestra investigacion ¥ con la cual optaremos el
Tirule Profesional de Quimice Farmacéutico.

El titulo de nuestro proyecto  de  investigacion  es: “Interacciones
Medicamentosas Potenciales y sus factores asociados en las prescripciones médicas
de pacientes de 1a Unidad de Cuidados Intensives de Cardiopediatria del Instituto
Nacional Cardiovascular — enero a diciembre 2009 y siendo imprescindible contar
con la aprobacion de docentes especializados para aplicar los instrumentos en mencion,
hemos considerado conveniente recurrir & Usted, ante su connotada experiencia en temas
de interacciones medicamentosas,

El expediente de validacion que le hacemos 1legar contiene:

= Carta de presentacion.

- Definiciones conceptuales de las varables y dimensiones.
- Matriz de operacionalizacion de las variables.

- Centificado de validez de contenido de los instrumentos.

Expresandole los sentimientos de respeto y consideracion, nos despedimos de Usted, no
sin antes agradecer por la atencion que dispense a la presente.

Alentamente,

EM(CGNDGR ORNETA
D.M.L: 80318620 DML 47091110

NILBIA DI COJAL




oo | 7z |

W
I
1S

ugREAIE) | 61 |

X
*
X

enuaod BsojuamEIpaw
oN (15 | on opN 15 ey e

ugiaaesul ] ap ugiaede ap o) p upsuAUI]

owsmuedap | 1z

e
A X &
X

b ugednIED | 61

(euxod ssojuamE I pam

= B | N UEIDRIIIUL B] P OWSTUEIIJY if UMSUIWI( |

i

ON IS

* PEpAARID) | 0T

b
| X
X

uoexgied | 6l

ON IS | N IS oN s

[eraumod
BSO U EMPI DOIXIEIN UL §] IP PEPIABIL) iT UMEUMI(]

= b x BIP/SaU0IIRIAUI ap B0, | €7
x

>, emoesaim anb uoe0sy | §1

sapqisod

ON 'S | ON 'S N 'S SAEIAUA 00 SESOIEIWEIPIW SIUOIINIINU] ] UOISHIWI(]

je1u2jod Esojmam@ENpaIm
UOREINU] S INATANAdId A THVIHY A

sEPUAIAENG DEPLIEL) | EDURAIPY | ERUINIIG sway / SANOISNAWIA N

6107 THEWIINA V OHANT — UV TIISVAOITH YD TYNOIDVN
OLMLLLSNI THA VIHLVIGIdOITE YD 30 SOAISNALNI SOAVAIND 3d d¥VAIND ¥ 3d STINTIDVL 30 SYIaIN
SANOLIHISHYA S¥'1 NA SOOVIDO0SY STHOLOVA SOS A STIVIONALO SYSOLNTWYIIAAW SANOIIIVHALNI

SOLMAAXE A NOINIJO e
AINVIOTIN OLNAWNALSNI THA NOIDVATTVA 30 OLVINHOA gl



T OMuawesIpajy

] !

AINVITIW OINIWTHLSND T30 NOIDYAUTY A 30 OLYWHOA T

V. 8 A
4 | > X [ ouawenpagy | LI
* > X DLy 0f1po) | i
e [eruaod esojuamIENpIm
oN 15 | ON 5 oy 5 ugarsagu wuasasd anb waynadesa efop wa sopaasaad
. SOJUIWEMPIW 80| 3P oMFQ(oIem i) odniny :¢ uprsuamg
o3 4 > 7 osuredtpapy | g1
> X > | oluRurENpay | LT
s = s emaRIalul anb ugIaeIDOSY | S
......... =
oN 5 | 0N 5 oy 1] BEOJURMEM P ugiaaesajul eyuasaad anb eannadesa]
elog] ua sopaasaad soyuamEdpagy 17 UHISUDWI]
> > = BIp/sauOIaOEIA AP [BI0] | €7
[eruajod EsDjUAIENPIW UGIIEINU) uEjuIsaad
‘N 'S | ON '8 N 1S anb seapnpdesa ) sefog) 2p pepyue’) :] HOISTI W
EMppw upiadiiasaag ;[ ITEVIHVAOD
SEDUIAENG (PEPLIEL) | (BIJURAS[SY | | RIUIINIDG sway ¢ SANOISNAWIA oM
SOLYAIXA 30 NOINIJO -

|

£




SOJNSQUERIP 3P [E10) OIIWNK

It

x| %

ON

oN

% | X

ON

i

panspudelC]

o1

SAYUIISIXD SIPEPIULIJUI IP 0JIWNN] 1] UPISUIW(]

PEPIIQI0We) i5 FTAVIAVAOD

(eurendsoy woumsy) dso uelsy

(osaida ap eya,) osaifg ‘g

X X| X

(osardur ap eyaaq) osaiduy ‘g

ON

ON

& | Y| XX

ugREzIERdsoy ap SEIP IP 012WNN] 1| UGISUIWI

errepEdsoy eURSY o ITAVINVAOD

h3

(sasaw) pepa

oN

ON

15 oN

7

SOPIALA S0 d w0 S35 AP 0IIWNR] 1] TOISUIWI(]

PEPY € ATAVIHVAQD

A/ oxeg

N

15

oM

@

oN

IS

EIUD BLIOISIY U3 04)5180 UNEIS 0335 1| upIsudmI

0095 7 ATHVIHY AOD

LLIRITENE TS

cPEPLIE D

LEIURA Y

(RN

S f SANOISNAWIA

SOLHAIXT 30 NOINIJO
JINVIAIW OLNAWTHLSNI T30 NOIDVATTVA 30 OLVINHOA i

i



SjuBULIOjU| opadx] [ap el

UCHSES 8] Jrpou eaed

SNBSS W05 SOPEITIH SUETN) 50| SR WENRIINS S 05 TN WION

:ﬂnhﬂhﬂu«ﬁ

0813003 53 ‘W1 |3 DPEIANLS |2 PUNS[E PUIEATIP B APEINIE 3 PEPHULY,
S AR LR P IS A aades
20T PP "3Giia T ¥ 2] 1P

ugEsnAETp o nsaoduos (¢ mmesasdas waed opedouds $9 wa |9 e,
OpEARI] 03U0a] 01da0000 (B apuodsaise wal [ Senusuneg,

:..._:.:_..3._.___:::._...I:..I:....++....+=_ﬁ......_.h:f_=..n..qﬂ..."_.ﬂﬂu._....ﬁ.ma.:__u\.a._m_.m_u.q_._...._._u...f.w.‘..ﬁ..-nv.mdrﬁ.__._ﬂun.é.w.mﬁgﬁﬁ.w: L10pEMIEA 2P ﬂw—u_-u_uﬁnwﬁ
: 4y 4

............... _U;wmuﬂrw-.ﬂu,.__,. (NG
.::.::::::..:::..::..:J.“n.wu_m....\.‘.:.m..__.u:..u.NM.M\...@Wv@&._..qﬂ.—.:ﬂ._.m.m.ﬁﬂﬁ. CH N caopepies zanl pp saaqmon £ sopyady
, ] !

[ 1 agqeande oy [ 11331500 ap spndsap ajqeandy %] aqeandy :pepiigeande ap nonndgy
s(eauarpyns Cey 15 Jes1aaad) sau0EAISGO

| ¢ ~ x P PacpEERIE e A O | HT
_ — o
ON | I8 | ON 'S °N 'S eloy ua sopuasaad SO URWENPIY : [ UpISUIWI(]

sojuImWENpIW AP 0IPWNN (9 T THVIHVAOD

sEauaIaEng PEPUIBY) | ERURAINGY|  EBRUINILIIG sway / SINOISNTWIA [N

SOIHAAXE 30 NOINIID o e
ALNVIGIW OINTWNHLSNI T30 NOIDVAITVA 30 OLVIWHOA " -.-il



Universidad
Morbart Wisner

CARTA DE PRESENTACION
OF Me
VICTOR REYNALIN} HERENCIA TORRES

Presentie
Asunto VALIDACION DE INSTRUMENTOS A TRAVES DE JUICIO DE EXPERTO

Es muy prato comunicarmes con usted para expresarie nuestro saludo v asimismao,
hacer de su conocimiento que siendo bachilleres de o Facultad de Farmacia v
Bivguimica, requenmos vahdar los mstrumentos con los cuales recogeremos a
informacion necesaria para desarrollar nuestra investigacion v con la cual optaremos el
Titulo Profesional de (uimico Farmacéutico

Bl nwle  de  nuestro provecto  de  imvestigacion o5 “Interacciones
Medicamentosas Potenciales ¥ sus factores asociados en las prescripeiones médicas
de pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de Cardiopediatria del Instituto
Nacional Cardiovascular - enero a diciembre 20097 v siendo imprescindible contar
con la aprobacion de docentes especializados para aplicar los mstrumentos en mencion,
hemuos consederado conveniente recurmir a Usted, ante su connotada expeniencia en temas
de interacciones medicamentosas

El expediente de validacion que le hacemos llegar conticne

Cana de presentacion

- Defimciones concepluales de las vanabdes v dimensiones
Matriz de operacionahzacion de las vanables
Ceruficado de vahder de contenido de los instrumentos

Expresandole los sentimienos de respeto y consideracion, nos despedimos de Usted, no
sin antes agradecer por la atencion que dispense a la presente

Alentamenie

 ——
NILBIA VA

DN 80528620 DNI 47091110
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VALIDACION ESTADISTICA DEL INSTRUMENTO

MEDIANTE COEFICIENTE BINOMIAL DE LA OPINION DE EXPERTOS

Se solicit6 la opinion de 5 jueces expertos mediante el uso del formato de validacion:

J1:

J2:

J3:

J4:

J5:

Q.F. Dilman Cahuina Zapana (Instituto Nacional Cardiovascular — INCOR EsSalud)

Q.F. Martha Estacio Huaman (Instituto Nacional de Enfermedades Neoplésicas -

MINSA)

Q.F. Margot E. Ramos Taype (Hospital Nacional Docente Madre Nifio “San
Bartolomé” - MINSA)

Q.F. Patricia Respicio Lopez (Hospital Nacional Docente Madre Nifio “San
Bartolomé” - MINSA)

Q.F. Victor Reynaldo Herencia Torres (Hospital Central Policia Nacional del Pert

“Luis N. Sdenz”)

Como el formato de validacion es dicotomico (1=SI; 0=No), se us6 la prueba binomial para

cuantificar la validez del contenido por criterio de jueces. Los célculos para n=5,

probabilidad de Acuerdo = 0.5 y Desacuerdo = 0.5, nos dio como resultados un valor p =

0.031; como este valor es menor a 0.05 se asume que cada uno de los Items posee validez

de contenido; es decir existe un acuerdo de los 5 jueces en que el instrumento es vilido en

los tres aspectos evaluados: Pertinencia, Relevancia y Claridad.

Por tanto, podemos recoger la informacion sobre la base del instrumento validado.



Tabla: Validez por el coeficiente Binomial

N.° Pertinencia Relevancia Claridad
Variable Bi P 1 Bi P 1 Bi P |
Dimension Indicador JU| 12 | 33 | J4 | g5 |Pmomali p g | 3 | g4 | J5 | PmOm™EL gy gy | J3 | J4 | J5 | Pmoma

Asoc. que interactia 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031

D1
Total interacciones/dia 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031
Calificacion 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031

L D2
Interaccion Gravedad 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031

medicamentosa

Potencial Calificacion 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031

D3
Mecanismo 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031
Calificacion 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031

D4
Inicio 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031
Total interacciones/dia 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031
Asoc. que interactiia 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031
Medicamento 1 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031
Prescripeion |y 1o dicamento 2 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031

medica
Codigo ATC 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031
Medicamento 1 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031
Medicamento 2 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031
Covariables Sexo Sexo 1 1 1 1 1 | 0031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 | 0031
Edad Edad 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031
F. ingreso 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031
Bstancia | p oo 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031
Hospitalaria
Estanc. Hosp. 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031
Diagnostico 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031
Comorbilidad
# total de diagnosticos. 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031
.# de Total de med./dia 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031 1 1 1 1 1 0,031
medicamentos




ANEXO N° 05: APROBACION DEL COMITE DE ETICA

AfxEssalud Pt

informe de Aprobacion
2N2N-CEl
30 de oclubre de 2020

Comite de Etica en Investigacion
Institiite Macianal Cardiovascilar “Carlos Alberto Peschiera Cammille™ - INCOR

S Cornned Fely Cipviaed Jegans NT 0T - Jeis M - Lima - Pand,
Teiona. £111583  COMDo MEGINGATD: CORM0 N DTN ONTEmaIl com

CERTIFICA

Que & Comilé de Blica en vestigacidn del Instiule Naciens| Cardicvascular "Carlos Alberia

Peschiera Carrilia”, ha evaluado la propussia del inveslipadar referids ol esiudio:

Tile Clrisraccionss medicameniosas polenciales ¥ sus Taclores asociades en las
prescripoiones miédicas de pacisnies oo la Unidad de Cuidados Infenchos op
Cardiapediairia del nstilae Nasonsl Cardiovascular - Eners 4 Dicembne 2019
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* Sa cumplen o precepiode &lieos formulados en la Declareckdn de Helonkd do L
Asociageifn Médica Mundial scbre pincpios éiicos para |as inveslgaciones madicas en
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ngrmativa legal apicable en lunsdn de las carssierisicss del estudio

*  Sg cumplen los requisios necesanos oo donsidad del proyecto @n relackim con los
abjetvos dal @siudo.

*  La capacidsd del investigador ¥ los medios dicponibies s0n adetusdos para levar &
cabo @l estudio.

Es por glic gue  Comie informa favorablemente sobre la realizacidin de dicho proyec por

ol invesagador QO.F. Julo Catfio Cdrdomnas, como meshgasora principal en @l Servico do

Farmacia del Instituta Macional Cardiovascular INCOR.
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ANEXO N° 06: CARTA DE APROBACI()N DE LA INSTITUCION
PARA LA RECOLECCION DE LOS DATOS

Inslilulo Nacional
Cardiovascular

Ak Essalud -)4*

“Afio de la Universalizacion de la Salud”

MEMORANDUM N° 048 -OAlyDE-DIR-INCOR-ESSALUD-2020

DE: Dra. ROSALIA FERNANDEZ CORONADO
Jefe de la Oficina de Apoyo a la Investigacion y Docencia Especializada

PARA: Dr. JULIO CATANO CARDENAS
Quimico Farmacéutico Asistente del Servicio de Farmacia

ASUNTO: AUTORIZACION DE EJECUCION DEL PROYECTO DE INVESTIGACION.
REFERENCIA: 1) CERTIFICADO DE APROBACION 20/2020-CEI

FECHA: Lima, 04 de noviembre del 2020

Es grato dirigirme a usted para saludarla cordialmente y atendiendo que su proyecto de
investigacion “Interacciones medicamentosas potenciales y sus factores asociados
en las prescripciones médicas de pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de
Cardiopediatria del Instituto Nacional Cardiovascular - Enero a Diciembre 2019”,
presentado por usted como investigador principal y por las bachilleres en Farmacia y
Bioguimica Ema Coéndor Ometa y Nilbia Valdivia Cojal y como co-investigadores, el cual
ha sido evaluado y aprobado para su ejecucion, por el Comite de Etica en Investigacion del
Instituto Nacional Cardiovascular — INCOR.

En este sentido, por las competencias asignadas a esta Oficina en lo concerniente a la
autorizacién de los proyectos de tipo observacional, se le comunica que su proyecto esta
autorizado para su ejecucion. La vigencia de esta autorizacion es hasta el 30 de octubre
del 2021.

Vencido el plazo indicado, debera presentar a esta Oficina, el informe de los resultados de
su proyecto asi como de su ejecucion.

Sin otro particular, quedo de usted.

Atentamente

NIT 5182-2020 -174



ANEXO N° 07: INFORME DEL ASESOR DE TURNITIN

Hﬁhﬂ INFORME DEL ASESOR

Hmﬂﬁlinnr CoDIGo: UPNW-GRA-FOR-014 ::;'g::i FECHA: 13/03/2020

Lima, 30 de mayo de 2021

Dir.

Enrigue Marciso Ledn Soria

Decanc de la Escuela Académico Profesional de Farmacia y Bioguimica
UNMMNERSIDAD PRIVADA WORBERT WIEMER

FPresenta -

De mi especial consideracion:

E=z grato expresarle un cordial saludo y como Asssor de Tesis titulada: “Interacciones
medicamentosas potenciales y sus factores asociados en las prescripciones medicas de
pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de Cardiopediatria del Institute Macional
Cardiovascular, enero a diciembre 20197, desarmllada por la egresada Ema Condor Orneta;
para la cbiencion del Titulo Profesional de GQuimico-Farmaceutico; ha sido concluida
satisfactoriamente.

Al respecto informo gue se logramen los siguientes objetivos:

1. Determinacion de la frecuencia de interacciones medicamentosas potenciales en las
prescripciones médicas de pacientes.

2. Determinacion del mecanismo, el inicic de aparicion y la gravedad de las interaccicnes
medicamentosas potenciales en las prescripciones medicas de pacientes.

3. Determinacion de la frecuencia de los medicamentos y grupos farmacologicos presentes en
interacciones medicamentosas potenciales en las prescripcicnes meédicas de pacientes.

4. Determinacion de los factores gque estan asociados al ndmero de interacciones
medicameniosas potenciales en las prescripciones medicas de pacientes.

Asi mismo, informo y doy conformidad de que se ha cumplido con los requisitos académicos
solicitados por la Universidad Privada Morbert Wiener, en tomo a las politicas de orginalidad y
conductas antiplagic, entre ellos &l Procedimients para el uso de software antiplagio, cumpliendo
con los porcentajes de originalidad establecido.

Atentamente,

w e
Firma del Asesor
DR. ERNESTO RALL TORRES VELIZ




%ﬁmﬁ INFORME DEL ASESOR

Universidad . VERSIGN: 02 . .
Horbart Wisner chmEo: UPHW-GRA-FOR-014 ———r—— FECHA: 1300572030

Lima, 30 de mayo de 2021

Dr.

Enrigue Marciso Ledn Soria

Decano de la Escusla Academico Profesional de Farmacia y Bioguimica
UNIWVERSIDAD PRIVADA MORBERT WIENER

Presents.-

De mi especial consideracion:

E=z grato sexpresarle um cordial saludo y como Assesor de Tesis tiulada: “Interacciones
medicamentosas potenciales y sus factores asociados en las prescripciones medicas de
pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos de Cardiopediatria del Instituto Nacional
Cardiovascular, enero a diciembre 2019, desamollada por la egresada Nilbia Valdivia Cojal;
para la ocbiencion del THule Profesional de GQuimico-Farmaceéutico; ha sido concluida
satisfactoriamente.

Al respecto informo gue se logramen los siguienies objetivos:

1. Determinacion de la frecuencia de interacciones medicamentosas potenciales en las
prescripciones medicas de pacientes.

2. Determinacion del mecanismo, el inicic de aparicion y la gravedad de las interaccicnes
medicameniosas potenciales en las prescripociones médicas de pacientes.

3. Determinacion de la frecuencia de los medicamentos y grupos farmacoldgicos presentes en
interacciones medicameniosas potenciales en las prescripoiones meédicas de pacientes.

4. Determinacion de los factores gue estan asociados al ndmers de  interaccicnes
medicamentosas potenciales en las prescripciones médicas de pacientes.

Asi mismo, informo y doy conformidad de que se ha cumplido con los requisitos académicos
solicitados por la Universidad Privada Morbert Wiener, en tomo a las politicas de orginalidad y
conductas antiplagio, entre ellos el Procedimients para el uso de software antiplagio, cumpliendo
con los porcentajes de originalidad establecido.

Atentaments,

Firmma del Asesor
DR. ERMNESTO RALUL TORRES VELIZ
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