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Resumen

La farmacovigilancia activa es uno de los métodos para evaluar informacion el perfil de
seguridad de los medicamentos en relacion a caracteristicas que reinen los consumidores de los
mismos. El objetivo del presente estudio fue establecer la frecuencia de manifestacion de
sospechas de reacciones adversas en los usuarios del producto farmacéutico Betriderm Crema,
aplicando un método de estudio observacional, prospectivo, analitico, transversal; siguiendo
directivas de ética y clinica, obteniendo resultados de caracteristicas sociodemograficas como
edad promedio de los participantes de 41.9 (DS. 15.2, peso promedio en kilogramos de 64,4 (DS.
12.4), talla promedio en centimetros de 159,0 (DS. 9.4), siendo de ellos el 63.1% de sexo femenino;
el consumo del medicamento se centrd en automedicacion 2.1% y destacada por la recomendacion
farmacéutica 97.9%, con 95.7% de uso en 3 aplicaciones/dia durante 1-3 dias 71.9%. Los pacientes
participantes tienen habitos saludables en consumo de frutas y verduras 55.6% al menos 5
dias/semana, pero asi mismo, habitos negativos en consumo de bebidas alcohdlicas y cigarrillos
de 88.8%; entre los medicamentos concomitantes destaca el naproxeno 14.4%, ibuprofeno 12.9%,
omeprazol 8.6%, Valsartan 7.2%, celecoxib 7.2%, paracetamol 7.2% y otros; se determind una
prevalencia de sospechas de reacciones adversas del 6.47%, correspondiendo a prurito. Podemos
concluir que se cumple con los objetivos trazados y la frecuencia corresponde a lo establecido por

frecuencia de manifestacion denominada muy frecuente.

Palabras claves: farmacovigilancia, monitoreo de drogas, Efectos Colaterales y

Reacciones Adversas Relacionados con Medicamentos.
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Abstract

Active pharmacovigilance is one of the methods to evaluate information on the safety
profile of medicines in relation to characteristics that their consumers have. The objective of the
present study was to establish the frequency of manifestation of suspected adverse reactions in
users of the pharmaceutical product Betriderm Cream, applying an observational, prospective,
analytical, cross-sectional study method; following ethical and clinical directives, obtaining results
of sociodemographic characteristics such as average age of the participants of 41.9 (SD. 15.2,
average weight in kilograms of 64.4 (SD. 12.4), average height in centimeters of 159.0 (SD. 9.4),
63.1% of them being female; the consumption of the medication focused on self-medication 2.1%
and highlighted by the pharmaceutical recommendation 97.9%, with 95.7% of use in 3
applications/day for 1-3 days 71.9%. The participating patients have healthy habits in the
consumption of fruits and vegetables 55.6% at least 5 days/week, but also, negative habits in the
consumption of alcoholic beverages and cigarettes 88.8%; among the concomitant medications,
naproxen 14.4%, ibuprofen 12.9 stand out. %, omeprazole 8.6%, Valsartan 7.2%, celecoxib 7.2%,
paracetamol 7.2% and others; a prevalence of suspected adverse reactions of 6.47% was
determined, corresponding to pruritus. We can conclude that the established objectives are met
and the frequency corresponds to what is established by frequency of manifestation called very

frequent.

Keywords: pharmacovigilance, drug monitoring, Side Effects and Adverse Reactions

Related to Medications.
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Introducciéon

La presente tesis prevé evaluar las caracteristicas que tendra la farmacovigilancia activa
del producto farmacéutico Betriderm crema, en los usuarios de botica AVI PHARMA, Lima-2023
esta metodologia permite evaluar la informacion el perfil de seguridad de los medicamentos en
relacion a caracteristicas que retnen los consumidores de los mismos. La investigacion se

desarrolla en cinco capitulos:

El capitulo I, aborda la problematica de la realidad a nivel local e internacional, por lo
tanto, se describe el planteamiento del problema y su formulacion, se desarrolla el objetivo general
y los objetivos especificos, asi mismo se presenta la justificacion de la investigacion tedrica,
metodoldgica y practica y las limitaciones de la investigacion. A continuacion. En el capitulo I,
se desarrolla el marco tedrico, que estad conformado por los antecedentes de la investigacion en los
que se brinda clara evidencia cientifica de estudios similares, ademas se desarrolla las bases
tedricas. En el capitulo Ill, se desarrolla metodologia en el que se detalla el método de la
investigacion, enfoque investigativo, tipo y disefio, asi mismo se detalla la poblacion, muestra y
criterios de elegibilidad para el desarrollo del estudio, de igual forma se detallan las variables de
investigacion y operacionalizacion, ademéas de las técnicas del instrumento para la correcta
recoleccién de los datos que se divide en dos fases, procesamiento de los datos y sus respectivos
analisis. En el siguiente capitulo 1V, se detalla la presentacion de los resultados y la discusion, en
el que se compara con resultados de otras investigaciones. En el capitulo V, se presentan de forma
detalla todas las conclusiones después de analizar los resultados, de la misma forma se da respuesta
al objetivo planteado por la investigacion, también se da a conocer las recomendaciones. Por

altimo, se desarrolla las referencias y anexos relacionados a la investigacion.
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CAPITULO I: EL PROBLEMA

Planteamiento del problema

La OMS instaura el Sistema Mundial de Farmacovigilancia desde el afio 1978, en
el cual se disponen de diferentes herramientas que se les provee a través de Uppsala
Monitoring Center (UMC: llamado en castellano el Centro de Monitoreo de Uppsala) como
sistemas de gestion de bases de datos “VigiBase” con la finalidad de captar notificaciones
gque mantengan adecuadamente la seguridad en el consumo de productos farmaceéuticos.
Los paises europeos a traves de su agencia regulatoria EMEA (Agencia de Medicamentos
de los Estados Europeos, EMA simplemente en espafiol) comienzan a instaurar la
farmacovigilancia activa para conocer el nimero de eventos adversos a través de un

proceso preorganizado continuo (1-3).

En la region algunos paises categorizaron como Autoridades Reguladoras de nivel
IV, lo que las pondera con un sistema regulatorio y de vigilancia robusto como la
farmacovigilancia activa, por ejemplo la experiencia chilena en la gestion de las sospechas
de reacciones adversas a través de la farmacovigilancia motiva una cultura de

farmacovigilancia (4-7).



Nuestro pais no es ajeno a esta actividad de gestion; la farmacovigilancia activa fue
solicitado en los productos farmacéuticos “maduros” para la reinscripcion de sus registros
sanitarios, pero esto solo ofrecia resultados de seguridad y no de eficacia. La informacién
acerca de la gestion de las reacciones adversas por consumo de medicamentos en pacientes,

en nuestra poblacion han sido realizados, pero es necesaria una mayor necesidad de aplicar

adecuadamente las metodologias como deteccion, evaluacion, comprension y

prevencion de los efectos adversos de los medicamentos (8 -11).

Con lo anteriormente expuesto, se hace notar que ambulatoriamente la provision de
medicacion provee casos no muy graves de sospechas de reacciones adversas, por lo que
la farmacovigilancia debe encaminarse a recopilar informacion en boticas y farmacias (12).

Tabla 1. Planteamiento base de pregunta de investigacion

- Pacientes con dermatosis sensibles (13) que concurren a la botica AVI
" PHARMAS.A.C. del distrito de la Victoria
I - Betriderm Crema
C - No habra comparador
0 - Sospecha de reaccién adversa al medicamento

Se establece el analisis de la problemética planteada en el presente estudio, se hace uso de la
farmacovigilancia activa, que consiste en “obtener informacioén del perfil de seguridad de los
productos farmacéuticos de manera sistematica generalmente con respecto a un determinado
producto farmacéutico o a una determinada enfermedad durante un tiempo especifico” (14). y por
ello asi mismo el formato de notificacién de sospechas de reacciones adversas para titulares del

registro sanitario, que serd EN05409 de titularidad de CFALAB PERU S.A.C. (15).
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Formulacién del problema

1.2.1

1.2.2

Problema general

¢Qué caracteristicas tendra la farmacovigilancia activa del producto farmacéutico

Betriderm crema, en los usuarios de botica AVI PHARMA, Lima-2023?

Problemas especificos

o ¢Qué caracteristicas socio-demogréaficas tendran los usuarios del producto
farmacéutico Betriderm crema de la botica AVI PHARMA, Lima-2023?

o ¢Qué patrones de uso tendran los usuarios del producto farmacéutico
Betriderm crema de la botica AVI PHARMA, Lima-2023?

o ¢Qué factores predisponentes a las dermatosis tendran los usuarios del
producto farmacéutico Betriderm crema de la botica AVI PHARMA, Lima-2023?
o ¢Qué medicacion concomitante tendran los usuarios del producto
farmacéutico Betriderm crema de la botica AVI PHARMA, Lima-2023?

. ¢Qué caracteristicas tendran las sospechas de RAM desarrolladas por los
usuarios del producto farmacéutico Betriderm crema de la botica AVI PHARMA,
Lima-2023?

o ¢Qué clasificacién tendran las sospechas de RAM segun la causalidad,
desarrolladas por los usuarios del producto farmacéutico Betriderm crema de la

botica AVI PHARMA, Lima-2023?
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o ¢Cudl serd la prevalencia de las sospechas de RAM asociadas al producto
farmacéutico Betriderm Crema, en los usuarios de botica AVI PHARMA, Lima-

20237

Objetivos de la investigacion

1.3.1

1.3.2

Objetivo general

Evaluar las caracteristicas que tendra la farmacovigilancia activa del producto
farmacéutico Betriderm crema, en los usuarios de botica AVI PHARMA, Lima-

2023.

Objetivos especificos

o Determinar las caracteristicas socio-demograficas que tendran los usuarios
del producto farmacéutico Betriderm crema de la botica AVI PHARMA, Lima-
2023.

o Establecer los patrones de uso que tendran los usuarios del producto
farmacéutico Betriderm crema de la botica AVI PHARMA, Lima-2023.

o Determinar los factores predisponentes a las dermatosis que tendran los
usuarios del producto farmacéutico Betriderm crema de la botica AVI PHARMA,
Lima-2023.

o Determinar la medicacion concomitante que tendran los usuarios del

producto farmacéutico Betriderm crema de la botica AVI PHARMA, Lima-2023.



o Determinar las caracteristicas que tendrdn las sospechas de RAM
desarrolladas por los usuarios del producto farmacéutico Betriderm crema de la
botica AVI PHARMA, Lima-2023.

o Establecer la clasificacion de causalidad que tendran las sospechas de RAM
desarrolladas por los usuarios del producto farmacéutico Betriderm crema de la
botica AVI PHARMA, Lima-2023.

o Determinar la prevalencia de las sospechas de RAM asociadas al producto
farmacéutico Betriderm Crema, en los usuarios de botica AVI PHARMA, Lima-

2023.

1.4 Justificacion de la investigacion

1.4.1 Tedrica

El aporte al conocimiento, permitira tener en cuenta la informacion
actualizada que sobre el tipo de consumo del producto farmacéutico Betriderm
Crema en la botica AVI PHARMA, servir4 para una mejor orientacion en la
decision del profesional prescriptor a sus pacientes, es vital el beneficio que este
tipo de estudios ofrece al poder establecer en los diferentes problemas relacionados
con medicamentos los que se presentan y clasificarlos adecuadamente, como
reacciones adversas a medicamentos, errores de medicacion, problemas de calidad
y otros; asi como cumplir con la obligacion debida como futuros profesionales de
salud con notificar las sospechas de reacciones adversas graves y que deben ser
notificadas dentro de las veinticuatro (24) horas de conocido el caso, y si son leves

0 moderadas, en un plazo no mayor de veinte dias calendarios (20 dias) y deberan



1.4.2

1.4.3

ser enviadas segun el flujo de notificacion de acuerdo a la Norma Técnica de Salud

correspondiente (15).

Metodoldgica

La iniciativa metodoldgica, como planteamiento en los aportes dados por la
misma autoridad del Sistema Peruano de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia-
DIGEMID, al establecer lo que se puede conseguir con la farmacovigilancia activa
y con los datos del formato de notificacion de sospechas de reacciones adversas a
medicamentos u otros productos farmacéuticos, tienen un asidero en las nuevas
regulaciones para oficinas farmacéuticas en el rubro de seguimiento
farmacoterapéutico y farmacovigilancia, que impactara en el uso racional de
medicamentos que persiguen la politica sanitaria nacional; como en nuestra
formacién como futuros profesionales al prepararnos para cumplir segin nuestras
competencias desarrolladas. Es necesario establecer estas iniciativas por
cumplimiento normativo existente como unidades de atencion primaria

de salud (16,17).

Préactica

Esta investigacion permitird obtener un conocimiento actualizado sobre el
perfil de seguridad del producto farmacéutico Betriderm en su “uso real” en el
ambito de comercializacion, es decir, segun la practica médica de rutina. Se podra
captar informacion segin formato de “notificacion de sospechas de reacciones
adversas” para titulares de registro sanitario aprobado por la Autoridad Nacional de

Medicamentos y en ejercicio de aplicacion de competencias que fueron aprobadas
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para los profesionales farmacéuticos con RM 316-2022-MINSA 'y aplicacién en la
Buenas Practicas de Oficina Farmacéutica aprobada con RM 554-2022-MINSA,
todo de acuerdo a los lineamientos de la normatividad vigente y de la Autoridad

Nacional de Medicamentos (14-17).

Limitaciones de la investigacion

1.5.1

1.5.2

1.5.3

Temporal

Se prevé, que, segun aprobaciones de proyecto, la temporada de calor que
aumenta la incidencia de dermatosis se mantenga a favor para poder enrolar el

numero adecuado de pacientes a monitorear.

Espacial

El reclutamiento se limit6 a aquellos pacientes que recibieron el producto
Betriderm Crema, adquirido en la botica AVI PHARMA S.A.C. de la ciudad de

Lima.

Poblacién o unidad de analisis

La poblacién del marco estara constituida por los pacientes ambulatorios
que hayan adquirido, por medio de receta médica o no; en forma personal o a través
de un tercero, al producto farmacéutico Betriderm Crema en el establecimiento

farmacéutico debidamente autorizado AVI PHARMA S.A.C. de la ciudad de Lima.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes de la investigacion

2.1.1 Antecedentes Nacionales

Rodriguez et al. (2023) tuvieron como objetivo “Caracterizar los eventos adversos
por consumo de hidroxicloroquina, azitromicina, tocilizumab e ivermectina como
uso off label para tratamiento de pacientes hospitalizados por la COVID-19”.
Metodologia: Se realizd un andlisis secundario transversal de la base de datos del
sistema de farmacovigilancia del Seguro Social de Salud del Pert (EsSalud) de las
notificaciones de los productos farmacéuticos en mencion provenientes del Hospital
Nacional Edgardo Rebagliati Martins de abril a octubre del 2020. Se revisaron las
historias clinicas digitales, se estimaron las tasas de reporte de EA y se evaluaron
sus caracteristicas por tipo de farmaco, tiempo de aparicion, tipo por 6rgano-sistema
afectado, gravedad y causalidad. Resultados: Se identificaron 154 notificaciones
que describen un total de 183 EA posiblemente relacionados con los productos en
investigacion, siendo 8% la tasa de reporte de EA. La mediana de tiempo de
aparicion de EA fue de 3 dias (RIC: 2-5). La mayoria fueron cardiovasculares,
destacandose la prolongacion del intervalo QT. Conclusion: Se observaron EA

hepatobiliares principalmente asociados a tocilizumab. La mayoria de los casos



fueron moderados, no obstante el 10,4% fue grave. Se identificaron EA
potencialmente asociados al uso de hidroxicloroquina, azitromicina, tocilizumab e
ivermectina contra la COVID-19, siendo los mas frecuentes los de tipo
cardiovasculares. A pesar de que la hidroxicloroquina, azitromicina e ivermectina
poseen perfiles conocidos de seguridad, su empleo en la COVID-19 podria
incrementar la aparicion de EA por los factores de riesgo propios de esta infeccion

(18).

Quispe (2023) tuvo como objetivo “determinar la prevalencia de resultados
negativos asociados al uso de medicamentos (RNM) por pacientes con Diabetes
Mellitus tipo 2 que fueron atendidos en el Centro de Salud La Esperanza, Tacnha —
2021”. Un estudio prospectivo, observacional y longitudinal. Metodologia: Se
utilizé el Método Dader en 48 pacientes. Se realizo entrevistas, revision de historias
clinicas y ficha farmacoterapéutica. Resultados: Se identificaron 80 RNM de
inefectividad cuantitativa (35,00 %) e inseguridad no cuantitativa (20,00 %),
ocasionados por 98 problemas relacionados con medicamentos (PRM), como
probabilidad de efectos adversos (20,41 %) e interacciones (17,35 %). En cuanto a
caracteristicas sociodemogréaficas, en género femenino (54,17 %); adultos mayores
(60,42 %), grado de instruccion en nivel secundario (58,33 %), ocupacion ama de
casa (31,25 %) y comerciantes (25,00 %), con antecedentes familiares (54,17 %) y
obesidad grado | (33,33 %). Conclusién: Los RNM correspondieron a los
siguientes medicamentos Metformina (34,78 %), Metformina + Glibenclamida
(28,28 %), Metformina + Insulina NPH (21,74 %); presentaron politerapia (70,83

%), la prevalencia de RNM fue en toda la poblacién (19).
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Contreras et al. (2021) tuvieron como objetivo “a través de un estudio de
farmacovigilancia activa en poblacion peruana no controlada evaluar el perfil de
seguridad de una combinacion a dosis fija de timolol/brimonidina/dorzolamina de
aplicacion oftdlmica”, evaluando para ello las reacciones adversas a medicamentos
(RAM) asociadas con el uso de una combinacion fija de 0,5 % de timolol + 0,2 %
de brimonidina + 2,0 % de dorzolamida. Metodologia: Se utilizd Ila
farmacovigilancia activa que consto de seguimiento de 60 dias para monitorear la
seguridad del producto e identificar nuevos riesgos mediante la busqueda de RAM
inesperadas 'y aumento de la incidencia, tolerabilidad, interacciones
medicamentosas y RAM especiales relacionadas con la poblacién. Resultados: Se
encontré 94 RAM que fueron reportadas de un total de 246 pacientes (0,38
RAM/paciente); todas clasificadas como “leve”. Encontramos un mayor riesgo de
RAM con un riesgo relativo (RR) para el uso simultdneo de dorzolamina +
ciprofloxacino oftdlmico y dorzolamina + atorvastatina oral; 2,0309 (IC 95 %,
1,2467-3,3083) y 1,8864 (IC 95 %, 1,0543-3,3754), respectivamente. Conclusion:
Se descubrieron dos RAM inesperadas, las cuales pertenecian a la Clasificacion de
organos del sistema (SOC) de "infecciones e infestaciones" y al término preferido

(PT) de "nasofaringitis” (8).
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2.1.2 Antecedentes Internacionales

Scolari et al. (2023) tuvieron como objetivo “conocer la seguridad real de
los medicamentos comercializados” ante la falta de informacion, existen casos de
pacientes con sindrome de intolerancia a multiples drogas, una entidad poco
reportada, la que puede presentarse cuando en un mismo paciente ocurren
reacciones adversas a m&s de dos medicamentos no relacionados
farmacol6gicamente. Metodologia: Se describe el caso de una mujer con
diagndstico de endocarditis por Staphylococcus aureus multisensible, que cursé con
reacciones adversas a cinco antibioticos estructuralmente no relacionados y con
mecanismos de accion diferentes, en dos internaciones consecutivas. Las reacciones
fueron secundarias a cefazolina (tricitopenia), vancomicina (injuria renal),
daptomicina (elevacion de creatina fosfoquinasa) y linezolid (hepatotoxicidad) en
la primera internacion, y a cotrimoxazol (plaquetopenia) en la segunda.
Resultados: En todos los casos se observo dafio transitorio en diferentes sistemas
de drganos. Finalmente, se otorgd alta hospitalaria con clindamicina sin nuevas
intercurrencias hasta finalizar tratamiento. Conclusién: Este caso podria
corresponder al sindrome antes mencionado o a una entidad aun no caracterizada

(20).

Alviz et al. (2022) tuvieron como objetivo “Estimar la seguridad de la
vacuna para la Covid-19 CoronaVac”, para conocer los eventos adversos que
causan las vacunas. Metodologia: Plantearon un estudio descriptivo, retrospectivo
y cuantitativo, en el cual se escogié un grupo poblacional de 508 trabajadores,

quienes fueron seleccionados bajo criterios de inclusion, durante el segundo periodo
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del afio 2021 y el primero de 2022. El 3,54 % de trabajadores notificaron reportes
de eventos adversos dentro de la poblacion de estudio. Resultados: Los hombres
presentaron la mayor cantidad de reportes con un 72,2 % y las mujeres un 27,8 %.
El grupo poblacional mas afectado en cuanto a edad estuvo comprendido entre los
que tenian de 30 a 35 afios, con un reporte del 44,4 %. Asi mismo, los sistemas
donde hubo mayor porcentaje de reportes fueron el sistema musculo esquelético,
respiratorio, y nervioso para primera, segunda y tercera dosis respectivamente; con
sintomas como dolor de cabeza, malestar general, fiebre, dolor muscular y en
articulaciones, seguido de dolor en del area de inyeccién. Conclusion: Sin
embargo, ninguno de los eventos presentados influyé de forma grave o negativa en
la salud e integridad de los trabajadores durante el tiempo de estudio. Cabe aclarar
que la vacuna CoronaVac no evito el contagio o una posible reinfeccion del virus

(21).

Gonzalez et al. (2022) tuvieron como objetivo “Caracterizar las RAM
segun grupos farmacologicos mas implicados, edad, sexo y procedencia”. Ademas
de establecer la incidencia de las mismas a partir de consulta al Centro Nacional de
Toxicologia (Cenatox) durante los afios 2018-2022. Metodologia: Se realizé un
estudio descriptivo, longitudinal y retrospectivo. Resultados: Se reportaron 115
RAM al Cenatox en el periodo estudiado, de ellas 61 son del sexo femenino y 54
del masculino. Los grupos farmacoldgicos involucrados fueron los psicofarmacos,
opioides, anticonvulsivantes y antibidticos, entre otros. Predominaron las
manifestaciones clinicas en piel y sistema nervioso. Conclusion: Se caracterizaron

las RAM reportadas al Cenatox segun las variables definidas. Se determino la
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incidencia de las mismas en el periodo estudiado y se identificaron las
manifestaciones clinicas que predominaron en relacion con el sistema de érganos

afectado y el medicamento involucrado (22).

2.2 Bases tedricas

2.2.1 Dermatosis

La dermatosis, representa un nombre genérico que expresa afecciones de la
piel, incluso su traduccion al inglés “skin disease” denota piel y enfermedad, mal,
afeccion, dolencia. Las enfermedades cutaneas resultan ser enfermedades de la piel,
en las que el médico especializado en su diagnostico y tratamiento es el
dermatdlogo; estas enfermedades pueden abarcar anexos cutaneos como pelo,
glandulas sebaceas y sudoriparas y ufias. Las enfermedades de la piel se deben a
muchas causas, una predisposicion genética (p.e. psoriasis), infecciones por
bacterias, virus u hongos; entre los cuales los estafilococos y estreptococos son los
mas frecuentes, ademas de clostridio, micobacterias, corinebacterias, bacilos Gram
(-) como también infecciones polimicrobianas mixtas; cuando se desconoce el

origen se piensa en alteraciones que son de caracter inmunoldgico (23).

La dermatitis atopica es una enfermedad infamatoria de la piel relativamente
comun y causada por una interaccion de factores locales, inmunolégicos, genéticos
y ambientales. Se caracteriza por prurito intenso, inicio a edad temprana, curso
cronico y recidivante, muchas veces asociada a otras enfermedades atopicas como
asma y rinitis alérgica, generando un considerable impacto en los pacientes

afectados, sus familias y el sistema de salud. La prevalencia de la dermatitis atopica
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en paises desarrollados ha sido reportada entre 10-30%, mientras que en paises en
vias de desarrollo muestra ser menor al 10%. En estudios realizados en el Instituto
de Salud del Nifio en Lima a dermatitis atopica constituyd una de las diez
dermatosis mas frecuentes, mostrando una prevalencia del 9% y una frecuencia de
hospitalizacion del 4.39% del total de pacientes pediatricos hospitalizados por
patologia dermatoldgica. Por otro lado, en un estudio realizado en la ciudad de
Chiclayo en escolares de 13 y 14 afios se observd una prevalencia de 6.9%12 y en

la ciudad de Trujillo una de 16.7%, también en poblacion escolar (23,24).

Farmacovigilancia

La Farmacovigilancia se define como la ciencia y las actividades
relacionadas con la deteccion, evaluacion, comprension y prevencion de los efectos
adversos de los medicamentos o cualquier otro problema relacionado con ellos.
También se define a la Reaccion Adversa a Medicamentos (RAM): segun la OMS,
como "reaccién nociva y no deseada que se presenta tras la administracién de un
medicamento, a dosis utilizadas habitualmente en la especie humana para prevenir,
diagnosticar o tratar una enfermedad, o para modificar cualquier funcion biol6gica".
Esta definicion requiere la relacién de causalidad entre la administracion del
medicamento y la aparicion de la reaccion. En la actualidad se prefiere "efecto no
deseado atribuible a la administracion de..." o “sospecha de reaccién adversa
atribuible a la administracion de...” y reservar la definicion original de la OMS para
el concepto de acontecimiento adverso, el cual no implica necesariamente el
establecimiento de una relacion de causa a efecto. La Farmacovigilancia se ocupa

de los efectos indeseados 0 RAM producidos por los medicamentos principalmente,
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aungue no exclusivamente, ya que sus incumbencias se han extendido a hierbas,
medicamentos complementarios, productos hemoderivados y biolégicos, vacunas y

dispositivos médicos, errores de medicacion, falta de eficacia, etc (25-27).

Para las actividades de Farmacovigilancia, se cuenta con diferentes

métodos, entre los que destacan:

= Sistema de notificaciones espontaneas: se basa en la identificacion y deteccion
de las sospechas de reacciones adversas de medicamentos por parte de los
profesionales de la salud en su practica diaria y el envio de esta informacion a
un organismo que la centraliza. Este es el utilizado por los centros de
farmacovigilancia  participantes del  Programa Internacional de
Farmacovigilancia de la OMS.

= Sistemas de Farmacovigilancia Intensiva: se fundamentan en la recoleccion de
datos en forma sistematica y detallada de todos los efectos perjudiciales, que
pueden concebirse como inducidos por los medicamentos, en grupos bien
definidos de la poblacion. Se considera que segln sea el sistema centrado en el
medicamento o en el paciente, deriva la farmacovigilancia activa y la pasiva.

= Estudios epidemioldgicos: tienen la finalidad de comprobar una hipotesis, es
decir, establecer una causalidad entre la presencia de reacciones adversas a los
medicamentos y el uso de un medicamento, pueden ser: estudios de cohorte y

de casos y control.

El mas difundido de los métodos de estudio de la Farmacovigilancia es el

sistema de notificacion espontanea, también llamado de la tarjeta amarilla desde los
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afios sesenta. La notificacion sistematica de reacciones adversas y su analisis
estadistico permanente permitiria generar sefiales de alerta sobre el comportamiento
de los medicamentos en la poblacion de nuestra regién. El éxito o fracaso de
cualquier actividad de Farmacovigilancia depende de la notificacion de las

sospechas de reacciones adversas de medicamentos (2,5).

2.2.3 Aspectos farmaceuticos de Betriderm Crema dérmica

Betriderm es una crema dérmica, su composicion es por cada 100 g:

Betametasona (eg. a betametasona dipropionato 0.064 g) 0.05 g

Clotrimazol 19
Gentamicina (eq. a gentamicina sulfato 0.17 g) 0.1g
Excipientes c.s.p. 100 g

Su accion farmacoldgica, resulta de la combinacion de la actividad
antiinflamatoria del dipropionato de betametasona, el efecto antimicético del

clotrimazol y la actividad antibacteriana de la gentamicina (13).

Betametasona dipropionato tiene actividad antiinflamatoria y propiedades
inmunosupresoras y antiproliferativas. Los corticosteroides en uso cutaneo inhiben
las reacciones inflamatorias y alérgicas de la piel, asi como las reacciones asociadas
con hiperproliferacion, dando lugar a remisién de los sintomas objetivos (eritema,
edema, exudacion) y alivian las molestias subjetivas (prurito, sensacion de

quemazon y dolor). Los efectos antiinflamatorios son resultado de la inhibicion de
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la formacion, liberacién y actividad de mediadores de la inflamacion. Asi, los
corticosteroides inducen la proteina antiinflamatoria lipocortina, que inhibe a la
enzima fosfolipasa A2 y ésta inhibe la sintesis de prostaglandinas y productos de
lipooxigenasa. Los corticosteroides también se unen a receptores de

glucocorticoides (GRs) localizados en el citoplasma (13,28,29).

Después de que se produzca la unidn, los GR activados se trasladan desde
el citoplasma al nicleo, donde se produce una regulacion positiva de genes
antiinflamatorios (como lipocortina, endopeptidasa neutra o inhibidores del
activador del plasmindgeno). Los corticosteroides producen accion
vasoconstrictora y sus propiedades inmunosupresoras hacen que se reduzca la

respuesta de las reacciones de hipersensibilidad (13,28,29).

Los corticosteroides topicos pueden absorberse en la piel sana intacta. La
extension de la absorcion sistémica esta determinada por varios factores que
incluyen los excipientes en la formulacion, la concentracion del compuesto, la
integridad de la barrera epidérmica, tratamiento a largo plazo, apositos oclusivos;
los procesos inflamatorios u otras enfermedades de la piel incrementan la absorcion
percutanea de los corticosteroides. El perfil farmacocinético de los glucocorticoides
topicos después de la penetracion a través de la piel es similar al de los
glucocorticoides sistémicos. Los glucocorticoides se unen a las proteinas
plasmaticas en diversos grados, se metabolizan principalmente en el higado y por

lo general se excretan por via renal (13,28,29).
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Clotrimazol es un derivado imidazolico que actGa inhibiendo el crecimiento
de los hongos a nivel de la sintesis del ergosterol. La inhibicién de la sintesis del
ergosterol provoca un cambio en la permeabilidad de la membrana que finalmente
provoca la lisis celular. Clotrimazol es un antifingico de amplio espectro con
actividad frente a dermatofitos, como Trychophyton spp. (Trichophyton rubrum,
Trichophyton mentagrophytes); Ephidermophyton floccosum y Microsporum sp.
(Microsporum canis), levaduras como Candida spp. y Malassezia spp. (Malassezia
furfur) y mohos. En condiciones de estudio adecuadas, los valores de la
concentraciéon minima inhibitoria (CMI) para estos tipos de hongos estan entre
0,062 y 8 pg/ml de substrato. Clotrimazol ha demostrado in vitro, ser fungistatico
o fungicida en funciobn de la concentracion, actia como fungistatico a
concentraciones iguales a las CM1, observandose un claro efecto fungicida cuando
estas concentraciones son aproximadamente 5 veces las CMI. Las investigaciones
farmacocinéticas han demostrado que tras la aplicacion cutanea la absorcion
sisttmica del clotrimazol es minima. Las concentraciones séricas resultantes estan
siempre por debajo del limite de deteccién (0,001 pg/ml) y no provocan efectos

sistémicos (13,29,30).

Gentamicina es un antibiotico aminoglucésido bactericida que actta por
inhibicion de la sintesis proteica de la bacteria mediante enlace con la subunidad
30S ribosomal. Gentamicina es activa en general frente a muchas bacterias
aerébicas Gram-negativas y algunas Gram-positivas. Es inactiva frente a hongos,
virus y la mayoria de bacterias anaerdbicas. In vitro, concentraciones de

gentamicina de 1-8 mcg/ml inhiben la mayoria de cepas sensibles de Escherichia
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coli, Haemofilus influenzae, Moraxella lacunata, Neisseria, Proteus indol-positivo
e indol-negativo, Pseudomonas, Staphylococus aureus, S. epidermidis y Serratia.
El principio activo gentamicina puede ser administrado por via parenteral o local.
No es adecuado para uso oral porque la absorcion intestinal del activo es minima.
Los antibioticos topicos son metabolizados después de la penetracion por la piel de
acuerdo con el mismo patron basico que el del uso parenteral. Se midieron las
concentraciones maximas medias de gentamicina de 3,5-6,4 mg/l a los 30-60
minutos después de una administracion intramuscular de 1 mg de gentamicina/kg
de peso corporal. La vida media es de aproximadamente 2 horas durante las
primeras 8-12 horas, y después, la gentamicina se libera gradualmente de las capas
profundas con una semivida de 100 a 150 horas. La excrecion es Unicamente via
renal. El activo se elimina por filtracion glomerular inalterado y biologicamente

activo (13,29,31).

Gracias al importante mecanismo de resistencia enzimatica de los
aminoglucdsidos, existen numerosos ejemplos de resistencias incompletas de una
parte y de resistencias completas paralelas entre los organismos y los antibi6ticos

aminoglucédsidos (13,29,31).

2.3 Formulacion de la hipotesis

No se efectud testeo de hipoétesis, debido a que el estudio planteado de

Farmacovigilancia Activa es de carécter descriptivo.

2.3.1. Hipotesis general

No aplica



2.3.2.

Hipotesis especificas

No aplica

20
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CAPITULO I1l: METODOLOGIA

3.1 Meétodo de investigacion

La presente investigacion se realizd con el método Deductivo, ya que partiremos de
conocimientos adquiridos y leyes, generando soluciones a través de los resultados de la

investigacion, permitiéndose la evaluacion de beneficio riesgo de los medicamentos.

3.2 Enfoque de investigacion

La presente investigacion es de enfoque Cuantitativo, dado que existe la recoleccion

y andlisis de datos adquiridos para la investigacion.

3.3 Tipo de investigacion

La presente investigacion es de tipo Basica, dado que nos ayuda a aportar sobre las
notificaciones de reacciones adversas del producto farmacéutico Betriderm Crema en los

usuarios de la botica AVI PHARMA S.A.C.
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3.4 Disefio de la investigacion

3.4.1 Corte:

La presente investigacion es de corte transversal, ya que se recopilara informacién
de los usuarios que hayan adquirido el producto farmacéutico Betriderm crema, mediante

un cuestionario, en los meses de abril a mayo del 2023.

3.4.2 Nivel o alcance

La presente investigacion es un estudio no experimental observacional,
prospectivo, descriptivo, no se realizara intervencién o manipulacién alguna de variables
con la finalidad de desencadenar las sospechas de RAM, todo sigue la practica clinica

habitual.

3.5 Poblacion, muestray criterios de elegibilidad

3.5.1 Poblacién

La poblacion del marco esta constituida por los pacientes ambulatorios (edad igual
0 mayor a los 2 afios) que hayan adquirido, por medio de receta médica u otra condicién el
producto farmacéutico Betriderm Crema, en forma personal o a través de un tercero en la

botica AVI PHARMA S.A.C del distrito de la Victoria en Lima metropolitana.

3.5.2 Muestra

La muestra es definida como un subconjunto de la poblacion. Se determino que una
muestra de 126 pacientes es suficiente para detectar una RAM, La evidencia cientifica

sobre la prevalencia de dermatosis en el Instituto de Salud del Nifio en Lima sefiala que
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existe una probabilidad del 9 %, asumiendo un nivel de significacion (o)) del 5%, este valor
fue tomado como referente a fin de calcular la muestra de pacientes considerados para
evaluar la aparicién de RAM asociadas al uso de Betriderm Crema. De todas maneras, el
tamafio muestral final ha sido aumentado a 139 pacientes, considerando una potencial
pérdida de seguimiento del 10%. Para el célculo del tamafio muestral se utilizo el software
Piface, version 1.76. La férmula para el calculo del tamafio muestral, basado en el test para

una proporcion, es la siguiente:

Formula para obtener la muestra:

2
_Zh*xp*q

d?
Tabla 2. Descripcion de valores

Parametro Valor Descripcion

Zu 1,96 Nivel de confianza del 95%

p 0,09 Probabilidad estimada de reporte de una
RAM

q 0,91 1-p

d 0,05 Precision (margen de error £ 5,0%)

n = (1,96) 2* (0,09*0,91)
(0,05)2

n = (3,842) * (0.082)
(0,0025)

n= 0,31504
0,0025

n=126
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3.5.3 Muestreo

Se utilizo el muestreo de tipo “consecutivo” y de caracter no probabilistico, el investigador elige
una persona o un grupo de muestra, realizando una investigacion durante un tiempo establecido,

examina los resultados y luego continua con otro grupo de sujetos si lo requiere.
e Criterios de inclusion:

Pacientes de edad igual o mayor a los 2 afos.

Pacientes que hayan adquirido el producto farmacéutico Betriderm crema en
botica AVI PHARMA S.A.C.

Pacientes que hayan aceptado su participacion en la investigacion, a través de la
firma del consentimiento informado.

e Criterios de exclusion:

Paciente que no adquieran el producto farmacéutico Betriderm crema en botica
AVl PHARMA S.A.C.
Pacientes que se nieguen a firmar el consentimiento informado para su

participacién en la investigacion.
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Definicion

Nominal

Variable Definicion Operacion Dimension | Indicadore Esca_la_ ple Escale_1
Conceptual al es S medicién | Valorativa
Farmacovigila | Consisteen | Se D1: Edad Cuantitati | Tiempo
ncia activa obtener operacionali | Usuario de va/ (afios)
Informacion | z6 a través Betriderm Razén
del perfil de | del anélisis | Crema Peso Cuantitati | Peso
seguridad de | de los va/ (Kilogramos
los diferentes Razon )
productos datos Sexo Cualitativ | [1
farmacéutico | requeridos al Masculino
s de manera | por el Nominal | I Femenino
sistematica formato de Consumo Cualitativ | [J Si
generalment | notificacion de tabaco al 71 No
e con de Nominal
respecto a sospechas Consumo Cualitativ | (1 Si
un de de bebidas | a/ 1 No
determinado | reacciones alcohdlicas | Nominal
producto adversas de Practicade | Cualitativ | [ Si
farmacéutico | medicament actividad al 1 No
(o grupo de | os para fisica Nominal
productos profesionale Consumo Cualitativ | [J Si
farmacéutico | s de salud. de frutas al 1 No
s),0auna Nominal
determinada Consumo Cualitativ | 7 Si
enfermedad de verduras | a/ 71 No
durante un Nominal
tiempo. D2: Gravedad | Cualitativ | [] Leve
especifico. Sospecha al ] Moderada
Permite de Nominal | [J Severa
determinar Reaccion (Grave)
frecuencia Adversaa | Causalidad | Cualitativ | [ Definida
de RAM, Medicamen | o al "] Probable
identificar to Imputabilid | Nominal | (1 Posible
facto_res ad L] Condicion
predisponent al
es, patrones 0
de uso, etc. Improbable
D3: DCI Cualitativ | O Si
Medicamen al (1 No
to Nominal
Betriderm Laboratorio | Cualitativ | [J Si
® Crema al 0J No
Nominal
Lote Cualitativ | O Si
al 0 No
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Dosis Cualitativ | O Si
al UJ No
Nominal
Viade Cualitativ | (] Si
administraci | a/ 0 No
on Nominal
Fecha de Cualitativ | O Si
inicio de al 0 No
tratamiento | Nominal
Fecha final | Cualitativ | [J Si
de al [1 No
Tratamiento | Nominal
D4. Diagnostico | Cualitativ | [ CIE 10**
Enfermeda al
des Nominal
concurrente
S
D5: DCI* Cualitativ | [J Si
Medicacion al 0 No
concomitan Nominal
te Dosis Cualitativ | O Si
[Frecuencia | a/ [1 No
Nominal
Viade Cualitativ | [ Si
administraci | a/ (1 No
on Nominal
Fecha de Cualitativ | O Si
inicio de al (1 No
tratamiento | Nominal
Fecha final | Cualitativ | [J Si
de al (1 No
Tratamiento | Nominal
Indicacién Cualitativ | [J cie 10
(CIE 10) al
Nominal
D6: Profesional | Cualitativ | O Medico
Notificador | sanitario al 0 Enfermer
de las Nominal | a
Sospechas [ Farmacéu
de tico
Reacciones
Adversas

Tabla 3: Operacionalizacion de variables

* DCI: Denominacion Comun Internacional

** CIE 10: Clasificacion Internacional de Enfermedades
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3.6 Técnicas e instrumentos de recoleccidon de datos

3.6.1 Técnica

Este informe de tesis final corresponde a un estudio de tipo observacional,
prospectivo y descriptivo en el que se analizo las sospechas de reacciones adversas
y los factores (dimensiones) que participan en estas, del consumo por usuarios del

producto farmacéutico Betriderm Crema.

La muestra incluyo a los usuarios del producto farmacéutico que lo
adquirieron (personalmente o a traves de un tercero) para su medicacion, durante el
periodo de estudio. Fue llevado a ejecucion en su contexto del “uso real” del
producto, se incluyeron tanto los pacientes que reciban el producto por primera vez
como también a aquellos que lo recibieron previamente. En todo caso, al consistir
en una vigilancia de tipo observacional, tanto la recomendacion de uso como la
dosis a utilizar estuvieron bajo decision exclusiva del médico prescriptor del

paciente.

No hubo aleatorizacion de pacientes ni seleccion de grupo control. El
estudio se desarroll6 de acuerdo a 3 (tres) etapas consecutivas. Cuando un paciente
ingresa a una etapa, este no podia pasar a la etapa siguiente sin haber finalizado la

etapa anterior.

El reclutamiento finalizo en el momento que se llegd al nimero total (n)

esperado de pacientes. Para cada paciente, su participacion en el estudio comenzo
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una vez que el consentimiento informado estaba debidamente firmado y finalizo

una vez realizado la “Entrevista de Seguimiento” respectiva.

El periodo de recoleccién de datos finalizo en la fecha en que la “Entrevista

de Seguimiento” fue realizado al ultimo paciente reclutado.

Etapas del estudio de investigacion

Entrevista de Seleccion

La “Entrevista de Seleccion” ocurrid en el Dia 1 de la participacion del
paciente en el estudio y se dio inicio a través de la toma del consentimiento
informado; plasmado en un formulario validado por juicio de expertos y adaptado
en Google Form, a fin de establecer una base de datos de la muestra para los célculos
respectivos. Una vez finalizada la toma del consentimiento informado, la
investigadora tesista confirmo los criterios de elegibilidad para el estudio. Con

respecto a esta etapa:

= Si cumple con los criterios de elegibilidad, el paciente podra continuar su
participacion y el Investigador(es) le solicita los datos basales (ej., datos
demograficos).

= Sino cumple con los criterios de elegibilidad, el paciente sera categorizado

como “falla de seleccion” y finaliza su participacion.

Entrevista de Sequimiento 1

Durante esta etapa, el Investigador coordino con el paciente para una

entrevista segun conveniencia telefonica, virtual u otra; al dia siguiente de la
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administracion del producto farmacéutico en el primer dia de tratamiento, en la
“Entrevista de Seguimiento 1” el Investigador verifico el cumplimiento del
tratamiento y si el paciente presentd alguna sospecha de RAM durante el

tratamiento con Betriderm Crema.

Sobre esta etapa:

= Si el paciente presentd una sospecha de RAM, el Investigador (es) solicita la
mayor cantidad posible de informacion sobre el caso y completa el “Formulario
de Reporte de sospecha de RAM”

= Si el paciente no presentd sospecha de RAM, el Investigador registra dicha

situacion en la data correspondiente de procesamiento de informacion.

Entrevista de Sequimiento 2

Durante esta etapa, el Investigador (es) coordino con el paciente para una
entrevista segiin conveniencia telefonica, virtual u otra; en el dia 3 de tratamiento
posterior a la ultima aplicacion del producto farmacéutico Betriderm Crema. En
esta “Entrevista de Seguimiento” el Investigador verifico el cumplimiento del
tratamiento y si el paciente present6 sospecha de RAM durante el tratamiento con
su medicacion. Se hace notar que los 3 dias se esperan teniendo en cuenta el tiempo
de vida media del producto prescrito y depuracion organica de medicamento, a

pesar de no existir tanta significancia farmacocinética de absorcion.

Sobre esta etapa:
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= Si el paciente presentd una sospecha de RAM, el Investigador (es) solicita la
mayor cantidad posible de informacion sobre el caso y completo el “Formulario
de Reporte de sospecha de RAM”

= Si el paciente no presentd sospecha de RAM, el Investigador registré dicha

situacion en la data correspondiente de procesamiento de informacion.

Una vez terminada la “Entrevista de Seguimiento” 2, se considerd que el

paciente ha finalizado su participacion en el estudio.

3.6.2 Descripcion de instrumentos de notificacion de sospechas de reacciones

adversas

Se empleo el formato de notificacion de sospechas de reacciones adversas
aprobado por Resolucion Ministerial N° 144-2016-DIGEMID-DG-MINSA del 10
de agosto del 2016; este asi mismo se basa en la famosa “tarjeta amarilla” del
Consejo de Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas (CIOMS)
empleada a nivel mundial desde los afios 60 para el llenado y comunicacién de

sospechas de RAM producidas por medicamentos (anexo 1) (15, 31-35).

3.6.3 Validacion

El instrumento, con las caracteristicas descritas, fue puesto a opinion de 3
expertos a fin de la validacion respectiva. Los formatos oficiales se encuentran en

el Anexo 3.

3.6.4 Confiabilidad

Para la prueba de confiabilidad se utilizo el programa SPSS version 25.
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3.7 Procesamiento y andlisis de datos

El anélisis estadistico sobre los objetivos del estudio se realiz6 en la poblacion de
pacientes que recibié, como minimo, una dosis del producto farmacéutico Betriderm
Crema, luego de la firma del consentimiento informado (llamaremos a dicha poblacion
como “poblacion del analisis”). Por lo tanto, también se incluyeron en la poblacion del
analisis a los pacientes que no cumplan el tratamiento de manera completa, segin la

indicacion de uso de ser el caso.

Los pacientes que no recibieron ninguna dosis del producto farmacéutico
(adherencia) tras la firma del consentimiento informado no forman parte de la poblacion
del analisis. Los pacientes considerados como “pérdida de seguimiento” formaron parte de
la poblacién del analisis si, como minimo, se ha constatado la administracion de una dosis
del producto farmaceutico, de lo contrario estos pacientes no formaron parte de la
poblacion del andlisis ni tampoco fueron reemplazados. Para reducir el impacto sobre la
potencia estadistica ante una pérdida de seguimiento, el calculo del tamafio muestral ha

sido efectuado tomando en consideracion una potencial perdida de seguimiento del 10%.

Los andlisis para este estudio fueron de naturaleza descriptiva y exploratoria.
Ademas, se utilizaron test estadisticos para proveer un marco general de visualizacion y
analisis de los resultados, pero no se realizaron una inferencia estadistica formal. Para todas
las pruebas se consideraron un nivel de significacion (o) del 5% y una potencia (1-f) del

80%. Los analisis fueron ejecutados usando el software SPSS version 25.

Los datos fueron resumidos de la siguiente manera:
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= Estadisticos descriptivos: medidas de tendencia central y de dispersion (media y
desviacion estandar, mediana y rango Intercuartil) para las variables cuantitativas y
frecuencias y porcentajes para las variables cualitativas.

= Gréficos: histogramas y graficos de cajas (box-plot) para variables continuas y graficos

de sectores para variables cualitativas.

3.8 Aspectos éticos

Los pacientes consumidores del producto farmacéutico en investigacion, fueron
invitados a participar con su aceptacion voluntaria y libre luego de conocer los detalles de
la misma otorgados en el consentimiento informado respectivo. El proceso de
reclutamiento sera de caracter competitivo, es decir, el mismo finaliza en el momento en
que se llegue al tamafio muestral esperado, independientemente del nimero de pacientes

reclutados en cada establecimiento farmacéutico.

Toda la informacion dada a conocer al Investigador fue tratada de forma estrictamente
confidencial. El Investigador sélo utilizo dicha informacion con el propdsito de llevar a cabo el
presente estudio y se compromete a no revelar dicha informacién a ningin tercero. En la
investigacion se emplearon los principios éticos y lineamientos establecidos en el Reglamento de

Codigo de Etica para la Investigacion de la Universidad Norbert Wiener (2023).
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CAPITULO IV: PRESENTACION Y DISCUSION DE LOS RESULTADOS

4.1 Resultados

4.1.1. Analisis descriptivos de los resultados.

Tabla 4: Caracteristicas demogréficas de la muestra

Caracteristica D?Iigl'gg;/ 0

Edad (afios),

media (DE) 41,9 (15,2)

mediana (RIC) 39 (23)

min — max (rango) 18-85 (67)

IC 95% 39,8 44,2
Sexo, n (%)

femenino 88 (63,1)

masculino 51 (36,9)
Peso (kg),

media (DE) 64,4 (12,4)

mediana (RIC) 63 (15)

min — max (rango) 35— 148 (113)

IC 95% 62,6 — 66,2
Talla (cm),

media (DE) 159,0 (9,4)

mediana (RIC) 159 (15)

min — max (rango) 139182 (43)

IC 95% 157,7 - 160,4

Ref.: DE: desviacion estandar, IC: intervalo de confianza, RIC: rango intercuartil

Fuente: Elaboracion Propia




Tabla 5: Caracteristicas demogréficas de la muestra (segun el sexo)
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Descriptivo
Caracteristica Femenino Masculino p-valor
(N=88) (N=51)
Edad (afios), 0,03
media (DE) 40,2 (15,0) 45,1 (15,2)
mediana (RIC) 38 (21) 47 (23)
min — max (rango) 18-85 (67) 1977 (58)
IC 95% 37,4-42,9 41,2 - 48,7
Peso (kg), <.0001
media (DE) 61,1 (12,5) 70,1 (10,1)
mediana (RIC) 60 (11) 70 (18)
min — max (rango) 35-148(113) 48 — 90 (42)
IC 95% 58,8 - 63,4 67,6 —72,5
Talla (cm), <.0001
media (DE) 155,3 (7,5) 165,5 (8,8)
mediana (RIC) 155 (10) 166 (11)
min — max (rango) 139-178 (39) 145182 (37)
IC 95% 153,9 - 156,6 163,4 - 167,2

Ref.: DE: desviacion estandar, IC: intervalo de confianza, RIC: rango intercuartil

Fuente: Elaboracién Propia

Interpretacion:

En la tabla 4 y 5 se detallan las principales caracteristicas demograficas de

la muestra. Se observa un claro predominio de pacientes de sexo femenino y una

moderada asimetria positiva respecto a la distribucion de la edad, peso y talla de los

pacientes (en forma general y en ambos sexos). Se observd una diferencia

estadisticamente significativa entre ambos sexos en cuanto a la edad, peso y talla

(mayor en el sexo masculino).



Tabla 6: Patrones de uso del producto farmacéutico Betriderm Crema
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Patrones de Uso Frecuencia %)
Origen de la toma,
Recomendacidn farmacéutica 136 97,9%
Automedicacion 3 2,1%
Prescripcion médica 0 0%
Cantidad de aplicaciones/dia,
3 aplicaciones del medicamento por dia 133 95,7%
2 aplicaciones del medicamento por dia 4 2,8%
1 aplicacién del medicamento por dia 2 1.5%
Otra (especificar) 0 0%
Duracion de tratamiento indicado (recomendado),
1-3 dias 100 71,9%
1 semana 39 28,1%
Uso prévio de Betriderm Crema 0 0%

Interpretacion:

Fuente: Elaboracion Propia

En latabla 6 podemos apreciar que, en la totalidad de los pacientes, el patron

de uso del producto farmacéutico se fundamenté en la automedicacion y la

recomendacion del

personal del establecimiento farmacéutico,

no hubo

prescripcion alguna de Betriderm Crema a alguno de los pacientes del estudio y se

aplicaban el producto previa asepsia de la zona afectada.

En cuanto a la indicacién de uso, no se ha reportado uso off-label del

producto Betriderm Crema, todos los pacientes reportaron uso del producto

farmacéutico en dermatosis.



Tabla 7: Consumo de alcohol y tabaco reportado en la poblacion del estudio

Caracteristica Frecuencia %0
Consumo de alguna bebida que contenga alcohol, en los Gltimos 12 meses 123 88,8%
Frecuencia de consumo de, al menos, una bebida alcohoélica durante los Gltimos 12 meses
Menos de 1 vez al mes
1-3 dias al mes 63 45,2%
; 76 54,8%
1-4 dias a la semana
. 0 0%
5-6 dias a la semana
A diario 0 0%
0 0%
Consumo actual de tabaco (en cualquier cantidad y tipo) 47 33,7%
Distribucién de consumidores de tabaco (segun sexo) 25 52.4%

) Corresponde al porcentaje con relacién al total de pacientes reclutados

Fuente: Elaboracion Propia

Interpretacion:

Entre los factores predisponentes evaluados, se tiene los habitos saludables

como los nocivos, si bien se ha observado que la gran mayoria de los pacientes

(n=123, 88,8%) reportd consumir una bebida alcohdlica durante los dltimos 12

meses, se desprende de los datos que todos los pacientes no son consumidores

habituales de bebidas alcohdlicas (45,2% de los pacientes refieren consumir menos

de 1 bebida alcohdlica al mes y 54,8% de los pacientes refieren consumir 1 bebida

alcohodlica durante 1-3 dias al mes). Los datos obtenidos se resumen en la siguiente

tabla 7.

Con respecto al consumo de tabaco, aproximadamente el 33,7% (n=47) de

todos los pacientes ha reportado consumir tabaco en la actualidad. Entre ellos, el

52,4% (n=25) eran pacientes de sexo femenino.



Tabla 8: Consumo de frutas y verduras reportado en la poblacién del estudio
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Caracteristica Frecuencia %
Cantidad de dias a la semana que consume frutas, en una semana tipica
Al'menos 5 dias a la semana 77 55,6%
Menos de 5 dias a la semana 62 44,4%
Cantidad de dias a la semana que consume verduras, en una semana tipica
Al menos 5 dias a la semana 76 54.5%
Menos de 5 dias a la semana 63 45.5%

Fuente: Elaboracion Propia

Interpretacion:

Como se observa en la tabla 8, la mayoria de los pacientes (55,6%) refirio

el habito saludable de consumir frutas, al menos, 5 dias a la semana. En cuanto al

consumo de verduras, el nivel de consumo reportado ha sido similar al de frutas: el

54,5% de los pacientes refirieron consumir verduras, al menos, 5 dias a la semana.
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orden descendente)
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Nombre (segiin nomenclatura ATC) Codigo ATC  Frecuencia % )
Naproxeno MOIAEO02 20 14,4
Ibuprofeno MOI1AEO1 18 12,9
Omeprazol A02BCO01 12 8,6
Valsartan C09CA03 10 7,2
Celecoxib MO1AHO1 10 7,2
Paracetamol NO2BEO1 10 7,2
Magnesio (diferentes sales en combinacion) A12CC30 10 72
Metformina A10BAO2 5 3,6
Pantoprazol A02BC02 3 2,2
Amlodipino CO08CAO01 2 1,4
Multivitaminicos con calcio A11AA02 2 1,4
Cetirizina RO6AE07 2 1,4
Ciprofloxacina JOIMAO2 2 1,4
Clindamicina (uso ginecologico) GO1AA10 2 1.4
Fluticasona RO1ADOS 2 1,4
Furosemida C03CAO01 2 1,4
Glibenclamida A10BB01 2 1,4
Hidroclorotiazida CO03AA03 2 1,4
Ketoprofeno MO1AEO3 2 1,4
Levotiroxina sodica HO3AAO01 2 1,4
Losartan C09CAO01 2 1,4
Lagrimas artificiales y otros preparados inertes S01XA20 2 1,4
Multivitaminicos con otros minerales, incl. combinaciones Al11AA04 2 1,4
Naproxeno MO1AEO02 2 1,4
Nifedipino CO08CAO05 2 1.4
Organismos productores de acido lactico AO07FAO01 2 1,4
Paracetamol, combinaciones excl. psicolépticos NO2BES51 2 1,4
Salbutamol RO3ACO02 2 1,4
Sucralfato A02BX02 2 1,4
Tocoferol (Vitamina E) A11HAO03 1 0,7

Fuente: Elaboracion Propia

Interpretacion:

En la tabla 9, se aprecia la medicacion concomitante o concurrente que

paralelamente el paciente consumid durante el tratamiento de su dermatosis, o
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durante los Gltimos 3 meses segun requerimiento de informacién del formato de
notificacion de sospechas de RAM por profesionales de salud, observandose asi

mismo que los AINES son consumidos en una mayor demanda.

También es importante destacar que no se han reportado antecedentes de
alergias a medicamentos y/o alimentos que pudiesen inducir un mayor riesgo de

reacciones de hipersensibilidad por el uso de Betriderm Crema.

Tabla 10: Estimacién de incidencia acumulada de RAM

Estimador del parametro ;Qjﬁﬁ?gég IC 95% Frecuencia

Incidencia acumulada de RAM (total) 0,0647 0,0390-0,1051 Frecuente
Incidencia acumulada de RAM no graves 0,0647 0,0390-0,1051 Frecuente
Incidencia acumulada de RAM graves (serias) 0,0 N/A No clasificable
Incidencia acumulada de RAM segin MedDRA PT

Prurito 0,0647 0,0390-0,1051 Frecuente
Incidencia acumulada de RAM segin MedDRA SOC
(Sistema — Organo — Clase)

Trastornos grales y alt. en el lugar de administracién 0,0647 0,0390-0,1051 Frecuente
Incidencia acumulada de RAM que lleven a la 0,0 N/A No clasificable

discontinuacion del medicamento

*Frecuencia de RAM, segln clasificacion de CIOMS: ¥1

- Muy frecuente: Se producen con una frecuencia mayor o igual a 1 caso cada 10 pacientes que entran en contacto con el medicamento. Se expresa como > 1/10
- Frecuente: Se producen con una frecuencia mayor o igual que 1/100 pero menor que 1/10. Se expresa como 1/100 y <1/10
- Infrecuente: Se producen con una frecuencia mayor o igual que 1/1000 pero menor que 1/100. Se expresa como 1/1000 y <1/100
- Rara: Se producen con una frecuencia mayor o igual que 1/10000 pero menor que 1/1000. Se expresa como 1/10000 y <1/1000

- Muy rara: Se producen con una frecuencia menor que 1/10000. Se expresa como <1/10000

Fuente: Elaboracién Propia

Tabla 11: Imputacion de causalidad de las sospechas de RAM reportadas

a - . . Categoria
Parametros de Evaluacion del Algoritmo de Puntaje g
Causalidad Total Craseeen)
Causalidad
ID RAM 13 s |8, 2 o
2 © = =] —_ n @
Paciente | (vedprA) | 58 |25 |58 |2 (8582 |E5
€' L O [} g © o o S @ D o o +
£ |E2 |8 |2E|cZ2E|53|Q¢c
© 2 z2 |85 |28 |88/ 82 |SE
'S © o2 =11 o5 g E S| ® S S o
€5 |52 |gE |§e|sge|LE |28
3~ |03 |88 |¢F|2=& 8 |dg
Jor) = = T X o
n o 1] L
HHP-023 | Prurito 2 2 -2 0 0 0 0 2 Condicional Leve
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HHP-038 | Prurito 2 2 -2 0 0 0 0 Condicional Leve
HHP-044 | Prurito 2 2 -2 0 0 0 0 Condicional Leve
HHP-050 | Prurito 2 2 -2 0 0 0 0 Condicional Leve
HHP-054 | Prurito 2 2 i 0 0 0 0 Condicional Leve
HHP-062 | Prurito 2 2 -2 0 0 0 0 Condicional Leve
HHP-079 | Prurito 2 2 -2 0 Condicional Leve
HHP-091 | Prurito 2 2 -2 0 0 0 0 Condicional Leve
HHP-102 | Prurito 2 2 -2 0 0 0 0 Condicional Leve

*La relacion causal fue imputada segun el algoritmo de causalidad autorizado por DIGEMID

Interpretacion:

Durante el seguimiento de los pacientes reclutados, se han notificado 9
reportes de caso individual que incluyen un total de 9 sospechas de RAM no graves.
No se han reportado sospechas de RAM graves (serias). Las sospechas de RAM
notificadas corresponden a reacciones listadas (esperada) en el inserto del producto
Betriderm Crema. La incidencia acumulada de sospechas de RAM se detalla en la

tabla 10.

Los pacientes presentaron recuperacion completa de las RAM, las sospechas
de RAM fueron manejadas mediante la suspensiéon (n=1) o reduccion del nimero
de aplicaciones del producto farmacéutico (n=1), pero en la mayoria de los casos el
tratamiento con Betriderm Crema fue continuado sin cambios (n=7) y no se indicé
tratamiento especifico para la RAM. Se ha estimado una media de la duracién de la

RAM de 1,0 dia, sin diferencias significativas entre ambos sexos.

Los resultados muestran en su momento incidencia que coincide con un

calculo de prevalencia de 6.47 %.
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4.1.2. Discusion de resultados

Las caracteristicas obtenidas en el presente estudio, en el que por muestreo
de tipo “consecutivo” y de caracter no probabilistico, se invitd a participar a
individuos que cumplian con los criterios de elegibilidad, conforme acudian al
establecimiento farmacéutico debidamente autorizado; se estimé un periodo de
reclutamiento y recoleccién de datos de 3 (tres) meses, obteniendo resultados del
enrolamiento a 139 pacientes con dermatosis, quienes tenian una edad promedio de
41.9 afios, en su mayoria el 63.1% era del sexo femenino, con un peso promedio de
64.4 kilogramos y una talla de 159 cm; no existiendo diferencia significativa entre
sexo para estas; en relacion con los estudios referidos los hallazgos difieren en
tamafio muestral, tipo de productos farmacéuticos, numero de sospechas de
reacciones adversas encontradas y su manifestacion segun sexo se acompafian
destacandose el sexo femenino como el mas predispuesto a estas, mientras que el
estudio de Alviz et al, de las sospechas de reacciones adversas encontradas el 72.2

% corresponde al sexo masculino con una edad manifiesta entre 30 a 35 afios.

Para el caso de los patrones de uso o consumo del producto farmacéutico;
existe diferencia debida a los productos farmacéuticos en estudio, por haber
incurrido en periodos de pandemia de Covid-19, los estudios referidos en su
mayoria corresponden estas, no obstante no mostraron caracteristicas de uso;
mientras que en el presente se encontré que el consumo del producto Betriderm
Crema fue por recomendacion del personal del establecimiento farmacéutico en un

97.9%, complementandose con la automedicacion del producto, con una indicacion



42

de aplicacion de hasta 3 veces por dia en un 95.7% y por 1-3 dias 97.9%, habiendo

ninguno usado previamente el producto.

Asi mismo para factores predisponentes, los pacientes, mostraron habitos de
vida saludable al manifestar consumo de frutas y verduras al menos 5 dias a la
semana con 55.6% Yy 54.5% respectivamente, pero negativamente el 88.8%
consume al menos un producto con contenido alcoholico y el 33.7% fuma

cigarrillos siendo el 52.4% de estos de sexo masculino.

La caracterizacion de las sospechas de reacciones adversas es lo mas
caracteristico en abordaje por estudios de esta naturaleza, dejandose de lado los
factores que acompafian a estas, siendo asi la medicacién concomitante encontrada
en el presente, denominada concurrente se tiene el 14.9% consumia naproxeno y el
12.9% lbuprofeno, marcando la caracteristica de consumo de AINES como los mas
demandados, seguidos de omeprazol 8.6% y Valsartdn 7.2%, notandose una

variabilidad entre diferentes productos consumidos paralelamente por los pacientes.

Los diferentes estudios empleados como antecedentes destacan la
prevalencia o incidencia de sospechas de reacciones adversas encontradas, no
obstante es de sefialar que estos conjuntamente con el presente estudio difieren en
tipo de producto, centro de ejecucion, tipo de pacientes y otras que no permitirian
compararlos para diferenciar caracteristicas saltantes, no obstante seglin la
clasificacion por frecuencia establecida por el CIOMS, en este estudiose encontrd
una prevalencia de manifestacion de RAM de 6.47%, estando dentro de lo que se

considera esperado, mientras que Rodriguez encontré 10.4% y Contreras 38.2%
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siendo que el primero evalu6 medicamentos empleados durante Covid-19 y el
segundo en productos para el glaucoma. No obstante Contreras encontro lo que se
conoce como una desproporcionalidad de las reacciones adversas, aspecto que no
toca en su trabajo, esto conduce a pensar que algo sucede en el producto
farmacéutico y se debe analizar en cuanto a calidad y aspectos clinicos, mi estudio
tuvo asideros no contemplados debido a la demanda del producto, el tiempo que se
da para la ejecucion del mismo, su uso no se da por prescripcién médica, el tipo de
formulacién que retne fue observado por DIGEMID en cuanto a eficacia y
seguridad en cuanto a un componente de estas cremas que era Betametasona, la cual
fue reemplazada por Dexametasona a fin de cumplir con sustento de eficacia y

seguridad como exigencia regulatoria.

Las sospechas RAM encontradas son esperadas segun la ficha técnica del
producto, por lo que no proveen informacion para descontinuar o suspender el

regulatoriamente el producto.

Por otro lado, del analisis de causalidad, se desprende que segun el
algoritmo de Karl Lasagna mod. Espafia, son leves con una imputacion de

condicional ligada al consumo y caracteristicas evaluadas.
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CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1 Conclusiones

Primero establecer que las caracteristicas socio demograficas encontradas del
enrolamiento a 139 pacientes con dermatosis, tienen una edad promedio de 41.9 afos,
en su mayoria el 63.1% era del sexo femenino, con un peso promedio de 64.4
kilogramos y una talla de 159 cm; no existiendo diferencia significativa entre sexo
para estas.

Segundo, los patrones de uso, también llamados circunstancias por los cuales el
consumo de un medicamento por parte de un paciente se dio, destacan la
automedicacion o induccion al consumo por parte del personal del establecimiento
farmacéutico en un 100 % (97.9 % recomendacion y 2.1 % automedicacion
propiamente dicha por parte del paciente). EI nimero de aplicaciones de la forma
farmacéutica fue en su mayoria de 3/dia representando el 95.7 %; el 71.9 % de
participantes se aplico por recomendacién durante 1 a 3 dias.

Tercero, para los factores predisponentes evaluados se evaluaron habitos, entre los
habitos nocivos, si bien se observo que la gran mayoria de los pacientes (n=123,

88,8%) reportd consumir una bebida alcohdlica durante los ultimos 12 meses, se
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desprende de los datos que todos los pacientes no son consumidores habituales de
bebidas alcohdlicas (45,2% consumen menos de 1 bebida alcohdlica al mes y 54,8%
de los pacientes consumen 1 bebida alcohélica durante 1-3 dias al mes). Con respecto
al consumo de tabaco, aproximadamente el 33,7% (n=47) de todos los pacientes ha
reportd consumir tabaco en la actualidad. Entre ellos, el 52,4% (n=25) eran pacientes
de sexo femenino. En cuanto a los habitos saludables, se destaca el consumo de
frutas, al menos, 5 dias a la semana. En cuanto al consumo de verduras, el nivel de
consumo reportado ha sido similar al de frutas: el 54,5% de los pacientes refirieron
consumir verduras, al menos, 5 dias a la semana.

Cuarto, la medicacion concomitante que paralelamente consumieron los pacientes a
la crema Betriderm, se determino que el Naproxeno 14.4 %, Ibuprofeno 12.9 %,
Omeprazol 8.6 %, Valsartan 7.2 %, asi mismo el Celecoxib y otros en forma
descendente caracterizaron este punto.

Quinto, se han notificado debidamente a la autoridad reguladora a través del sistema
de farmacovigilancia, 9 reportes de caso individual que incluyen un total de 9
sospechas de RAM no graves. No se han reportado sospechas de RAM graves
(serias). Las sospechas de RAM notificadas corresponden a reacciones listadas
(esperada) en el inserto del producto Betriderm Crema. Los pacientes presentaron
recuperacién completa de las RAM, las sospechas de RAM fueron manejadas
mediante la suspension (n=1) o reduccion del nimero de aplicaciones del producto
farmacéutico (n=1), pero en la mayoria de los casos el tratamiento con Betriderm

Crema fue continuado sin cambios (n=7) y no se indicé tratamiento especifico para
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la RAM. Se ha estimado una media de la duracién de la RAM de 1,0 dia, sin
diferencias significativas entre ambos sexos.

e Sexto, la categoria de causalidad establecida es condicional, segun el algoritmo
autorizado por el sistema nacional de farmacovigilancia de Pera.

e Séptimo, la prevalencia establecida pen el presente estudio es de 6.47%, habiendo
aplicado una metodologia de la farmacovigilancia en forma activa, nos hace ver que
es necesario monitorear el comportamiento de los medicamentos en los pacientes
luego de ser administrados, es necesario; ya que este este estudio nos hace ver que
las proyecciones de CIOMS como autoridad médica mundial son correctos y la
mayor o menor prevalencia de un 10 % nos hace ver que existe algin problema
relacionado con el medicamento que para este caso es reaccion adversa, siendo
necesario aumentar muestras, contar con recursos adecuados, trabajo

multidisciplinario, formacion adecuada, etc.

5.2 Recomendaciones

e Lanormatividad sobre farmacovigilancia debe contemplar adecuadamente estudios
de fase IV o tipo postautorizacion, ya que permitiran una vigilancia adecuada pasiva,
intensiva o activa de los productos farmaceuticos.

e La universidad como sistema debe formar parte de los componentes del sistema
peruano de farmacovigilancia.

e La formacién de pregrado por competencias profesionales debe contemplar gestién
de beneficio riesgo de los productos farmacéuticos.

e Se deben crear bases de datos que recojan informacion sobre el consumo de

medicamentos y dafios que ocasionan.
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Anexo 1- Matriz de consistencia
“Farmacovigilancia Activa del producto farmacéutico Betriderm crema en usuarios de la
Botica Avi Pharmas.a.c., Lima 2023”
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Formulacion del Problema

Objetivos

Hipotesis

Variables

Disefio Metodolégico

Problema general

= ;Qué caracteristicas tendra la
farmacovigilancia activa del
producto farmacéutico Betriderm
crema, en los usuarios de botica

AVIPHARMA, Lima-2023?

Problemas especificos

= ;Qué caracteristicas socio-
demogréficas tendran los usuarios
del producto farmacéutico
Betriderm crema de la botica AVI
PHARMA, Lima-2023?

= ;Qué que patrones de uso tendran
los usuarios del producto
farmacéutico Betriderm crema de la
botica AVI PHARMA, Lima-2023?
= ;Qué factores predisponentes a las
dermatosis tendran los usuarios del
producto farmacéutico Betriderm
crema de la botica AVI PHARMA,
Lima-2023?

= ;Qué medicacion concomitante
tendran los usuarios del producto
farmacéutico Betriderm crema de la
botica AVI PHARMA, Lima-2023?
= ;Qué caracteristicas tendran las
sospechas de RAM desarrolladas

por los usuarios del producto

Objetivo general

= Determinar las caracteristicas
que tendra la farmacovigilancia
activa del producto
farmacéutico Betriderm crema,
en los usuarios de botica AVI

PHARMA, Lima-2023

Objetivos especificos

= Determinar las caracteristicas
socio-demograficas que tendran
los usuarios del producto
farmacéutico Betriderm crema
de la botica AVI PHARMA,
Lima-2023

= Establecer los patrones de uso
que tendran los usuarios del
producto farmacéutico
Betriderm crema de la botica
AVIPHARMA, Lima-2023

= Determinar los factores
predisponentes a las dermatosis
que tendran los usuarios del
producto farmacéutico
Betriderm crema de la botica
AVIPHARMA, Lima-2023

= Determinar la medicacion
concomitante que tendran los
usuarios del producto

farmacéutico Betriderm crema

No aplica

Variable 1:

Farmacovigilancia activa

Dimensiones:

Usuario de Betriderm
crema

Sospecha de reaccién
adversa a medicamento
Medicamento de
Betriderm crema
Enfermedades
concurrentes
Medicacion
concomitante
Notificacion de las
sospechas de reacciones

adversas.

Variable independiente:

Factores predisponentes

Dimensiones:

Edad

Sexo

Indicacion

Peso / Indice de masa
corporal (IMC)

Otras enfermedades
Uso de otros
medicamentos (durante
los Gltimos 3 meses)
Habitos nocivos

Ingesta de alcohol

Método de investigacion

Deductivo

Enfoque investigativo

Cuantitativo

Tipo de investigacion

Béasico

Disefio de la investigacion

Observacional
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farmacéutico Betriderm crema de la
botica AVI PHARMA, Lima-2023?
= ;Qué clasificacion tendran las
sospechas de RAM segun la
causalidad, desarrolladas por los
usuarios del producto farmacéutico
Betriderm crema de la botica AVI
PHARMA, Lima-2023?

= ;Cudl sera la prevalencia de las
sospechas de RAM asociadas al
producto farmacéutico Betriderm
Crema, en los usuarios de botica

AVI PHARMA, Lima-2023?

de la botica AVI PHARMA,
Lima-2023

= Determinar las caracteristicas
que tendran las sospechas de
RAM desarrolladas por los
usuarios del producto
farmacéutico Betriderm crema
de la botica AVI PHARMA,
Lima-2023

= Establecer la clasificacion de
causalidad que tendran las
sospechas de RAM
desarrolladas por los usuarios
del producto farmacéutico
Betriderm crema de la botica
AVIPHARMA, Lima-2023

= Determinar la prevalencia de
las sospechas de RAM
asociadas al producto
farmacéutico Betriderm Crema,
en los usuarios de botica AVI

PHARMA, Lima-2023

Tabaquismo
Alimentacién no
balanceada

Dosis de administracion
del medicamento

Otras




Anexo 2 — Matriz de Operacionalizacién de variable

Variable 1: Farmacovigilancia Activa
Definicion operacional:
Matriz operacional de la variable 1

54

Dimensiones Definicion Deﬁm.cm“ Indicadores Escala de medicion | Escala Valorativa
Conceptual operacional
Usuario de Betriderm El usuario de Betriderm | Se operacionalizo a través | Edad Cuantitativa / Razon | Tiempo (afios)
crema crema esta constituida por | del  andlisis de  los [ pggg Cuantitativa / Razén | Peso (Kilogramos)
todos los consumidores que | diferentes datos Sexo Cualitativa 7 Nominal | - Masculino
adquieran 'y usen el | requeridos por el formato - Femenino
producto. de  motificacion  de "Consumo de tabaco | Cualitativa/ Nominal | - Si
sospechas de reacciones - No
adversas de medicamentos | Consumo de Cualitativa/ Nominal | - Si
para  profesionales de | bebidas alcohdlicas - No
salud. Practica de Cualitativa/ Nominal | - Si
actividad fisica - No
Consumo de frutas | Cualitativa/ Nominal | - Si
- No
Consumo de Cualitativa/ Nominal | - Si
verduras - No
Sospecha de reaccion La Sospecha de reaccion es - Leve
i o ) - Moderada
toda aquella  Reaccion Gravedad Cualitativa / Nominal

adversa a medicamento

nociva y no deseada que se

- Severa (Grave)
- Definida
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presenta tras la
administracion  de  un
medicamento, a  dosis
utilizadas habitualmente en
la especie humana, para
prevenir, diagnosticar 0
tratar una enfermedad; o
para modificar cualquier
funcion bioldgica.

Medicamento

Betriderm® Crema

El Medicamento Betriderm
presenta en su composicion
la combinacion de
Betametasona dipropionato
(antinflamatorio),
Clotrimazol (antifungico o
antimicotico) y
Gentamicina

(Antibacteriano).

Probable
Posible

ICausallbd_{;\_c:jod Cualitativa / Nominal Condicional
mputabilica Improbable
DCI Cualitativa / Nominal Si

No
Laboratorio Cualitativa / Nominal Si

No
Lote Cualitativa / Nominal Si

No
Dosis Cualitativa / Nominal Si

No
Viade Cualitativa / Nominal Si
administracion No
Fecha de inicio de Cualitativa / Nominal Si
tratamiento No
Fecha final de Cualitativa / Nominal Si
Tratamiento No
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Enfermedades

concurrentes

Las enfermedades
concurrentes  son  todas
aquellas enfermedades que
se cursan paralelas a un
diagndstico principal, son
Ilamadas también
intercurrentes,

concomitantes,

preexistentes 0 también
comorbilidades; 'y que
ameritan medicacion

paralela o concomitante.

Medicacion

concomitante

La Medicacion
concomitante es  toda
aquella medicacion
adicional que un paciente
consume a su diagndstico
principal, para a controlar
las comorbilidades.

- CIE 10**

Diagnostico Cualitativa / Nominal
DCI* Cualitativa / - Si

Nominal - No
Dosis /Frecuencia Cualitativa / - Si

Nominal - No
Viade Cualitativa / - Si
administracion Nominal - No
Fecha de inicio de Cualitativa / - Si
tratamiento Nominal - No
Fecha final de Cualitativa / - Si
Tratamiento Nominal - No
Indicacion (CIE 10) | Cualitativa / - Cie 10

Nominal
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Notificador de las
Sospechas de Reacciones

Adversas

El Notificador de las
Sospechas de Reacciones
Adversas es aquel
Profesional sanitario que
por sus  conocimientos
comunica la deteccion de las
sospechas de reacciones
adwversas a la autoridad
correspondiente, a fin de
mantener actualizados los
perfiles de seguridad de los

medicamentos.

Profesional
sanitario

Cualitativa /
Nominal

- Medico
- Enfermera
- Farmacéutico
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Anexo 3: Instrumentos

SISTEMA PERUAND DE FARMACOWVIGILAMCIA Y TECHOVIGILANCLA
FORMATD

HOTIFICACION DE SO0SPECHAS DE REACCIONES ADVERSAS A MEDICAMENTOS U OTROS PRODUCTOS
FARMACEUTICOS POR LOS PROFESIONALES DE LA SALUD

COHFIDENCIAL

A DATOS DEL PACIENTE

Mombres o iniciales{*):
Edad {*]: [ Sesoy OF OM | Pesarkal Historia Clinica o DHE:
Extablocimionto*}:

Diagnostico Principal o CIET0:
B. REACCIONES ADVERSAS SOSPECHADAS:
Marcar con "X si la notficacicén comespande a :

O Reaccitn adversa T Error de medcacicn O Problema de calidad O OtmolEspeciique)... ...
Describir la reaccitn adversa (%)

Fecha da inicic de RAM {*):

Fecha final de RAM: _ §__ T
Gravedad da la RAM| Marcar can X}
o Leve o Maderada 0 Grave

Solo para RAM grave (Marcar con X)
OMwerde. Fecha !

O Pusa en grave riesgo ba vida del pacienies
O Produjo o prolongd su hospilalkzacicn
O Produjo discapacid adfncapacidad

O Produje ancmalia cangénika
Desenlace|kMarcar can X)

O Recuperado O Recuperada can secuela
O Mo recuparada O Mardal D Descanccida

Reszuliados relevantes de examenes de laboratorio {inchir Techas):

OMros datos importanies de la historia clinica, incluyendo condiciones médicas preexistenies, patologias concomitantes [=jempla: Alergias,
embamzro, consuma de alechol, abaco, defuncién renalfhepalica, elc)

C. MEDICAMENTO(S] U OTRO[S) PRODUCTO(S) FAH.IIAI:EJTIDD[S] SOSPECHOSNS) (En &l camo de producios bickigicos es necesario

registrar &l nombre comercial, laboratorio fabrcanie, r ] itano ¥ ndmens de lobe)
Hombre comercial y Laborata Lote “Dosid Via de Fecha Fecha Motivoe do
gendérical®) cratario . Frecuencial®] Adm. *) | imiciod*] | final{*] | prescripcidon o CIE 10
s in(M X si [N No R icign(Ma X si | N No
uspensidn|Mancar con X) i o aplica peaposicidn(Marcar con X} ] aplica
[1}gDe=aparecd b reaccidn  adversa  al (1} Reaparecad ba resccicn adversa al adminisirar
suspander =l medicamenio u oftm prodocio nuevamente e medicamenio u abtm  praducta
famacéulica® farmacéutica?
[2)lgDesaparecd & meacckn adversa  al (Z}:El paciente ha presenlado anteriormentz &
dimminuir la dosis? reaccién adversa al medicamento u olro producta
farmaceéutica?
El pacienie recibxd ralamisnta para la reaccdn adversa O S5i O Mo Especfique:
En caso de sospecha de problemas de calidad indicar: N* Regisiro Sanitaria: Fecha dm vencimienlo___f g
[+ IIED.ICAIIEHT-DIS} U OTRO(S] PRODUCTONS) FARMACEUTICINS) CONCOMITANTE[S] UTILIZADO(S) EN LOSE 3 ULTIMOS MESES
luir medicar (5] v ofmofs) prodecios) farmacéuficals) para tratar la reaccion adversa
Nnmh“ |=|:|r_|1=r|:|al nﬂIﬂ. Via de Adm. Fecha iinicio Fecha final thu:n d-u
aemérico frecusncia prescripoitin

E.  DATOS DEL HOTIFICADOR
Mombres y apellidos(®):
Teléfono o Corres electrdnico]®):

Profesidn*}: | Fecha de natificacian gt . | H* Hotificacidan:
L ox campos {*)] son obligatorios

Cormes slectrénice: farmacoamlancisySdiosmid minss. pob. pe



Validacion

Anexo 4: Validez del instrumento
de Instrumentos. Mg. Leon Apac Gabriel Enrique

CERTIFICADO DE VALIDACION DE CONTENIDO DEL
INSTRUMENTO

Titulo de Investigacion: “Farmacowvigilancia activa del producto farmacéutico
Betriderm®& crema en usuarics de botica AVl PHARMA SAC, Lima-2023"

FORMATO DE VALIDACION DEL INSTRUMENTO

DATOS GEMERALES
Apellidos y Mombres del sxperto: Mig: LEON APAC GABRIEL ENRMIUE.
Aurbor {a) del instrumento: Br. CARRASCO ARIAS, DANA PATRICIA
LT '.}'I::"":I""""'"""; Pertinencia Relevancia Claridad Sugrerencias
J [kems
Varable 1: Parmacovigilancia activa
S0 Mo =i Mo = No
X X X
X X X
X X X
X X X
X X x
X X X
X X X
X X X
E Giravesdaed X X X
N Caasalidad o
Impeatabal * * =
[3: Betriderms Crema
B ICl X X X
s labaoratoro - X X
X X X
X X X
X X X
- X X
X X X
' rrentes [Factores
A 1AChoes |
1L° Deagrecaticn N EA 5
[15: Medicackin coomcomutante
Lix ICl X X X
L7 Doasis SFrecusesndcia - X X
12 Via de adminis A0 A x X
X X x
X X X
" %
22 | Profesional sanitaro N E 5

*Bazado en el 5:-rmamparam:iﬁca-::i-:'-n-de sospechas de:-reacc:u:-nes adversas del Ministerio de Salud para

Chservacionaes (precisar si hay suficiencia): PRESENTA SUFICIENCLA

COpinidn de aplicabilidad:

Aplicable [X] Aplicable después de comegir [ ] Mo aplicable [ 1

Apel
Mg:
(]

lidos y nombres del juez validador.
LEON APAC GABRIEL ENRIGUE.
07492254

Especialidad del Validador: METODOLOGLA, ESTADISTICA,
Fecha: 29.03.2023

Firmma:
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Validacion de Instrumentos. Dra. Adela Marlene Collantes Llacza

CERTIFICADO DE VALIDACION DE CONTENIDO DEL
INSTRUMENTO

Titulo de Investigacion: “Farmacowvigilancia activa del producto farmacéutico
Betridermm@& crema en usuarios de botica AVI PHARMA SAC, Lima-2023"

FORMATO DE VALIDACION DEL INSTRUMENTO

DATOS GEMERALES
Apellidos y Momibres del esperta: Dria). Q. F. ADELA MARLEME COLLANTES LLACEA
Aurbor {a) del instremensto: Br. CARRASCO ARIAS, DANA PATRICIA
M '.:h'l:"':lh"ﬂn""; Fer ia Rel == Claridad Sugperencias
J leems
Varable 1: Farmacowvigilancia activa
! & i Mo =i Mo =i Mo
L X x X
2 X x X
| X x X
4 Consama «de tahaon X x X
. Consamao de bebidas
- aloohiilicas * * =
& FPractica de actividad ¥ ¥ .
_ isica _ -
“onsamo de frutas X X »
o de verduras X X X
£ = X
X X X
I n " ™
% Laborasoro X x x
L Lote e x x
11 Ihoesis £ = x
L2 Wia de administracsin X X x
13 Fecha de inscio de W % .
X X X
=L = .
=L = X
Ihoemis P rocussrms £ o X
LE Via de adoinistracsin X X X
] Fedha de inbcio de W % ar
® £ 4
L o .
2 Frofeswonal sanitarso o w

*Baszado en.—"-l formate param:ﬁcac:lnn de sospechas de resccionss adversas del Ministerio ds Salod para

Crhservaciones (precisar si hay suficiencial: HAY SUFICIENCLA

Cpinican de aplicabilidad:
Aplicable [>] Aplicable después de comegir [ ] Mo aplicable [ 1

Apellidos v nombnes del juez validador.

Mg. Collantes Llacza, Adela Marlens

D 44607852

Especialidad del YWalidador: Farmacologia Clinica
Fecha: D2.04. 2(]23




Validacion de Instrumentos. Dr. Raul Fernando Cruzado Ubillus

CERTIFICADO DE VALIDACION DE CONTENIDO DEL

INSTRUMENTO

Titulo de Investigacion: “Farmacovigilancia activa del producto farmacéutico

Betriderm® crema en usuarocs de botica AV PHARMA SAC, Lima-2023"
FORMATO DE VALIDACION DEL INSTRUMENTO

DATOS GEMERALES

&pellidos y Momibires deld experto:

Aurtor {a) del instmamento:

Dria}. G F. RAUL FERNANDO CRUZADOD UBILLUS

Br. CARRASCO ARIAS, DANA PATRICLIA
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HumEnsiores

N ¢ Teem: FPertinencia Relbevancia Caridad
I L& =
Varable 1: Farmaoo
[amenssom 1: U= 5i Mo Gj Mo o Mo
Hetriderm Cremna
1 L= o - X
2 Pex n X X
E | SENa X S X
1 Lninsaaman 4 & fa hain Y X X
Lnnsauma o & Dtk s
[ - 1 4
- aloahiolicas x * o
& Practica de actividad % % ¥
CislCa
¥ Consamo de Erukas x X X
H Lonsamo de verduras X X X
2 Sospecha de Heaooid
Jdversa a Medicamento
[ Lararnses sl Y X X
Camsalidad o
X X X
3 o - X
¥ A ] X
L0 Lode X S X
11 Ahceis Y X X
14 Wla de admn Stracksin o E X
13 X X X
14 X - X
134 Er
conourrentes | Factores
ascriados]
L5 Lnagrecesilcn x X X
105 Resdlcackin CiHnon MUt nke
4= LN | o E X
L Dosis fFrecsencia n X X
14 Via de adm Tyl o - X
19 x - x
o X x
Y X X
27 | FProfesional saniiaro £ ]

*Bazado en el formato mara

"
motificacion de sospechas

Chsaervaciones (precisar si hay suficiencia):

COpinian de aplicahilidad:

Aplicable [X]

Aplicable despuds de comeqgir [ ]

Apellidos vy nombres del juez validador.

Mg. Radl Fernando Cruzado Ubillus
I 1722105 7F

Especialidad del Walidador: Farmaceutico Clinico

Fecha: 21.04_.20 - -

Firmnac ~—
FEG] FL Orarads” OEios™

Farmacdutico - Psicologo

d.e:-re&::cm]bes, adsrersas del Ministerio de Salud mara

HAY SUFICIENCILA

Mo aplicable [ 1
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Anexo 5: Aprobacion del comité de ética

AF QN
Universidad
Norbert Wiener
RESOLUCION N* 044-2023-DFFB/UPNW
Lima, 13 de mayo de 2023
VISTO:

El Acta N° 039 donde la Unidad Revisora de Asuntos Eticos de 1a
FFYE aprueba la no necesidad de ser evaluado el proyecto por el Comité
de Etica de la Universidad que presenta elfla tesista: CARRASCO ARIAS,
DAMA PATRICIA egresado (a) de la Facultad de Farmacia ¥y Bioguirnica.

CONSIDERANIMD:
Que es necesario proseguir con la ejecucidn del proyecto de tesis,
presentado a la facultad de farmacia ¥ biogquimica.

En uso de sus atribuciones, el decanco de la facultad de farmacia vy
bhioquimica;

RESUELVE:

ARTICULO UNICG: Aprobar el proyecto de tesis titulado:
“FARMACOVIGILANCLA ACTIVA DEL PRODUCTO FARMACEUTICO
BETRIDERME CREMA EN USUARIOS DE LA BOTICA AVI PHARMA 5AC,,
LIMA 2023 presentado por elfla tesista: CARRASCO ARIAS, DANA
PATRICIA autorizandose su ejecuicidn.

Registrese, comuniquese y archivese,

Dr. Rub#n Eduardo Cusva Mestanza
Decano (&) de la Facultad de Farmacia vy Bleguimica
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Anexo 6: Formato de Consentimento informado
CONSENTIMIENTO INFORMADO EN UN ESTUDIO DE INVESTIGACION

Institucion: Universidad Privada Norbert Wiener

Investigador: Dana Patricia, Carrasco Arias

Titulo: “FARMACOVIGILANCIA ACTIVA DEL PRODUCTO FARMACEUTICO
BETRIDERM CREMA EN USUARIOS DE LABOTICA AVI PHARMA S.A.C., LIMA
2023~

Propdsito del estudio: Lo invitamos a participar en un estudio llamado: “FARMACOVIGILANCIA ACTIVA
DEL PRODUCTO FARMACEUTICO BETRIDERM CREMA EN USUARIOS DE LA BOTICA AVI
PHARMA S.A.C., LIMA 2023”. Este es un estudio desarrollado por una investigadora de la Universidad Privada
Norbert Wiener, Dana Patricia Carrasco Arias. El propdsito de este estudio es detectar probables sospechas de
reacciones adversas en pacientes usuarios del producto farmacéutico Betriderm Crema. Su ejecucion permitira

mejorar la informacidn de seguridad de este producto.

Procedimientos:

Si usted decide participar en este estudio, se le realizara “un monitoreo de seguimiento” en el que le preguntaremos si
ha sentido alguna reaccidén o sensacion en su organismo (sobre todo en su piel) “no normal” después de aplicarse la
medicacion, luego si fuera la respuesta positiva, requerimos un poco mas de informacién para completar un formato
de la autoridad y notificarla debidamente. Esto no debe durar méas de 10 minutos. Una copia de ser requerida se le
entregara a usted a fin de que corrobore que la Unica informacion es la relacionada con esa “sensacién no normal en
su cuerpo” respetando la confidencialidad y el anonimato.

Riesgos:

Su participacion en el estudio no lo somete a ningln riesgo, al contrario, cuidariamos de usted durante el estudio.
Beneficios:

Usted no se beneficiara con estipendio alguno, pero su informacién permitira un gran aporte a la salud publica peruana
que consume esteroides anabélicos androgénicos.

Costos e incentivos:

Usted no debera pagar nada por la participacién. Tampoco recibird ninglin incentivo econdmico ni medicamentos a
cambio de su participacion.

Confidencialidad:

Nosotros guardaremos la informacién con codigos y no con nombres. Si los resultados de este estudio son publicados,
no se mostrara ninguna informacién que permita su identificacion. Sus archivos no seran mostrados a ninguna persona

ajena al estudio.

Derechos del paciente
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Si usted se siente incémodo durante el estudio, podra retirarse de este en cualquier momento, 0 no participar en una
parte del estudio sin perjuicio alguno. Si tiene alguna inquietud o molestia, no dude en preguntar al personal del
estudio.

Puede comunicarse con Pedro Castillo Soto (Asesor de la investigadora) (998567785) o al comité que validé el
presente estudio, Dra. Yenny M. Bellido Fuentes, presidenta del Comité Institucional de Etica para la investigacion
de la Universidad Norbert Wiener, tel. +51 924 569 790. E-mail: comite.etica@uwiener.edu.pe
CONSENTIMIENTO

Acepto voluntariamente participar en este estudio. Comprendo qué cosas pueden pasar si participo en el proyecto.
También entiendo que puedo decidir no participar, aunque yo haya aceptado y que puedo retirarme del estudio en

cualquier momento. Recibiré una copia firmada de este consentimiento.

Participante: Investigadora:
DNI: Dana Patricia Carrasco Arias

DNI: 73351294


mailto:comite.etica@uwiener.edu.pe
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Anexo 7: Carta de aprobacidn del establecimiento farmacéutico para la recoleccion de

los datos
14 DE JUNIO DE 2023
A quien coerresponda:
Asunto: CARTA DE AUTORIZACION

La que suscribe, Representante Legal de 1a Botica AVI PHARMA 5.A.C., hace constar que
se brinda la autorizacion respectivamente solicitada, por la Br. CARRASCO ARIAS,
DANA PATRICIA, identificada con DML 73351294 v ejecucién por abordaje de
consumideres del producto farmacéutico Betriderm, para cumplir con los objetivos
trazadeos en su tesis intitulada FARMACOVIGILANCIA ACTIVA DEL PRODUCTO
FARMACEUTICO BETRIDERM CREMA EN USUARIOS DE LA BOTICA AVI PHARMA
5A.C, LIMA 2023.

Paro lo que nuestro establecimiento farmacéutico brindara todas las facilidades y apoyo
en la misma actividad.

Le hacemos entrega del presente, para los fines que estime por conveniente.

Sin otro particularn,

-

¥
i

e REFRESENTANTE LEGAL
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Anexo 8: Informe del asesor de TURNITIN

Reporte de similitud

NOMBRE DEL TRABAJO AUTOR

Patricia Carrasco - Informe de Tesis (Vs. Pedro C. Soto
003_15.10.2023).docx

RECUENTO DE PALABRAS RECUENTO DE CARACTERES
12395 Words 71446 Characters

RECUENTO DE PAGINAS TAMANO DEL ARCHIVO

73 Pages 1.4MB

FECHA DE ENTREGA FECHA DEL INFORME

Oct 18,2023 6:59 PM GMT-5 Oct 18, 2023 7:00 PM GMT-5

® 18% de similitud general
El total combinado de todas las coincidencias, incluidas las fuentes superpuestas, para cada base ¢

» 7% Base de datos de publicaciones  Base de datos de Crossref
» Base de datos de contenido publicado de Croasfiéf% Base de datos de trabajos entregados

® Excluir del Reporte de Similitud

» Base de datos de Internet  Material bibliografico
« Material citado » Material citado

Resumen
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Anexo 9: Carta de conformidad de Asesores

o
Universidad CARTA DE CONFORMIDAD

Norbert Wiener

Lima, 25 de septiembre de 2023

Dr. Rubén Eduardo Cueva Mestanza
Decano de la Facultad de Farmacia y Bioquimica

Presente. -

De mi mayor consideracion:

Por medio de la presente, me es grato dirigirme a Ud. para comunicarle que he revisado la
tesis titulada: Farmacovigilancia activa del producto farmacéutico Betriderm® crema en usuarios de
la botica Avi Pharma sac, Lima 2023, de la estudiante Carrasco Arias Dana Patricia, después de haber
evaluado y verificar que la estudiante ha levantado todas las observaciones, considero que el
proyecto de tesis estd apta para seguir con los procedimientos.

Aprovecho la oportunidad para expresarle a usted los sentimientos de mi especial
consideracion y estima.

Atentamente

Mg. Pedro Félix Castillo Soto
Asesor Tematico



vo
Universidad CARTA DE CONFORMIDAD

Norbert Wiener

Lima, 25 de abril de 2023

Dr. Rubén Eduardo Cueva Mestanza
Decano de la Facultad de Farmacia y Bioquimica

Presente. -

De mi mayor consideracion:

Por medio de la presente, me es grato dirigirme a Ud. para comunicarle que he revisado el
proyecto de tesis titulado: Farmacovigilancia activa del producto farmacéutico Betriderm crema®
en usuarios de la botica Avi Pharma sac, Lima 2023, de la estudiante Carrasco Arias Dana Patricia,
después de haber evaluado y verificar que la estudiante ha levantado todas las observaciones,
considero que el proyecto de tesis esta apta para seguir con los procedimientos.

Aprovecho la oportunidad para expresarle a usted los sentimientos de mi especial
consideracion y estima.

Atentamente

Dr. Federi)Vﬁartin Malpartida Quispe
Metoddlogo
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o
Universidad CARTA DE CONFORMIDAD

Norbert Wiener

Lima, 25 de mayo de 2023

Dr. Rubén Eduardo Cueva Mestanza
Decano de la Facultad de Farmacia y Bioquimica

Presente. -

De mi mayor consideracion:

Por medio de la presente, me es grato dirigirme a Ud. para comunicarle que he revisado el
proyecto de tesis titulado: Farmacovigilancia activa del producto farmacéutico Betriderm crema®
en usuarios de la botica Avi Pharma sac, Lima 2023, de la estudiante Carrasco Arias Dana Patricia,
después de haber evaluado y verificar que la estudiante ha levantado todas las observaciones
estadisticas, considero que el proyecto de tesis esta apta para seguir con los procedimientos.

Aprovecho la oportunidad para expresarle a usted los sentimientos de mi especial
consideracion y estima.

Atentamente

Mg. Pedro Saénz Rivera
Estadistico
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Informe de Similitud

® 17% de similitud general

Principales fuentes encontradas en las siguientes bases de datos:

+ 4% Base de datos de publicaciones « Base de datos de Crossref

+ Base de datos de contenido publicado de  + 17% Base de datos de trabajos entregados
Crossref

FUENTES PRINCIPALES

Las fuentes con el mayor nimero de coincidencias dentro de |a entrega. Las fuentes superpuestas no se
mostraran.

e o0 0 o606 0o

uwiener on 2023-04-03

. 2%
Submitted works
Universidad Nacional Abierta y a Distancia, UNAD,UNAD on 2020-12-14 29,
Submitted works
Universidad Auténoma de Bucaramanga,UNAB on 2020-02-22 1%
Submitted works
uwiener on 2023-03-30 1%
Submitted works
Submitted on 1687231241660 <1%
Subrnitted works
Universidad Wiener on 2023-05-05 <1%
Subrnitted works
Universidad Catdlica de Santa Maria on 2022-01-05 1%
Subrnitted works
Universidad Nacional Abierta y a Distancia, UNAD,UNAD on 2021-12-12 1%

Submitted works
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