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Glosario

Citocromo P-450: El citocromo P-450 (P-450) es el principal responsable del
metabolismo oxidativo de los xenobidticos. No se trata de un Unico enzima, sino que
en realidad es una familia de hemoproteinas presentes en numerosas especies, desde
bacterias a mamiferos, y de las que ya se han identificado mas de 2000 isoformas
diferentes.

Criterios Beers: Tienen como propdsito mejorar la seleccion de farmacos, reducir los
efectos adversos de los farmacos y proporcionar una herramienta para evaluar costos,
patrones y calidad de la atencion de farmacos utilizados en personas de 65 afios de
edad o mayores.

Criterios FORTA: Se disefiaron como afirmaciones que describian posibles casos de
Pl en pacientes mayores de 65 afos.

Criterios MAI: Desarrollado en 1992, evalta la adecuacion de la medicacion de
acuerdo a factores como: indicacion, evidencia de la eficacia, y existencia o ausencia
de contraindicaciones de importancia, costes, dosis incorrecta y duracion del
tratamiento.

Criterios STOPP/START: Recogen los errores mas comunes de tratamiento y omision
en la prescripcidon en las personas mayores, son faciles de relacionar con el
diagndstico (ya que estan agrupados por sistemas fisioldgicos) y pueden integrarse en
los sistemas informaticos de prescripcion.

Esperanza de vida: Calculo demografico sobre la edad media que pueden alcanzar
los individuos de una poblacién concreta en una época determinada.

Farmacocinética: Es la accion del cuerpo sobre el farmaco e incluye absorcion,
distribucion, metabolismo y excrecion.

Farmacodinamia: Accién de los medicamentos y efectos que tiene en el organismo
Vivo.

Factor de riesgo: Es cualquier rasgo, caracteristica, o exposicion de un individuo que
aumente su probabilidad de sufrir una enfermedad o lesion.

Gastrina: Hormona que liberan células especiales del revestimiento del estbmago
después de comer haciendo que el estbmago libere acido que ayuda a digerir los
alimentos.
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Glucogendlisis: Proceso catabolicoy hace referencia a la degradacion
de glucégeno a glucosa o glucosa 6-fosfato. Se da cuando el organismo requiere un
aumento de glucosa y, a través de este proceso, puede liberarse a la sangre y
mantener su nivel (glucemia).

Glucolisis: Proceso en el cual las células, en las reacciones enzimaticas que no
necesitan oxigeno, descomponen parcialmente la glucosa (azucar).

Interaccion farmacologica: Efecto de un medicamento se ve alterado por otro
farmaco, por un alimento o bebida, o por un compuesto toxico del medio ambiente.

Pluripatologia: Entendida como la aparicién de dos o méas enfermedades crénicas en
un mismo paciente.

Polifarmacia: Consumo de mas de tres farmacos simultaneamente, clasificandose
como menor, cuando se consume de dos a cuatro farmacos y mayor cuando son mas
de cinco.

Reaccion adversa: Cualquier suceso indeseable que ha sucedido con el paciente
mientras estaba utilizando un medicamento y existe la sospecha de que es causado
por el medicamento.
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Resumen

Antecedentes: El envejecimiento de la poblacion tiene como consecuencia el
incremento de la pluripatologia, lo que conduce a un nimero elevado de pacientes
hospitalizados que reciben polifarmacia, lo que incrementa el riesgo de aparicion de
reacciones adversas.

Objetivo: Evaluar la frecuencia de polifarmacia y su asociacién con las reacciones
adversas a medicamentos en el adulto mayor.

Métodos: Estudio retrospectivo observacional. Se incluyeron 264 pacientes mayores
de 60 afios ingresados al servicio de Medicina Interna, entre agosto de 2017 a
diciembre de 2019. Se revisaron expedientes recabando informacién de estancia
hospitalaria, laboratorios y prescripcion de medicamentos, la prescripcion inadecuada
se evaluo6 con los criterios STOOP/START. Las reacciones adversas se identificaron
mediante el algoritmo de Naranjo, y se calificaron de acuerdo a los criterios de Rawling
y Thompson. El andlisis se realizo mediante estadistica descriptiva e inferencial. Se
utilizo el paquete estadistico SPSSV23

Resultados: Estudio con 135 (51.2%) mujeres, 129 (48.8%) hombres con edad de
74.92+ 8.69, patologia primaria de hipertension arterial (53.9%) y de ingreso fue
cardiopatias (13.65%), La polifarmacia fue de 95.8% con 7.8+ 2.87 dias de
hospitalizacion y 10.77+ 5.61 medicamentos. Se encontré 4.9% de reacciones
adveras, con aumento de riesgo en aquellos con antecedentes de alergias (3.0 RM),
polifarmacia (2.7 RM) y AINES (2.5 RM) encontrando 15 reacciones adversas.

Conclusion: La frecuencia de polifarmacia fue de 95.8%, la prevalencia de
pluripatologia fue de 81% y relacion con reacciones adversas fue de 4.9%.

Palabras clave: polifarmacia, pluripatologia, reacciones adversas, AINES.
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Abstract

Background: The aging of the population has as a consequence the increase
of pluripathology, which leads to a high number of hospitalized patients receiving
polypharmacy, which increases the risk of occurrence of adverse reactions.

Objective: To evaluate the frequency of polypharmacy and its association with adverse
drug reactions in the elderly.

Methods: Retrospective observational study. We included 264 patients over 60 years
of age admitted to the Internal Medicine service between August 2017 and December
2019. Files were reviewed gathering information on hospital stay, laboratories and
prescription of medications, the inadequate prescription was evaluated with the
STOOP/START criteria. Adverse reactions were identified using Naranjo's algorithm,
and were rated according to rawling and thompson criteria. The analysis was performed
using descriptive and inferential statistics. The statistical package SPSSV23 was used.

Results: Study with 135 (51.2%) females, 129 (48.8%) men aged 74.92+ 8.69, primary
pathology of arterial hypertension (53.9%) and admission was heart disease (13.65%),
polypharmacy was 95.8% with 7.8+ 2.87 days of hospitalization and 10.77+ 5.61
medications. We found 4.9% of adverse reactions, with increased risk in those with a
history of allergies (3.0 RM), polypharmacy (2.7 RM) and NSAIDs (2.5 RM) finding 15
adverse reactions.

Conclusion: The frequency of polypharmacy was 95.8%, the prevalence of
pluripathology was 81% and the relationship with adverse reactions was 4.9%.

Keywords: polypharmacy, pluripathology, adverse reactions, NSAIDs
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Introduccidén

En México en el 2010 la edad promedio de esperanza de vida fue de 76 afios,
se estima que para el 2050 la esperanza de vida sera de 83 afios. En La actualidad
México atraviesa una etapa de envejecimiento acelerado, ya que ha disminuido la tasa
de natalidad y aumentando la esperanza de vida. Se estima que para el afio 2050 se
considera que uno de cada 3 mexicanos tendrd méas de 60 afios. (Montes & Gonzales,
2018)

Este fendmeno trae consigo el aumento en la demanda de servicios de salud lo cual
para la atencion de los pacientes tiende a un aumento de polifarmacia y en
consecuencia, mayor probabilidad de reacciones adversas. Los cambios fisiolégicos y
metabdlicos en este grupo etario estan directamente relacionados con la
administracion de medicamentos en la absorcidon, distribucion, metabolismo y
excrecion (Soria & Bernardino, 2014)

La polifarmacia denominada asi por el uso de cinco farmacos o mas, incluyendo
terapia alternativa para el control de la pluripatologia, lo que condiciona a una aumento
en el riesgo de presentacion de reacciones adversas definida como toda aquella
respuesta nociva, no deseada y no intencionada que se produce después de la
administracion de un medicamento con dosis utilizadas habitualmente para
tratamiento, diagnostico, o modificacion de una funcion bioldgica. (Portillo, 2019)

La prescripcion razonada en el adulto mayor es aquella accion terapéutica y
discriminada para el control individual del paciente, mientras que la prescripcion
inadecuada se considera asi cuando el riesgo de tener una reaccion adversa supera
el beneficio del medicamento administrado. Para la vigilancia se implementaron en
1991 los criterios de Beers con 53 medicamentos potencialmente inapropiados,
posteriormente se desarrollaron los criterios Stopp/Start donde se describian 68
criterios para prescripcion inadecuada y 22 para la prescripcion adecuada de
medicamentos. (Robles & Hernandez, 2018)
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Marco tedrico

Los adultos mayores son un grupo de riesgo para el desarrollo de reacciones
adversas. Esto dado por la presencia de tratamientos médicos con cinco 0 mas
farmacos, presencia de enfermedades cronicas degenerativas multiples, asi como la
implementacion de nuevos medicamentos, aumentan el riesgo en la presentacion de
reacciones adversas farmacolégicas. (Martinez & Gomez, 2014)

La génesis de reacciones adversas en los adultos mayores se ha comprobado con
base en la utilizacion de diferentes farmacos, donde se encontré una relacion con
cambios fisiolégicos del metabolismo. Los pacientes con reacciones adversas a
medicamentos en ocasiones se pueden presentar con sintomas como confusién,
somnolencia, mareos o caidas. (Serra & German, 2013)

En los dltimos afos en los centros de atencidn de urgencia en hospitales ha aumentado
el ingreso por interacciones a medicamentos dados por primera vez o utilizados de
manera cronica. (Calderon & Orozco, 2008)

En general un farmaco se considera adecuado o apropiado cuando presenta una
evidencia clara de que el uso de este representa una mejoria, buena tolerancia y
resulta efectivo. Ademas de tomar en cuenta los cambios fisiologicos, la esperanza
de vida, terapias alternativas, la esperanza de vida corta, enfermedades multitratadas
y el apego al tratamiento, en estos casos se recomienda la utilizacion de
medicamentos con base al riesgo beneficio. (Vasquez & Ortiz, 2016)

Polifarmacia se refiere al uso de cinco o mas farmacos incluyendo las terapias
homeopaticas, alopaticas y herbolarias. Es mas frecuente en pacientes adultos
mayores lo que propicia la aparicion de reacciones adversas e ingresos hospitalarios.
Uno de los factores que aumentan el riesgo de polifarmacia es la pluripatologia tratada
en diferentes niveles de atencion, o en distintas instituciones de salud. Un ejemplo son
las patologias endocrinas y cardiovasculares, donde cada médico se encarga de la
utilizacion de un tratamiento individual, los cuales se basan en resultados descritos
para su patologia, sin conocer las posibles interacciones con alguna enfermedad
concomitante. La terapéutica de ciertas patologias esta basado en guias de practica
clinica que indican el mecanismo de accion, las posibles reacciones adversas y el
resultado esperado. Por lo que es necesario que los pacientes que presenten
polifarmacia tengan un monitoreo especial para detectar interacciones
farmacoldgicas. (Soares & Oliveira, 2016)



Polifarmacia en el adulto mayor

La prevalencia de la polifarmacia es un punto importante en la investigacion, ya que el
adulto mayor presenta mayor riesgo de presentar reacciones adversas. En México se
encontré una prevalencia de polifarmacia desde 18% al 89% en distintos lugares del
pais con un promedio de 5.3 medicamentos utilizados de manera conjunta.

En un estudio en Hidalgo con una muestra de 285 adultos mayores se encontré una
prevalencia de polifarmacia del 18% con un promedio de 4.8 farmacos. (Alvarado &
Mendoza, 2006)

En un estudio en sonora con una muestra de 76 adultos mayores se encontré una
prevalencia de polifarmacia del 36.1% con un promedio de 5.2 farmacos. En el cual se
mostré que aumenta en pacientes mayores a 76 afios. (Canale & Alvarez, 2014)

En un estudio en Monterrey con tamafio de muestra de 446 pacientes adultos mayores
de 60 afos se registré una prevalencia de polifarmacia de 84.5% con un promedio de
7.5 farmacos y una prescripcion inadecuada de 48.9%, utilizando los criterios de Beers.
(Martinez & Gomez & Sauceda, 2014)

En un estudio en Tamaulipas con muestra de 180 pacientes la prevalencia de
polifarmacia fue de 89% con una administracion de 5.7 medicamentos por paciente y
una prescripcion inadecuada de 67.2%, utilizando los criterios STOPP START (Zavala
& Teran, 2018)

Mientras que la polifarmacia en estudios internacionales demostro una prevalencia de
polifarmacia de 39% al 75.2%. En un estudio en Espafia, mostro una prevalencia de
polifarmacia de 56% con una prescripcion inadecuada de 48% donde se utilizaron los
criterios STOPP START. (Perez & Gomez, 2017)

En un estudio en Cuba con tamafio de muestra de 118 pacientes la prevalencia de
polifarmacia fue de 39% y la administracion de medicamentos de manera autbnoma
fue del 96%. (Perez, 2005)

En un estudio realizado en Estados Unidos la prevalencia de polifarmacia fue de
75.2% siendo primordialmente en el sexo masculino. (Gac, 2012)

La polifarmacia es un problema de salud publica, debido al envejecimiento poblacional.
El envejecimiento de la poblacion se considera cuando mas del 7% de la poblacion es
mayor a 65 afos. La esperanza de vida es “El promedio de afios que se espera que
viva una persona, calculado a partir de la tasa de mortalidad de la poblacion en un afio
determinado” segun la (OMS). En México en 2010 la edad promedio de esperanza de
vida fue de 76 afios, se estima que para el 2050 la esperanza de vida sera de 83 afos.
En La actualidad México atraviesa una etapa de envejecimiento acelerado, ya que ha
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disminuido la tasa de natalidad y aumentando la esperanza de vida. (Montes &
Gonzales, 2018)

La esperanza de vida elevada ocasiona un aumento en las enfermedades crénicas
degenerativas y efectos incapacitantes en el adulto mayor. En México en el IMSS, se
identificé una esperanza de vida de 66 afios con una sobrevida de 15-16 afios antes
de presentar discapacidades o muerte. (Rodriguez & Ramirez & Teresita, 2014)

El envejecimiento es un proceso dinamico, progresivo e irreversible en el que
intervienen mdltiples factores biologicos, psicologicos y sociales. La vejez es un
periodo de vida que ocurre en el sujeto de manera particular ya que influye el estado
nutricional, cambios fisiol6gicos, estado mental, creencias y valores (Martinez &
Mitchell, 2002)

El proceso de envejecimiento incluye cambios fisioldgicos y metabdlicos, que influyen
directamente en la farmacocinética. La disminucion de las funciones aparece a partir
de los 25-30 afios avanzando de manera gradual en la actividad funcional en la
absorcion, distribucion, metabolismo y la excrecion de los medicamentos. (Mimiaga &
Truijillo, 2017)

Entre los cambios fisiol6gicos: encontramos la disminucion de peso y grasa corporal
causada por la pérdida de la regulacion de la energia, una desaceleracion de la funciéon
del metabolismo de manera natural y un cambio en la ingesta calorica que repercute
en la energia tanto positivamente como negativamente para el organismo. Los
cambios fisiolégicos en la vejez, no necesariamente son indicadores de muerte o
deterioro sin embargo, se puede mantener una funcién buena del metabolismo si estos
mantienen una buena actividad fisica y una buena ingesta cal6rica. (Lozano, 1999)

La pérdida de la masa corporal es mediada por la sobreingesta y la subingesta de
alimentos que lleva un papel importante en la regularizacion de la energia y
metabolismo en la vejez, el centro que se ve afectado de una manera aun no
determinada es el hipotdlamo ya que en él se encuentra el centro de la regulacion del
apetito y de la saciedad. La fase ceféalica del metabolismo inicia con el olfato y el gusto
gue lleva a la activacion del sistema simpatico y parasimpatico que inician procesos
de preparacion para la ingesta de alimentos, en el envejecimiento la perdida de este
sentido lleva por consecuencia a la pérdida del apetito. La pérdida de los sentidos del
gusto y olfato, el retraso del vaciamiento gastrico de los alimentos, el retraso de la
secrecion de gastrica, el desdoblamiento del almidon, el retraso del hambre y el apetito
representan los cambios fisiol6gicos relacionados con la ingesta en el adulto mayor.
(Casares, 2010)
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Glucosa e insulina como mediadores de ingesta de alimentos tienden a la alteracion
de la homeostasis en la regulacion de la insulina ya que puede contribuir a alteracién
de la ingesta y saciedad. La insulina, la glucosa, el cortisol y el sulfato de
dihidroepiandrosterona (DHEAS) se han asociado con la saciedad, mientras que la
colecistoquinina (CCK) y el neuropéptido Y (NPY) regulan la ingesta de alimentos. La
deficiencia de la orexina en la funcion de la sefializacibn es uno de los puntos
importantes ya que se relaciona a la resistencia a la insulina asociada al
envejecimiento. (Bunout, 2008)

El vaciamiento géastrico en el anciano se ve alterado por los cambios fisioldgicos del
sistema gastrointestinal y este se relaciona con la reduccién del hambre y la saciedad
temprana, el retardo en el vaciamiento dan un periodo de distencion alargado, mediado
por alteracién en las presiones en el antro pilérico y el duodeno. (Rodriguez &
Beavides, 2010)

Los cambios en la absorcion son afectados por la reduccion en la producciéon de acido
gastrico en el antro pilérico haciendo que este mismo tenga una disminucion en la
degradacion y produccion del bolo alimenticio, su vaciamiento y comienzo de la
absorcion de nutrientes asi como disminucion de la peristalsis estomacal por la baja
produccion de acido nitrico. Condiciona una alteracién de la absorcion en el intestino
delgado y la alteracién de la superficie de absorcidon presentando un cambio en el
metabolismo del paciente mayor.(Hernandez, 2011)

Los cambios en la distribucidon, estan relacionados con la disminucién de la masa
corporal del paciente. (Perez & Rauno, 2003)

El higado es el 6rgano mas importante implicado en el metabolismo de los
medicamentos disminuyendo su toxicidad. En el adulto mayor las modificaciones
anatémicas y fisiologicas del envejecimiento tienden a tener un cambié en el
comportamiento hepatico en comparacion con pacientes mas jovenes, en el anciano
el higado presenta una pérdida de peso del 24-32% denominado como atrofia hepéatica
senil iniciando alrededor de los 50 afios y se intensifica en medida que la edad
progresa, teniendo una reduccién del flujo sanguineo, disminuciéon de la capacidad
fagocitaria y reduccion de la actividad del citocromo P450. Teniendo como
consecuencia un déficit en el proceso de biotransformacién de sustancias y farmacos.
(Bruguera, 2018)

El metabolismo de los medicamentos se realiza a través del sistema enzimatico del
citocromo P450. El citocromo P450 es una superfamilia de isoenzimas microsomales
gue cataliza la oxidacion de muchos farmacos (CYP1l, CYP2, CYP3 y CYP4)
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ocasionando una desactivacion del farmaco. El metabolismo se realiza a través de dos
fases llamadas de fase uno y de fase dos. La fase uno del metabolismo o de primer
paso es tipicamente hepético, que se produce antes de que un farmaco alcance la
circulacion sistémica, esta funcién disminuye en alrededor de un 1% al afio después
de los 40 afios de edad. (Jaimes & Montesino & Barbosa & Garcia & Ocharan, 2014)

La velocidad del metabolismo no es la misma en todos los individuos por lo que se
consideran acetiladores lentos todos aquellos que poseen una reduccion notable de
la concentracion de enzima en el higado en las personas y los acetiladores rapidos
son aquellos que la concentracion enziméatica elimina de manera rapida la
concentracion sérica del farmaco. Por lo que puede ser muy rapido como para impedir
concentraciones celulares o sanguineas, mientras que en otros puede ser lento lo cual
puede causar efectos toxicos o bien reacciones adversas. (Ortiz & Dario & Velazquez
& Pacheco & Flores, 2012)

Las reacciones de fase uno tiene como objetivo hacer el farmaco mas liposoluble
aumentando su polaridad, con las fases de oxidacion, reduccion e hidrdlisis. La
inactivacion o activacion de farmacos tiene lugar por las enzimas con un grupo hemo
localizadas en el reticulo endoplasmico liso de las células hepaticas eliminando un
grupo funcional, que constituyen las reacciones de fase dos que consisten en la
conjugacion con sustancias endogenas que ayudan a la excrecion por via renal o
hepatica. Algunos farmacos solo experimentan reacciones de fase | o de fase II; por lo
tanto, la numeracion de las fases es una clasificacion funcional, no secuencial. (Genaro
& Arias & Velazquez, 2012)

La excrecién se encarga de eliminar los metabolitos o la sustancia, dentro de las vias
de excrecion encontramos la via renal, hepéatica o pulmonar. La via renal es la
encargada de eliminar la mayor cantidad de farmacos o sustancias, los pulmones
encargados de la eliminacion de gases y sustancias volatiles, las sustancias no
absorbibles o productos de la bilis se elimina por las heces. (Guerrero & Barrios &
Céardenas, 2015)

El rifidn es el principal érgano en la eliminacion de sustancias y en el caso del adulto
mayor tiende a tener cambios fisioldgicos presentando la disminucion de la funcion
renal especialmente en la tasa de filtrado glomerular. Después de los 40 afios la
depuracion de creatinina disminuye un promedio de 8 ml/min/1.73 m?/década; no
obstante, la reduccion asociada con la edad varia significativamente de una persona
a otra. La creatinina suele mantenerse dentro de limites normales a pesar de la
reduccién de la tasa de filtracién glomerular (TFG), dado que los ancianos suelen
tener menos masa muscular y realizan menos actividad fisica, en consecuencia,
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producen menos creatinina. EI mantenimiento de los niveles normales de creatinina
sérica puede inducir a error a los médicos que asumen que esos niveles reflejan una
funcion renal normal. La reduccion de la funcién tubular con la edad es paralela al
descenso de la funcidon glomerular, basado en esto los pacientes se necesita
mantener una hidratacion. (Garcia A, 2008)

Los cambios referidos anteriormente propician que en lo adultos mayores se produzca
un mayor numero de interacciones farmacoldgicas las cuales se han identificado como:
farmaco-farmaco, farmaco- alimento, farmaco- hierbas y farmaco-enfermedad

Las interacciones farmacolégicas son las modificaciones de la accién de un
medicamento en magnitud o en duracion, debido a la administracion previa o
concomitante de un farmaco o sustancia, en este caso los pacientes adultos mayores
presentan un mayor numero de interacciones farmacolégicas debido al uso de
polifarmacia. Las interacciones identificadas han sido interaccion farmaco-farmaco,
farmaco- alimento, farmaco- hierbas y farmaco-enfermedad (Rmairez & Ramirez,
2020).

La interaccion farmaco — farmaco se define como interacciones en la funcion de un
farmaco con otro concomitante, los cuales se pueden clasificar en farmacodinamicas,
son aquellas que tienen lugar en la biofase, donde un farmaco puede interferir con la
accion de otro al actuar en el mismo receptor de enzima. Sinergismo de suma se
denomina asi cuando aumenta la actividad farmacolégica debido a la suma de efectos
individuales de los farmacos mientras que el sinergismo de potencia es el aumento de
la actividad farmacologica con un efecto mayor a la suma de los de cada farmaco.
Antagonismo se presenta cuando un farmaco modifica los procesos de absorcion,
distribucion, metabolismo y excrecion de otro farmaco. (Martinez & Guevara, 2018)

Mientras que las interacciones farmacocinéticas se deben a las reacciones
enzimaticas de induccion que inician desde la ingesta de una sustancia donde se
desencadenan una serie de procesos que alteran su funcionamiento y dependera de
las propiedades de la sustancia, con relacion a los medicamentos pueden provocar un
aumento en el metabolismo dado por la activacibn microsomal, llevando a la
estimulacion enzimatica. Por otro lado existen las reacciones enzimaticas de inhibicion
donde se tiene un efecto opuesto y provoca la disminucién del metabolismo, esto
debido a que las enzimas oxidativas no tiene un sitio activo especifico haciendo que
compartan una via metabdlica en comun y teniendo una inhibicion competitiva. Esto
se refleja clinicamente en el aumento de la semivida del farmaco que no se puede
metabolizar, incrementandose su accién farmacoldgica. (Almerena & Oscanoa, 2004)
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Algunos ejemplos son: el cloranfenicol puede inhibir el metabolismo del tiopental
sodico agente inductor de la anestesia general, produciendo una sedacién excesiva al
inhibir la enzima, mientras que la eritromicina el mecanismo de inhibicion se debe a
gue se biotransforma a un metabolito nitroso que es capaz de inhibir el citocromo P450.

La induccién enzimatica se produce cuando un farmaco induce el metabolismo de otro
farmaco o del mismo, induciendo la sintesis de enzimas produciendo una baja en las
concentraciones plasmaticas y una deficiencia de la efectividad farmacolégica, estas
manifestaciones se producen en un tiempo de 1-2 semanas. La autoinduccién es
presente en algunos farmacos utilizados de manera crénica que tiene la propiedad de
inducir su propio metabolismo. La heteroinduccién presente en la interaccion de
distintos farmacos donde pueden modificar la accion terapéutica o producir una
toxicidad. Los principales medicamentos que actuan como inductores enzimaticos son:
el fenobarbital el cual actia como un inductor de citocromo P450, induce la sintesis de
citocromo P450 y del sistema NADH. El fenobarbital estimula el metabolismo de la
digoxina con la disminucion de los niveles sanguineos, la vida media y la accion
farmacologica.

Las interacciones farmaco-enfermedad, se denomina asi a la interaccion de farmacos-
enfermedad donde se presenta una alteracion en el efecto farmacolégico o una posible
reaccion adversa de los medicamentos prescritos donde es necesario la modificacion
individual de los medicamentos. Un ejemplo es la presencia de enfermedad renal
cronica. (Betancurt & Garcia & Giral, 2004)

Las interacciones farmaco-alimento estan definidas como una alteracion en la cinética
y dindmica de un farmaco o de un elemento nutrimental, 0 que causa un compromiso
en el estado nutricional como resultado de la adicion de un farmaco. Se clasifican en:
A) fisico quimicas, la dieta hiperproteica activa el CYP450 y, por tanto, aumenta el
metabolismo oxidativo de farmacos, mientras que los hidratos de carbono tienen el
efecto contrario, otro ejemplo es la prescripcion de propranolol y dieta con alimentos
ricos en proteinas, incrementa la biodisponibilidad del farmaco. B) farmacocinéticas
modificando la concentracion del farmaco en el organismo y en sus lugares de accion
afectando su accion terapéutica aumentandola o disminuyéndola. Un ejemplo es la
disminucién de la absorcion de los farmacos por carbono activado en intoxicaciones.
El jugo de toronja, aumenta la biodisponibilidad de algunos farmacos, al inhibir
CYP3A4 a nivel intestinal al utilizar farmacos como antagonistas de canales del calcio,
algunas benzodiacepinas, atorvastatina, lovastatina, simvastatina, el saquinavir y la
ciclosporina. (Samano & Sanchez, 2011)
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La interaccion farmaco-hierbas o bien conocido como fitoterapia, es definida como la
administracion de plantas medicinales las cuales podrian interactuar con farmacos
convencionales, teniendo interaccion farmacocinética si afectan a procesos de
absorcion, distribucion, metabolismo y excrecién, o farmacodinamia si afectan al sitio
de accién o su accion farmacoldgica. Ejemplos son: la hierba de san juan utilizada
como antidepresivo actiia como un inductor enzimético del metabolismo del citocromo
p450, la soja actia como un inhibidor de tamoxifeno ya que contiene fitoestrogeno.
(Tres, 2006)

El aumento de la prevalencia de enfermedades cronicas, conduce un aumento en el
consumo de farmacos durante tiempos prolongados, condicionando la aparicion de las
reacciones adversas. Las interacciones farmacoldgicas constituyen un reto para la
atencion sanitaria de este creciente grupo poblacional. (Hidalgo & Morales & Martinez,
2020)

Las reacciones adveras se pueden presentar con cualquier farmaco como por ejemplo
con los analgésicos donde los opiaceos como morfina, meperidina, pentazocina
exhiben una vida media mas prolongada y un menor metabolismo en el adulto mayor
en relacion a los jovenes por lo que los ancianos son mas sensibles, los AINES en
relacion a los opiaceos tienen un riesgo mas elevado a la presentacion de reacciones
adversas en el anciano por lo que no se recomienda el uso crénico, ya que esta
relacionado a sangrado de tubo digestivo. (Perez D, 2008)

En el anciano la utilizacion de diuréticos tienden presentar estados de hipercalcemia,
hiperglucemia, hiponatremia, hiperuricemia y otros. Los antiarritmicos sobre todo
quinidina, lidocaina, procainamida y NAPA, exhiben una vida media mas prolongada
en ancianos por lo que se incrementa el riesgo de toxicidad. Los bloqueantes de los
canales de calcio, verapamilo o diltiazen, también producen mayores efectos en los
ancianos. Los 3 bloqueantes fueron investigados extensivamente, estos agentes
pueden ser peligrosos en enfermedad pulmonar obstructiva cronica, en arteriopatias
periféricas, insuficiencia cardiaca, sindromes depresivos. (Prest & Aular & Carrillo,
2015)

Los efectos sedativos del neuroléptico pueden ser mayores en el anciano en tal caso
utilizar haloperidol que tiene poca accion sedativa, Los efectos extrapiramidales son
intensos con las butirofenonas. Los antidepresivos triciclicos producen mayores
efectos adversos en los ancianos. Es preferible elegir los que menores acciones
antimuscarinicas posean como desipramina o nortriptilina (Loperoti & Sganga & Onder,
2017)
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La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) define que una reacciona adversa a un
medicamento (RAM) es cualquier efecto perjudicial que ocurre tras la administracion
de un farmaco a las dosis normales utilizadas en la especie humana, para la profilaxis,
el diagnéstico o el tratamiento de una enfermedad o para la modificacion de alguna
funcion fisiolégica. Es conocido que los medicamentos, ademas de producir un
beneficio en la condicion tratada también pueden provocar la aparicion de reacciones
adversas. (Almerena & Oscanoa, 2004)

Las reacciones adversas se clasifican segun Rawlins y Thompson en reacciones:

Tipo A: Son exacerbaciones de origen terapéutico, estos mismos obedecen las
acciones terapéuticas pero en un sitio diferente de accién al recomendado.
Caracterizadas por la exageracion del efecto terapéutico, son generalmente
dependientes de la dosis. Un ejemplo son las taquicardias por los Beta bloqueadores
o la hipoglucemia en la utilizacion de insulina.

Tipo B: Son efectos aberrantes que se presentan en dosis terapéuticas empleadas,
consideradas dosis independientes, que presentan una accion adversa con alta
mortalidad, al momento de entrar en contacto con el medicamento desarrollan cierto
efecto caracteristico e impredecible con el medicamento. Un ejemplo es la hipertermia
maligna por los anestésicos y reacciones alérgicas.

Tipo C: Se conoce como incrementos en la frecuencia de un determinado
padecimiento en los pacientes que utilizan un farmaco en particular comparativamente
con la frecuencia del mismo en los pacientes no expuestos a dicho medicamento. Un
ejemplo es la utilizacion de AINES produciendo sangrado de tubo digestivo.

Tipo D Se conoce aquellas RAM gue aparecen tiempo después de haber suspendido
la medicacion como consecuencia de una larga administracion que al momento de
suspender cursan con un efecto anormal que pueden aparecer dias meses 0 afios
después de la utilizacion del medicamento.

Tipo E: Corresponden a aquellas RAM que aparecen tras la supresion brusca del
medicamento ya que en la accion del medicamento bloquea otros receptores haciendo
gue estos produzcan un efecto anormal.

Tipo F Son aquellas reacciones originadas por agentes ajenos al principio activo del
medicamento. (Bustamante, 2014)

El algoritmo de Naranjo es un instrumento clinico en forma de cuestionario detallado
gue da criterios operativos para la identificacion de la probabilidad de causalidad
cuando se sospecha de una reaccién adversa. Este algoritmo es una modificacion del
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primer algoritmo que se desarrollé llamado Karch y Lasagna. (Kyonen & Folatre &
Vargas, 2015)

Este algoritmo es un método sencillo y uno de los mas frecuentemente utilizados para
la evaluacion de una RAM. Consta de 10 preguntas que pueden responderse con “si,
no o se desconoce/no aplica”, para evaluar la causalidad en una variedad de
situaciones clinicas. Los puntajes van desde -1 a +2, que finalmente, al sumarse, dan
un resultado que corresponde al grado de causalidad de la siguiente forma:

e Improbable O puntos.

e Posible 1-4 puntos.

e Probable 5-8 puntos.

e Definitivo 9 o méas puntos.

e Puntaje maximo: 13 Puntos. (Biriron, 2004)

La norma oficial mexicana 220 para la instalacion y operacion de la farmacovigilancia
clasifica a las RAM de acuerdo a su intensidad se clasifica como leve, moderada y
severa.

e Leve presenta signos y sintomas facilmente tolerados sin necesidad de
tratamiento, hospitalizacion o suspension del tratamiento.

e Moderadas, son todas aquellas que interfieren con las actividades habituales
sin que estas amenacen directamente la vida del paciente, requieren
tratamiento y en algunos casos suspension del tratamiento.

e Severas son todas aquellas manifestaciones que interfieren con las actividades
habituales, requiere tratamiento farmacoldgico y suspension.

La norma oficial mexicana 220 para la instalacion y operacion de la farmacovigilancia
clasifica a las RAM de acuerdo a su desenlace la se clasifican en graves y no graves.

e Graves todas aquellas que causen la muerte, necesiten hospitalizar o causen
invalidez.
e No graves son todas aquellas que no cumplan los criterios de gravedad.

La norma oficial mexicana 220 para la instalacién y operacion de la farmacovigilancia
clasifica a las RAM de acuerdo a su causalidad como cierta, probable, posible y
dudosa. En donde se utiliza como herramienta el algoritmo de Naranjo. (Biriron, 2004)

e Cierta donde el evento ocurre después de la administracion de un farmaco. La
probable donde consiste en un evento que sigue una secuencia en tiempo
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razonable posterior a la administracion del farmaco y que dificilmente se puede
atribuir a la evolucion de la enfermedad.

e Posible consiste en un evento que sigue una secuencia de tiempo razonable
posterior a la administracion del medicamento, el cual también puede atribuirse
a la evolucion natural del padecimiento.

e La dudosa sigue una secuencia de tiempo razonable posterior a la
administracién del medicamento que hace la relacion de causalidad improbable
gue puede atribuirse a la evolucion de la enfermedad. (NORMA Oficial
Mexicana NOM-220-SSA1, 2016)

La prescripcion razonada se define como el conocimiento de un problema partiendo
del diagnostico, con el planteamiento de un objetivo terapéutico y la discriminacion
adecuada de la terapéutica a utilizar en cada paciente de manera individual. Donde la
se utiliza la valoracion gerontologica como Instrumento de evaluacion tanto
biopsicosocial como funcional, que permite identificar de manera oportuna y pronta los
problemas en el adulto mayor con el fin de elaborar un tratamiento y un plan de
seguimiento incorporado a las necesidades individuales. Es un plan interdisciplinario
multidimensional enfocado en determinar el deterioro de las é&reas médicas,
psicologicas, funcionales y sociales. En una persona de edad avanzada se recomienda
una valoracion integral por lo menos una vez al afio después de los 60 afios de edad
en atencién primaria. La administracion de los medicamentos se basa en las
necesidades del paciente, las comorbilidades y aspectos de generales de cada
persona. Los farmacos pueden ser aplicados de manera dérmica, topica, oftalmica,
Otica, nasal, enteral (oral, sublingual, rectal, vaginal) y parenteral (intravenosa,
subcutanea, intramuscular, epidural, intratecal). (Tuffic, 2018)

La prescripcion inadecuada es una mala seleccion de los medicamentos o dosis por
parte del médico prescriptor, a pesar de la magnitud del problema. No existe consenso
ni dispone de evidencias cientificas solidas que ensefien a prevenir la prescripcion
inadecuada especialmente en pacientes mayores con diferentes patologias de base,
mas sin embargo una de las acciones a mejorar se podria decir que es verificar
periddicamente el tratamiento de los pacientes, la demografia social de los adultos
mayores y el estado psicosocial. Un alto porcentaje de la prescripcion inadecuada tiene
mayor predileccion por mujeres que en hombres entre los 60-69 afios de edad,
teniendo como principales patologias las endocrinas, musculo esqueléticas,
neurolégicas y cardiovasculares. (Lira & Oscanoa, 2005)

El principal receptor de los problemas de la prescripcién inadecuada es el adulto
mayor, por lo que el medico también tiene la capacidad de entender la patologia en el
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paciente mayor. En el paciente adulto mayor el metabolismo esta disminuido por lo
gue el riesgo de una sobrecarga de medicamentos es un potencial factor de riesgo
para reacciones adversas y sindromes asociados. (Baza & Martinez & Alvarado, 2017)

La prescripcion inadecuada se previene implementado la mejora en la prescripcion y
la administracion de medicamentos, sin duda el pilar fundamental de la prevencion de
las reacciones adversas. Por lo que de manera internacional se emplearon los criterios
STOPP-START, cuyo uso clinico ha sido asumido por la Union Europea de Medicina
Geriéatrica, asi como en Estados Unidos los criterios STOPP-START, demuestra su
uso clinico. (Pavon & Gonzales, 2010)

En México la prescripcion inadecuada se previene en base a los lineamientos de las
guias de préctica clinica como son:

e GPC-IMSS 190-10 Valoracion geriatrica integral
e GPC-IMSS 558-12 Prescripcion farmacologica adecuada para el adulto mayor
e GPC-IMSS 688-13 Interacciones farmacologicas potenciales

Donde nos orienta a la seleccion de medicamentos en donde se observa el riesgo
beneficio y las alternativas mas seguras en la utilizacion de medicamentos, asi como
los cambios fisiolégicos y metabdlicos que nos pueden producir alguna reaccion
adversa. Donde se busca corregir la terapia innecesaria, terapia inefectiva, falta de
adherencia y la mala eleccion. (GPC-IMSS 558-12 Prescripcion farmacoldgica
razonada, 2010)

Para el diagnéstico, el tratamiento y la discriminacion farmacéutica, se utilizan
clasificaciones como los criterios de STOPP-START y Beers donde la discriminacién
farmacéutica se orienta al riesgo beneficio en los adultos mayores. (Medina & Peralta
& Pineda, 2013)

Los criterios de Beers, originalmente fueron disefiados para evitar la prescripcion
inadecuada de los medicamentos de manera que se realizé una lista de 30 farmacos
los cuales debian ser evitados. Inicialmente no tenian un diagndstico claro del uso de
estos medicamentos en relacion a patologias especificas, 1o que posteriormente se
realiz6 en una actualizacion donde se incluia medicamentos y su interaccién con
patologias especificas. Desde ese momento se tornaron una pauta importante en el
desarrollo de la literatura internacional de geriatria, Los primeros criterios de BEERS
fueron publicados en 1991 los cuales se han actualizado en diferentes ocasiones 1997,
2003 y 2012. (Cano & Garcia, 2015)

15



Polifarmacia en el adulto mayor

Posteriormente se implementaron los criterios STOPP/START (Screening Tool of
Older Person's Prescriptions)/START (Screening Tool to Alert doctors to Right
Treatment) por sus siglas en inglés, fueron desarrollados en Irlanda. Estos criterios se
crearon bajo un entorno fisiolégico con el fin de ser aplicados de manera rapida, donde
recogen informacion relevante sobre el tratamiento y omision de prescripcion
relacionada a diagndsticos, inicialmente se inicié con 68 criterios STOPP y 22 criterios
START. (Gomez, 2011)

En el 2014 se realiz6 una nueva actualizacion donde los criterios se enfocaron en la
aplicacion de medicamentos. Uno de los problemas mas importantes es la aplicacion
de medicamentos para adultos mayores en comparacion con jovenes. Se ha
demostrado que los criterios son una buena herramienta para la deteccién de
prescripciones potencialmente inadecuadas y para la mejora de la calidad de la
prescripcion de diferentes ambitos de tratamiento. La herramienta no remplaza al juicio
clinico, pero sirve como una guia para la prescripcion adecuada basandose en la lista
de criterios START Y STOP. Donde los criterios START establecen el inicio del
tratamiento médico, mientras que los criterios STOP hacen referencia a suspension
del medicamento por su riesgo asociado. (Garcia & Suarez & Perez, 2020)

De igual manera los criterios FORTA (fit for the age) se traducen como apto para la
edad. Estos criterios nos ayudan a la identificacion de la prescripcion inadecuada de
medicamentos en los adultos mayores. Se introdujo en 2008 con la finalidad de orientar
a los médicos en el proceso de seleccion de medicamentos inapropiados o
perjudiciales, asi como también en la omisién de farmacos en la practica clinica. Los
criterios FORTA representan el primer sistema de clasificacion donde las calificaciones
tanto negativas como positivas se combinan para un Unico farmaco o grupos de
farmacos. El sistema tiene como objetivo indicaciones individuales. (Salas &
Schmalbach, 2021)

Clase A (indispensable): farmaco imprescindible, con un beneficio claramente
demostrado en cuanto a la relacién eficacia/seguridad para una determinada
indicacidn en personas mayores.

*Clase B (beneficioso): farmacos de eficacia demostrada o evidente en personas
mayores, aunque con un efecto limitado o con problemas de seguridad.

*Clase C (usar con precaucion): Farmacos que su accion tiene que ser valorada por el
riesgo beneficio de la utilizacion.

*Clase D (no utilizar): evitar en personas mayores, omitir primero, revisar/encontrar
alternativas (Salas, 2020)
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Los criterios MAI (medication appropriateness index) traducido como indice apropiado
para la medicacion. Estos criterios fueron creados para la valoracion de la interaccion
y prescripcion de medicamentos en los adultos mayores. El desarrollo de estas
consiste en evaluar las siguientes caracteristicas: Indicacion, efectividad, dosis,
instrucciones correctas, instrucciones practicas, interaccion farmacolégica, interaccion
farmaco-enfermedad, redundancia innecesaria, duracién y costo. Es usado no
solamente en estudios epidemioldgicos, sino también se ha convertido en un
instrumento Gtil para medir efectos de farmacos en pacientes geriatricos. (Oscanoa &
Lira, 2005)

Al tener distintos criterios para prevencion de prescripcion inadecuada también se
implemento el indice de Charlson el cual nos habla de las comorbilidades del adulto
mayor y su riesgo de muerte en 6 meses.

El indice de Charlson tiene como funcion tanto para el investigador, como en la seccion
clinica la identificacion de ciertos factores de riesgo de comorbilidades del adulto
mayor y evaluaron cada uno de los instrumentos con base en su estructura, utilidad
clinica y propiedades cronometricas, todos con enfoque en el adulto mayor. Para fines
de este trabajo se consideraron el indice de Charlson como un predictor de morbilidad
en el adulto mayor con riesgo a defuncién dentro de los 6 meses posteriores. El termino
comorbilidad se introdujo en 1970 en medicina tras identificar que tenian muchos
problemas para la identificacion y valoracion de complicaciones en el adulto mayor por
lo que se defini6 como comorbilidad a la existencia de una entidad clinica adicional
distinta que ocurre durante el curso clinico de un paciente con una enfermedad
indexada bajo estudio. (Parra & Campo & Munoz, 2007)

La estructura del indice de comorbilidad de Charlson se estructura de la siguiente
manera: el indice consiste en 19 condiciones meédicas catalogadas en cuatro grupos
de acuerdo con el peso asignado a cada enfermedad. Estas condiciones médicas
pueden ser obtenidas mediante expedientes clinicos, bases de datos médicos-
administrativos y entrevista clinica detallada; la puntuacién total es la sumatoria de
todas las entidades clinicas presentadas por el paciente evaluado que da como
resultado el riesgo relativo de mortalidad. (Rosas & Gonzélez, 2011)
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Justificacion

La investigacion de polifarmacia en el adulto mayor en el servicio de Medicina
Interna en el Hospital General Zona 83, se torna importante ya que es uno de los
pilares para el diagnostico en los distintos problemas relacionados al paciente adulto
mayor, esto nos podria abrir una puerta de conocimiento para la interpretacion de la
relacion de medicamentos y pluripatologia.

En la actualidad el punto de mayor demanda en los servicios de salud depende de la
poblacion de adultos mayores, esto nos revela un problema en la atencién ya que las
enfermedades, la administracién de medicamentos, la dieta y las hierbas nos pueden
presentar problemas en la absorcién, distribucién y metabolismo por la interaccion
farmacologia que se presenta comunmente en la vejez impactando en la calidad de
vida del paciente.

En los ultimos afios las RAM han incrementado su incidencia e importancia siendo un
problema de salud publica, ya que se considera una de las causas mas importantes
de morbilidad y mortalidad dentro del ambito clinico.

Dada la situacion anterior es necesario tener un sistema de vigilancia que permita
contar con informacion acerca de las reacciones adversas a medicamentos y su
manera de administracion para evitar diversas complicaciones dentro del ambito
clinico del servicio de Medicina Interna.

Las reacciones adversas en un servicio de medicina interna, se presentan con mayor
incidencia en los adultos mayores debido a polifarmacia, a factores farmacolégicos y
no farmacolégicos por lo que es necesario, la realizacion de trabajos que sean
capaces de identificar los riesgos de dichas reacciones y asi poder establecer pautas
preventivas de actuacion.
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Planteamiento del problema

Durante los ultimos afios la terapia de salud se enfoca en personas mayores,
ya que la cantidad de personas mayores de 65 afios increment6 al igual que la
esperanza de vida, dando un aumento en la demanda de atencién médica de pacientes
ancianos. La polifarmacia relacionada a una Unica enfermedad o pluripatologia lo que
nos hace pensar que la accion de distintos medicamentos puedan tener una relacion
en la interaccion farmaco-farmaco inhibiendo o potenciando el efecto de los
medicamentos, donde se tendria que modificar la administracién de cada uno de los
medicamentos de manera individual, para reducir reacciones adversas o bien la accion
terapéutica no se vea disminuida.

La polifarmacia se torna un problema ya que la prescripcién inadecuada sin la revision
de la interaccion farmacoldgica de medicamentos, en el entorno social del paciente
mayor puede conllevar un problema en el desarrollo y control de la enfermedad, con
aparicion de reacciones adversas.

Se conoce que el incremento de reacciones adversas que se presentan con mayor
frecuencia en el Servicio de Medicina Interna. Lo cual se asocia al envejecimiento de
la poblacion, la pluripatologia y la polifarmacia, no obstante en nuestro medio no se
cuentan con datos que nos informen acerca de la magnitud del problema ni los factores
relacionados.

¢.Cudl es la prevalencia de la polifarmacia en el adulto mayor de 65 afos y su relacion
con las reacciones adversas a medicamentos?
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Polifarmacia en el adulto mayor
Hipotesis

La frecuencia de reacciones adversas en el adulto mayor aumenta de acuerdo con el
namero de farmacos ingeridos.
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Polifarmacia en el adulto mayor

Objetivo
Objetivo general: Evaluar la frecuencia de polifarmacia y su asociacion con las
reacciones adversas a medicamentos.

Objetivo especifico: identificar prevalencia de polifarmacia en pacientes
hospitalizados en el servicio de medicina interna del HGZ 83.

Identificar la prevalencia de reacciones adversas a medicamentos en pacientes
hospitalizados en el servicio de medicina interna del HGZ 83.
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Polifarmacia en el adulto mayor

Material y métodos

Disefio del estudio:

Segun la intervencién del investigador: observacional.

Segun la planificacién de las mediciones: retrospectivo.

Segun el numero de mediciones de la variable de estudio: transversal.
Segun el numero de variables analiticas: Analitico.

Criterios de seleccion:

Pacientes mayores de 60 afos.

Ambos sexos.

Que estuvieran hospitalizados en el Servicio de Medicina Interna del Hospital General
Zona 83.

Que aceptaran participar en el estudio.

Que otorgaron su consentimiento por escrito.
Criterios de exclusion:

Pacientes oncologicos.

Que no recuerden la informacidn solicitada.
Descripcion de variables

Reacciones adversas a medicamentos.
Polifarmacia.

Variable independiente: polifarmacia.

Variable dependiente reacciones adversas.
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Polifarmacia en el adulto mayor

Descripcion operacional de variables.

Variable Definicion conceptual Definicion operacional Escala de | Unidades de
medicion medicién
Polifarmacia Uso de méas de 5 farmacos de manera | Numero de farmacos consumidos | Categorica 1-4=no
continua dicotémica 5 0 mas=si
Reacciones Es toda aquella respuesta nociva, no | Si se tiene una reaccion adversa. | Categorica Si=1
adversas deseada y no intencionada que se produce dicotomica no =0
tras la administracion de un farmaco
Tipo de | Tipo A: son aquellas reacciones cuyos | Se categorizara los efectos | Categorica Tipo A
reaccion efectos estan relacionados con el | adversos en 7 puntos A,B,C,D,Ey | polinébmica Tipo B
adversa mecanismo de accion del farmaco y por lo | F dependiendo de la reaccion Tipo C
tanto son predecibles presentada ya que es excluyente Tipo D
Tipo B: son aquellas RAM norelacionadas | cada una de las reacciones Tipo E
con los efectos farmacologicos del | adversas dependiendo del porqué Tipo F
farmaco y por lo tanto impredecibles de su aparicion.
Tipo C: son aquellas que se producen
como consecuencia de la administracién
de tratamientos largo
Tipo D: son aquellas RAM que aparecen
tiempo después de haber suspendido la
medicacién
Tipo E: corresponden a aquellas RAM que
aparecen tras la supresiéon brusca del
medicamento
Tipo F: son aquellas reacciones
originadas por agentes ajenos al principio
activo del medicamento
Causalidad de | Conjunto de preguntas que pretenden | Se realizard un cuestionario | Categérica improbable 0
las reacciones | “calificar” cada sospecha sobre la relacion | donde se le realizara 10 preguntas | polinémica puntos
adversas medicamento-reaccion con un | donde cada una se contestara con Posible 1-4
determinado grado de probabilidad. Sl puntos
Como objetivo identifica la RAM con un | NO Probable 5-8
solo medicamento NO SABE puntos
Cada uno de las respuestas Definitvo 9 o
tendra un valor de -1 a+2 mas puntos
Puntaje maximo:
13 Puntos.

Descripcion operativa del estudio:

Previa autorizacion del protocolo y firma del consentimiento informado (anexo 1), se
realizo el siguiente estudio. Se evaluaron a 264 expedientes de pacientes ingresados
en el Servicio de Medicina Interna en el HGZ83. Se eligieron a los pacientes de

acuerdo a los

criterios de seleccion. Se recabaron los datos de: peso, talla,

escolaridad, antecedente de alergias, diagndéstico primario, diagnostico de ingreso,
dias de hospitalizacién, medicamentos hospitalarios, medicamentos de egreso y si se
tuvo reacciones adversas a medicamentos en su estancia hospitalaria, o bien si se
ingres6 por una reaccion adversa. Se investigd la presencia de prescripcion
inadecuada con base en los criterios STOOP/STARTT (anexo 2). Cuando se identificd
la presencia de reacciones adversas se clasifico con base en los criterios de Rawling
y Thomson. La intensidad de la reaccion se clasifico en leve, moderada, grave y fatal
con base en la Norma Oficial Mexicana 220 de farmacovigilancia. Por su causalidad
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Polifarmacia en el adulto mayor

se utilizé el algoritmo de Naranjo (anexo 3) donde se clasificaba en improbable,
posible, probable y definitivo. Cuando se obtuvo toda la informacion necesaria se
plasmé la informacibn en una base de datos para el andlisis estadistico
correspondiente.

Andlisis estadistico:

Las variables se describen mediante media + desviacién estandar y frecuencias
absolutas, dependiendo de la variable. Se realiz6 andlisis bivariado para lo cual se
formaron 2 grupos, quienes presentaron alguna RAM y quienes no la presentaron. Las
variables cualitativas se compararon mediante Chi?, y las cuantitativas mediante
ANOVA de una via. Las variables que resultaron significativas se sometieron a un
analisis de regresion logistica por etapas. Se consider6 un valor de p <0.05 como
estadisticamente significativo. Para el andlisis estadistico se utilizd el programa
estadistico SPSS version 23
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Polifarmacia en el adulto mayor

Aspectos éticos

Consideraciones éticas: El estudio se realizd6 de acuerdo con las buenas
practicas clinicas. En el protocolo ninguno de sus procedimientos atentd contra la
integridad fisica y moral de las personas que en €l se involucraron.

La identidad de los pacientes se mantuvo en anonimato. El personal médico que
participé en la investigacion fue calificado por educacion, capacitacion y experiencia al
realizar sus respectivas tareas, donde se recolecto la informacién y se llevé una base
de datos donde se realiz6 su procesamiento, la informacién recabada no incluy6
ninguna referencia que permitase identificar directa o indirectamente al paciente. Para
el acceso de otros datos de la historia clinica del paciente, fue el investigador del
proyecto a los diversos servicios clinicos para conseguir dicha informacion,
salvaguardando el principio de la confidencialidad, por lo tanto, los datos personales
de todos los individuos que participaron en el estudio se manejaron con
confidencialidad

El protocolo se ajustd a los principios cientificos y éticos prescritos para realizar
estudios de investigacion en sujetos humanos. Tomando en cuenta lo contenido en la
norma oficial mexicana en el estudio y el procedimiento que se realizO para la
obtencion de los datos necesarios para la corroboracion de la polifarmacia en los
pacientes mayores.

Se respeto cabalmente la enmiendas de la declaracion de Helsinki de 1964, revisado
por ultima vez en 2004, los principios contenidos en el codigo de Naremberg €l informe
de Belmont y el Cédigo de Reglamentos Federales de los Estados Unidos Mexicanos
asi como la Ley General de Salud en Materia de la Investigacion para la Salud.

El trabajo de investigacion contdé con namero de registro del Instituto Mexicano del
Seguro Social (IMSS) y Universidad Vasco de Quiroga (UVAQ)
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Resultados

Se incluyeron 264 expedientes de pacientes mayores de 60 afios, ambos sexos,
ingresados al Servicio de Medicina Interna del Hospital General de Zona Numero 83
del IMSS, en Morelia Michoacan en el periodo de enero de 2017 a diciembre de 2019.

Diagrama de flujo de la poblacion

2686  expedientes de
pacientes ingresados en el
Hospital General Zona 83
Instituto  Mexicane  del
Sequro Social.

l

268 pacientes para
revision de expedientes.

| Exclusion 4 pacientes por:
_ » s Que no cuentan con
v suficiente informacion
Total de analizados 264 solicitada
pacientes.
t B T
Nimero de pacientes con Mdmero de pacientes sin

reacciones adversas: 15 reacciones adversas: 251

26



Polifarmacia en el adulto mayor

Se evaluaron 135 (51.2%) expedientes de pacientes mujeres y 129 (48.8%)
expedientes de pacientes masculinos. Se dividieron en dos grupos por la presencia
de reacciones adversa y sin reacciones adversas. No sin encontrar diferencias
significativas en las variables con presencia o ausencia de RAM. En la tabla | se
comparan las caracteristicas generales de los pacientes estudiados. (Tabla I).

Tabla I. Caracteristicas generales de la poblacién.

Variables Con RAM (13) Sin RAM (251) Chi? Valor p
Género

Hombre (n/%) 4/30.07 125/47.3 1.792 .146
Mujer (n/%) 9/69.23 126/ 47.7

Obesidad si (n/%) 2/15.38 79/29.9 1.504 .181
Obesidad no (n/%) 11/84.6 172/ 65.2

Alcoholismo si (n/%) 2/15.38 39/14.8 0.000 .673
Alcoholismo no (n/%) 11/ 84.6 212/ 80.3

Tabaquismo si (n/%) 1/7.69 581722 1.692 0.170
Tabaquismo no (n/%) 12 /92.30 193/73.1

Alergias si (n/%) 4/ 30.07 27110.2 4.776 0.052
Alergias no (n/%) 9/69.23 224/ 84.8

Escolaridad

Analfabetas (n/%) 5/38.46 75129

Primaria (n/%) 51/ 38.46 107/41.3

Secundaria(n/%) 0/0 26/ 10 4.320 364
Bachillerato (n/%) 2/15.38 12/4.6

Profesional (n/%) 1/7.69 26/ 10

Ocupacion

Empleado (n/%) 4/ 30.07 92/34.9

Ama de casa (n/%) 8/61.53 115 /43.9 1.924 750
Pensionado (n/%) 1/7.69 33/12.6

Campesino (n/%) 0/0 10/3.8
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En el estudio se encontr6 una estancia hospitalaria de 7.8 + 2.87 dias de
hospitalizacion. EI numero de medicamentos prescritos fue de 10.77 = 5.61
medicamentos sin mostrar una diferencia. En la tabla Il se comparan las
caracteristicas clinicas de los pacientes estudiados. (Tabla II).

Tabla Il. Caracteristicas clinicas de la poblacion

Reacciones Sin  Reacciones

adversas (11) adversas (253)
Variables Media + desviacion estandar Valor F | Valor p
Edad (afios) 74.92 + 8.69 74.70 £ 8.95 .008 931
Talla (m) 1.53 + .09 1.58 + .10 2.828 .094
Peso (kg) 65.16 + 11.98 66.19 + 14.6 .062 .804
IMC 27.59 + 3.86 26.40 £ 5.3 .637 425
TA sistolica (mmHg) 127.54 £ 37.12 125.82 £ 25.17 .055 .815
TA diastélica (mmHg) 73.46 + 15.46 75.36 + 13.86 230 632
Dias de hospitalizacion 7.8+2.87 6.76 £ 4.0 .091 .764
N° medicamentos hospitalarios 10.77 £ 5.61 11.57 + 4.409 .400 .528
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El diagnostico primario mas frecuentes fue la hipertension arterial seguido de diabetes
mellitus, mientras que en el diagndstico de ingreso al hospital fue de cardiopatia
seguido de diabetes mellitus. Sin encontrar una diferencia significativa. En la tabla Il
se comparan los distintos diagnésticos y sus reacciones adversas presentadas. (Tabla

).

Tabla Ill. Diagndsticos primario y de ingreso mas frecuentes

Diagnostico de primario Con RAM  Sin RAM
hospitalizacion hospitalizacion
Hipertension arterial sistémica (n/%) 7/53.9 100/40
Diabetes mellitus (n/%) 5/38.5 83/33.2
Enfermedad pulmonar obstructiva crénica 0/0 6/2.4
(n/%)
Evento vascular cerebral (n/%) 0/0 6/2.4
Cardiopatias (n/%) 0/0 5/2
Enfermedad renal crénica (n/%) 0/0 4/1.6
Cancer (n/%) 0/0 4/1.6
Trastorno de ansiedad (n/%) 1/7.7 3/1.2
Otros (n/%) 0/0 40/16
Total (n/%) 13/100 251/100
Diagndstico de ingreso
Cardiopatias (n/%) 0/0 35/13.65
Diabetes mellitus complicada (n/%) 2/15.2 31/12.09
Neumonia (n/%) 0/0 27/10.53
Enfermedad pulmonar obstructiva crénica 0/0 25/9.75
exacerbada (n/%)
Hipertension arterial sistémica 2/15.2 20/7.80
descontrolada(n/%)
Enfermedad renal crénica (n/%) 0/0 17/6.63
Evento vascular cerebral (n/%) 0/0 15/5.85
Hepatopatia (n/%) 0/0 14/5.46
Céancer (n/%) 0/0 11/4.29
Enfermedad gastrointestinal (n/%) 1/7.6 11/4.29
Sangrado de tubo digestivo (n/%) 5/38 9/3.51
Infeccién de vias urinarias (n/%) 1/7.6 9/3.51
Fractura de cadera (n/%) 1/7.6 5/1.95 89.31
Otros (n/%) 1/7.6 22/8.58
Total 13/100 251/100

De acuerdo con los criterios de STOOP se encontraron 447 prescripciones
inadecuadas. Por sistemas, se encontraron: 76 en sistema cardiovascular, 30 en
sistema nervioso central, 35 sistema gastrointestinal, 32 sistema respiratorio, 88
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musculo esquelético, 8 sistema urogenital, 21 sistema endocrino, 70 en caidas, 13

analgésicos y 74 en clase duplicada (Tabla 1V)

Tabla IV. Criterios STOOP por sistemas

STOOP Sistema cardiovascular

Digoxina a dosis mayores a 125mcg/dia a largo plazo en
insuficiencia renal

Diuréticos de asa para edema maleolar aislado, sin signos clinicos
de insuficiencia cardiaca (furosemida)

Diuréticos de asa como monoterapia de primera linea en
hipertension (furosemida)

Diuréticos tiazidicos con antecedente de gota (clorotiazida,
clortalidona, hidroclorotiazida)

Blogueadores beta no cardioselectivos en Enfermedad pulmonar
obstructiva crénica (propranolol, metoprolol)

Uso de Diltiazem o verapamilo en Insuficiencia cardiaca grado Il o
IV de la NYHA

Antagonistas de calcio en estrefiimiento crénico (amlodipino,
felodipino, nifedipino)

Uso de la combinacion de AAS y warfarina sin antagonistas H2
(excepto cimetidina por su interaccién con anticoagulantes) o IBP
Dipiridamol como monoterapia para la prevencion cardiovascular
secundaria

AAS con antecedente de enfermedad ulcerosa peptica sin
antagonistas H2 o IBP

AAS a dosis superiores a 150mg/dia

AAS sin antecedentes de cardiopatia isquémica, enfermedad
cerebrovascular, enfermedad arterial periférica o antecedente
oclusivo arterial

AAS para tratar un mareo no claramente atribuible a enfermedad
cerebrovascular

Warfarina para primer episodio de trombosis venosa profunda no
complicado durante mas de 6 meses

Warfarina para primera embolia de pulmén no complicada durante
mas de 12 meses

AAS, clopidogrel, dipiridamol, o warfarina con una enfermedad
hemorragica concurrente

STOOP sistema urogenital

Farmacos antimuscarinicos vesicales con estrefiimiento crénico
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Justificacion

Aumento del riesgo de
intoxicacion

No hay evidencia de su
eficacia

Existen alternativas mas
seguras y efectivas

Pueden exacerbar la
gota

Riesgo de
broncoespasmo

Pueden empeorar

Pueden agravar el
estreflimiento
Alto riesgo de

hemorragia digestiva
Sin evidencia de eficacia

Riesgo de hemorragia

Aumento de riesgo de
sangrado,
No indicada

No indicada

No se ha demostrado
beneficio adicional

No se ha demostrado
beneficio

Alto riesgo de sangrado

Total

Justificacion

Riesgo

estrefimiento

ndamero
4

10

5

4

13

12

76

NO
de
2
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STOOP sistema gastrointestinal

Difenoxilato, loperamida o fosfato de codeina para en tratamiento de la
diarrea de causa desconocida

Difenoxilato, loperamida o fosfato de codeina para el tratamiento de
gastroenteritis infecciosa grave(diarrea sanguino, fiebre alta o afectacién
grave

Proclorperazina o metoclopramida con parkinsonismo
IBP para la enfermedad ulcerosa péptica a dosis terapéuticas plenas
durante mas de 8 semanas

Espasmoliticos anticolinérgicos en estreflimiento cronico

STOOP sistema respiratorio

Teofilina como monoterapia en EPOC

Corticoesteroides sistémicos en lugar de corticoesteriodes inhalados
para el tratamiento de mantenimiento de EPOC moderada-grave

Ipratropio inhalado en el glaucoma

STOOP sistema musculo esquelético
AINE con antecedente de enfermedad ulcerosa péptica o hemorragia

digestiva, salvo con uso simultaneo de antagonistas H2, IBP o
misoprostol
AINE con hipertensibn moderada-grave (moderada: 160/100-

179/109mmHg; grave: igual o superior a 180/110mmHg

AINE con insuficiencia cardiaca
Uso prolongado de AINE (>3 meses) para el alivio del dolor
articular leve en la artrosis

Warfarina y AINE juntos

AINE con insuficiencia renal cronica

Corticoesteroides a largo plazo (>3 meses) como monoterapia
para la artritis reumatoide o la artrosis

AINE o colchicina a largo plazo para el tratamiento crénico de la
gota cuando no existe contraindicacién para el alopurinol
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Riesgo de retraso
diagnostico, riesgo de
estrefiimiento

Riesgo de exacerbacion o
prolongacion de la
enfermedad

Riesgo de agravamiento
de Parkinson

Indicada el descenso de
dosis

Riesgo de agravamiento
de estrefiimiento

TOTAL

Alternativas mas seguras

Exposicion innecesaria a
efectos secundarios a
largo plazo

Puede agravan glaucoma
TOTAL

Riesgo de enfermedad
ulcerosa

Riesgo de empeoramiento
de hipertensién

Riesgo
empeoramiento
insuficiencia cardiaca
Analgésicos sencillos
son preferibles

Riesgo de hemorragia
digestiva

Deterioro de la funcién
renal

Riesgo de efectos
secundarios mayores
de los corticoesteroides
Alopurinol farmaco de
primera linea

TOTAL

de
de

11

35

24

32

20

21

12

13

88
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En el estudio se encontr6 que 11 (4.1%) pacientes que utilizaron antihipertensivos
de tipo ARA Il + IECAS presentaron hiperpotasemia, mientras que 26 (9.8%) pacientes

que utilizaron furosemida presentaron hipopotasemia.

Criterios STOOP
STOOP sistema nervioso central

Anticonvulsivantes con demencia

Uso prolongado (>1 mes) de benzodiacepinas de vida media —larga
(clordiazepoxido,  flurazepam, nitrazepam,  clorazepato) o
benzodiacepinas con metabolitos larga accién (diazepam)

Uso prolongado (>1 mes) de neurolépticos como hipnéticos a largo
plazo

Uso prolongado de neurolepticos (>1 mes) en el parkinsonismo

Fenotiazidas en pacientes con epilepsia

Anticolinérgicos para tratar los efecto secundarios extrapiramidales de
los neurolépticos

ISRS con antecedentes de hiponatremia clinicamente significativa
(<30mmol/l no iatrogénica en los 2 meses anteriores)

Uso prolongado (>1 semana) de antihistaminicos de lera generacién
(difenhidramina, clorfenamina, ciclizina, prometazina
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Justificacion
Aumento de
empeoramiento del
deterioro cognitivo
Riesgo de sedacion
prolongada  confusion,

trastorno de equilibrio,
caidas

Riesgo de confusion
Probable que empeoren
sintomas

extrapiramidales

Baja del umbral
convulsivo

Riesgo de toxicidad
colinérgica

Riesgo de sedacién
Riesgo de sedacion y

efectos secundarios
anticolinérgicos
TOTAL

NO

10
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De acuerdo a los criterios STARTT se encontraron 11 casos de omision en la
prescripcion de medicamentos. Se encontraron: 3 en sistema cardiovascular, 7
sistema respiratorio y 1 en sistema nervioso central (Tabla V)

Tabla V. Criterios STARTT

Medicamentos Justificacion
STARTT sistema cardiovascular
Warfarina Presencia de fibrilacion auricular cronica
Con antecedentes documentadas de enfermedad esclerotica coronaria
Estatinas cerebral o periférica
Total
STARTT sistema respiratorio
Agonista beta-2 o | Pautado en el asma o la enfermedad pulmonar obstructiva crénica leve
anticolinérgico inhalado moderada

Pautado en el asma o la enfermedad pulmonar obstructiva crénica leve
Corticosteroide inhalado moderada, cuando la FEV1 es inferior al 50%

TOTAL

STARTT sistema nervioso central

Antidepresivos En presencia de sintomas depresivos moderados o graves
TOTAL
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En el estudio se encontraron 13 reacciones adversas de las cuales 5 fueron
reacciones de tipo A (extension del efecto dependiente de la dosis), 5 reacciones tipo
B (reacciones alérgicas o bizarras) y 5 reacciones tipo C (uso crénico de
medicamento). En cuanto a la intensidad se encontré 1 leve, 3 moderadasy 11 graves.
De acuerdo a la causalidad se encontraron 1 posible, 7 probables y 7 seguras. (Tabla
V)

Tabla VI. Caracteristicas de las reacciones adversas
Variables NUumero de pacientes = Porcentaje (%)
Reacciones adversas

Reacciones adversas en hospital 13 4.9

Sin reacciones adversas en hospital 251 95.1
Clasificacion RAM Rawlins y Thompson

Tipo A 5 1.9
Tipo B 5 1.9
Tipo C 5 1.9

Intensidad de reaccion adversa a medicamento segun la NOM 220

Leve 1 4
Moderada 3 .8
Grave 11 4.2

Causalidad por Algoritmo de naranjo

Posible 1 4
Probable 7 2.7
Segura 7 2.7
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Las manifestaciones clinicas de las reacciones adversas fueron: sangrado de tubo
digestivo con 6 casos seguido de hipoglucemias con 3 casos. (Tabla VII)

Tabla VII. Reacciones adversas y su relaciéon a medicamentos

Manifestaciones Pacientes = Porcentaje (%) Medicamento

Sangrado de tubo 6 46.15 AINES

digestivo

Hipoglucemia 3 23.07 Insulina y metroprolol

Rash cutaneo 1 7.6 Trimetoprima sulfametoxazol
Lesion renal 1 7.6 Metamizol

Hepatotoxicidad 1 7.6 Propafenona

Ulceras en mucosas 1 7.6 Levofloxacino
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En el andlisis multivariado se revelaron las siguientes variables como independientes.
Se presentan en orden de importancia en la tabla VIII.

Tabla VIII. Anélisis multivariado.

Variables Grupo referencia  Raz6n de Intervalos de Valordep
(RM=1) momios confianza 95%

Alergias 1 3.039 .692,13.350 0.050

Polifarmacia 1 2.760 .032, 3.7521 .048

Criterios stop 1 2.733 .784, 9.529 .011

Utilizacion de 1 2.535 .299, 21.513 .039

aines

Alcoholismo 1 2.100 .361, 12.201 .041

Enfermedad 1 1.787 493, 6.484 .038

renal cronica

Pluripatologia 1 1.237 .251, 6.093 .049
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Discusion

La prevalencia de polifarmacia en este estudio fue de 95.80% encontrandose una
diferencia con relacion a diferentes estudios realizados a lo largo del pais, encontrando
una prevalencia del 18% al 89% en donde podria influir el tamafio de la muestra. La
prevalencia de manera internacional fue de 39% al 75.2% en encontrando una
diferencia en relacion a paises como Espafia, Cuba, Estados unidos y Peru. El nimero
de farmacos encontrados en este estudio fue de 5.3 farmacos diarios, que concuerda
con el estudio realizado tanto nacional como internacional encontrando que la
pluripatologia es el primer factor desencadenante de la polifarmacia.

En nuestro estudio la prevalencia de pluripatologia fue de 81%, mientras que en otros
estudios como el de Morales y colaboradores encontraron una pluripatologia de 38.8%
(Rodriguez & Damian & Amanda, 2019).La pluripatologia presente en los participantes
de cada uno de los estudios es variada, las principales patologias coexistentes son
diabetes mellitus, la hipertension y enfermedad renal cronica como enfermedades
cronicas de base.

Esto nos hace ver un panorama amplio de consideraciones, tanto alimenticias como
sociales, de los pacientes para su tratamiento farmacoldgico. Los pacientes adultos
mayores se ven influenciados por la sociedad a la administracion de alimentos, hierbas
o farmacos, condicionando una posible interaccion farmacoldgica potencialmente
inapropiada que pueda llevar a una reaccion adversa al medicamento, por lo que se
recomienda el seguimiento cercado de un servidor del area de la salud con
conocimientos en la valoracion integral gerontolégica, para su orientacion y
disminucién de reacciones adversas. (Alvarado & Mendoza, 2006)

La prevalencia de reacciones adversas encontrada en este estudio fue de 4.9%, la
cual se considera baja con relacibn a otros estudios, las cuales se relacionan
directamente al tamafio de muestra. La mayoria de los pacientes en el estudio con
reaccion adversa, la presentaron dentro de su domicilio teniendo la necesidad de
asistir al hospital para su ingreso, mientras que solo dos pacientes presentaron una
reaccion adversa dentro del hospital es relacionada a los farmacos administrados. De
modo que, no solamente se pueden presentar de manera aislada si no que las
reacciones adversas se pueden presentar de manera mdultiple, mediada por la
interaccién con farmacos, alimentos o enfermedad, aumentado el riesgo de muerte.

Las reacciones adversas tienen una relacién proporcional a la administracion de
farmacos, teniendo mas riesgo de presentar una reaccion adversa al tener
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polifarmacia, considerado como el principal factor de riesgo para la presentacién de
reacciones adversas. (Perez & Gomez, 2017)

En nuestro estudio, los factores relacionados con la presentaciébn de reacciones
adversas fueron: antecedentes de alergias, polifarmacia, medicacion inadecuada, uso
de AINES, alcoholismo, enfermedad renal crénica y pluripatologia. Concordando con
otros estudios donde muestran a los AINES como principal factor de riesgo para
sangrado de tubo digestivo. (Vazquez, 2016)

Las reacciones adversas relacionadas a la polifarmacia en el adulto mayor tienen un
impacto importante en la sociedad, ya que todos tenemos un adulto mayor, con
enfermedades crénico degenerativas a los que la sociedad influye para su tratamiento
de manera errénea, aumentando el riesgo de aparicion de RAM.

Teniendo en cuenta el conocimiento adquirido de la investigacion, se hace la
recomendacion de que el apego al tratamiento en el adulto mayor es necesario. Los
cambios tanto fisiolégicos como metabdlicos condicionan necesidades especiales
tanto para tratamiento como para el estilo de vida, por lo que se orienta a que el adulto
mayor tenga un seguimiento constante por un médico con conocimiento de las
multiples patologias y tratamientos, haciendo un equilibrio en su posologia y
disminuyendo el riesgo de presentar una reaccion adversa. De igual manera, la
orientacion a familiares para evitar la administracion de manera indiscriminada de
farmacos, los cuales pudiesen traer como consecuencia reacciones adversas que
pongan en peligro la vida del adulto mayor, un ejemplo claro es la utilizacion de AINES,
los cuales son causantes de sangrado de tubo digestivo.

En México, tenemos muchos adultos mayores que, si bien nos han brindado los
mejores afos de su vida, invito a todos a que nos preocupemos por ellos para darles
la mejor atencidon posible, evitando problemas que mermen su salud y pongan en
riesgo su vida.
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Conclusiones

La prevalencia de polifarmacia fue de 95.80%.
La prevalencia de pluripatologia fue de 81%.
La prevalencia de reacciones adversas fue de 4.9%.

Los factores relacionados a la presentacion de reacciones adversas relacionados
fueron en orden de importancia: antecedentes de alergias, polifarmacia, medicacion
inadecuada, uso de AINES, alcoholismo, enfermedad renal crénica y pluripatologia.
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Anexos

Anexo 1. Consentimiento informado

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

[ IDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION

@ Y POLITICAS DE SALUD
I%nmacuﬁn DE INVESTIGACION EN SALUD

Carta de consentimiento informado para participacion en
protocolos de investigacion (adultos)

Hombre del estudio: POLIFARMACIA EN EL ADULTO MAYOR ¥ 5U ASOCIACION A REACCIONES
ADVERSAS EN EL SERVICIO DE MEDICINA INTERMA EN EL HGZE3

Patrocinador externo {si aplica):

Lugar y facha: Morelia Michoacan a enero 2021

Widmero de registro institucional:

Justificacion y objetive del estudio: Le invitamos a participar en un proyecto de investigacion gue se llevara a
cabo en el HGZ N¥ 83, gue tiene como proposito identificar el nimero
total de medicamentos v otros remedios gue toma para sus
padecimientos, y si estos medicamentos no reflejan un problema en su
salud respecto a las reacciones gue el medicamento pueda tener en su

CUErpD

Procedimientos: Si usted decide participar en el estudio, ocurrira lo siguiente: 5u meédico
revisara en su expediente los diagnosticos previos y de ingreso, asi como
los medicamentos gue le han recetado. Le hara algunas preguntas
acerca de su tratamiento vy 5i toma otros remedios para curar su
enfermedad. De manera gue podamos entender el porgué de la
sintomatologia relacionada al tratamiento.

Posibles riesgos y maolestias: Al participar en €l estudio se realiza una revision de su expedients de
manera gue no representa ninguna molestia para usted.
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Posibles beneficios que recibira al participar
en =l estudio:

Informacion sobre resultades y altemativas
de tratamiento:

Participacion o refiro:

Privacidad y confidencialidad:

Declaracion de consentimiento:

Es posible gue Usted no reciba ningun beneficio directo por su
participacion sin embargo los resultados del estudio permitiran conocer
5i los medicamentos gue Usted recibe son los adecuados de acuerdo a
su administracion y dosificacion

Usted y su médico conocera todos los resultados de sus estudios v su
médico tomara decisiones de acuerdo a los mismos.

Usted puede decidir retirarse del estudio en el momento en gue usted lo
desee. Su decision no afectara la atencion meédica gue recibe en el M55
en el momento y lugar gue usted la requiera. Su participacion en el
estudio es completamente voluntaria

Todos sus datos, tanto personales como los relacionados a su
enfermedad seran guardados de manera confidencial, de tal forma que
inicamente el equipo médico y sus familiares sabran qgue usted esta
participando en este estudio. Tampoco se utilizaran sus datos personales
en conferencias, articulos o ningdn otro medio de difusion conocido. Para
garantizar la confidencialidad de sus datos, a usted se le asignara un
numero en lugar de su nombre y con ese NUMEero se manejaran sus
datos

Despuss de heber leido y habigndoseme explicado todas mis dudas acerca de este estudion

I:l No acepto participar en =l estudio.
I:l 5i acepto participar y gue s5e tome k3 muestra solo para este estudio.
I:l 5i acepto participar ¥ que s5e tome la muestra para este estudios y estudios futures, conservando su sangre hasta por

afos tras ko cusl 52 destruird s misma.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:

Inwestigadors o Investigador Responssble:

Codaboradores:

Dra. Oliva Mejia Rodriguez

Medico pasante Miguel angel Solorzano Teran
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Anexo 2. Criterios STOOP/ START

Sistema narvioso central

Benzediacepanss, hipndlics = En pacient i con mespo de caidas
= Uso durants 4 semanas o mds
= En pacientes con insulickncia respicalona aguda o crénica
Antide presi tricklioes = Con demencia (riesgn g2 empeoramients del deteriofn cogn itiv)
= Con glawcoma de dngulo esirechs (posible exaceriacibn)
= Con frastornes de la conduccion cardisca (edectos proaritmicos)
= Con peostatisma o anlecedentes de rebenciin urinania (fesgo oe releaciéa urinariy)
= Con estrefiimiento (probable empecramiesto de| esteefimiente)
= Con oplacens (nesgo de etrehimients grave)
= Con aafagonistas del calcio (riesgo de estrehimients grave)
= Com) tratamienbs antidepeestvo de primeea linga
Anlide presivos [SAS e IRSN | = Hiponatremia clinicamente significativa (<130 mEg/1) actual o en les GHimas 2 meses

Heurnlépticos = Em pacientes con prostatismo @ histoia de retencion urinaria {los neuméptioos con efectos
asipzolingrgicos mareados: cleepromazing, chazaping, lsmmepromazing )

« E8 pacienli= con paikinsonisme [ excepeida de quebiaping y cheapina) (kg de ompeamisntn
da |t sisfomas exirapiramidalis)

= B8 pacienli (on dementia par cuepos di Lewy (3 eocepeion & queliapina ¥ clazapina)

= Paa la agitacibn en la dessancia (Salvo Sintomas Seweios ¥ en case de que olros lralamienlos
o farmacalog icos no hayan Sido eseclvas)

* En pacienes con mesgo de caidas

= Uza prolongads como hipndticas (resgo de contusitn, caidas, hipoteasitea)

= Fenotiafinds en pacientas con epilepsia (pueden Bajar ¢l umbral comulsiva)

Sistema urogenital

Anlicolinggices vesicales = [on damencia o dateriany cogniti crinice (riesgo de mayor confusiin y agilaciia)
(mibiutinina, seldenacina, = Con glawcoma de dngulo estrachs (riesgo de exacerbacidn aguda de glavcomal
Tollemdina, choneeo de trospie] | = Gon prostadisma crdnico {riesge de relencidn winaria)

= Lon estrefiimiento crénica (riesgn de exacerbacitn)

Aifa-1-blogueadares = £ pacientes com hipolersidn orostitica sintomética o sincope miccional (riesgo de provocar sincope recumenie)
selectives (alfuzesing, = £ varones tan incontinencia fracueate (uns o mas episodies al dia) inesgo d¢ polaguiuria

silodeging, Tamsulssing, y die agravamiento de la inconlinencia)

Tirazosing) » Con sonda vesical durante mas de ? meses o permanenks

Sistama gastreintesting

Meloclopramada, cleboprida, * E& pacienlis con parkinsanisme
cinitaprida, peecli pisating

P = Para |a enlermedad ukernsa péplica no complicada, esolagiles, erosiva en desis terapéuficas plenas
derante més & B semanas estd indicada la reduccitn d2 dosis o la sespession mas precaz) -

Codeina foalate, didenoilats, = Para el irstamiesio de dianes d causa desconocida (resgo de retrase del diagndstics o de la curachén,

lopedamida riesgo de agravamientn de estrefiimiento con diarmea por ebesamiento, riesgo de precipdaciin
& migacokn laics)
| * Para el Irslamiento de gashrodnbinites inleceiosa prave [Mesgo de exacibaciin ¢ prolangacion de by infisecién) |
Firmacos que causan = En estrefiimiento crdnice, 5i eisten altemativas no astringentes

esirefiminnta (espasmolfticos
anticolingrgices, antidcides.
con aluminio, hisme)

Sistema respiratorio

Bronceditatadores = En pacientes con histoeia de plewcoms de dnguin estrechs iresgo de agravar el glascema)
anticolinérgices (ghcopimonio, | = Es pacientes con obstruccion 2l fups urinsrio {riespe de retencidn urinaria)

ipratropio, Tetropio)

Tealiling = Coma moncberapia en EPOC

Corticoldes sistémicns * Coms tratamient de mantenimienks en EPOC moderada-grave
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(furosemids, borasemida)

| = En dosis superioees 3 0,125 mp/dia a largo pla en peesencia de inseficencia renal (2umento de riesgo
@ Intocicackdn)
Diuréticos de 2sa |« En edemas makolaces aiskados sin signos de insuficiencia cardiaca, hepdtica, renal o sindrome nefrético

* En hipertensida arterial con incontinencia urinaeia concomitante

|« Como meaoterapia de peimera linea en hiperteasion

Antagonistas de la « En tratamiento concomitaste com ddrmacos que <conservass ef potasw (ECA, ARA-II, amikeida,
28ostesona (espironclactons, triamlecenn) sin moniterizacion del potasio sénico (riesgo de hiperpotasesia grave)
eplerenona) |
Diuréticos tianidices = Com antecedentes de gota (pueden exacerbaria)
= Con higopatasemia significativa (K sérico <3,0 mEglL)
* Com higonatremia sigaificativa (Na sérico <130 mEg/L)
- = Coa higercakcemia significativa (Ca sérico >10.6 mg/dl)
Betablogueadeces | = Ea combinackia con verapamio o diltiazem (riesgo de bloqueo cardiaco)
* En diadetes con episodios frecuentes de Mpoglucemia {respo de enmascaramiento de los sistomas
e hipoglucemia)
* En bradicardia sintomatica, blequeo AV de s2gundo grado o bloqueo cardiaco completo
(riesgo de hipotension grave, asistolia)
| = Los no cardioselectives en pacientes con asma o EPOC {riesgo de broncoespasma)
Diltiazem, verapasilo * En Insuliciencia cardizca de graoo IIf o I (pueden empeorasia)
Antagonistas def cakio * En estrefimiento cronico (pueden agravatio)
IECA, ARA-IL. aliskiren | = En higerpotasamia
JECA, ARA-IL .« En higotension postural persistente (tiesgo de siacope y caidas)
2llablogueadoses,
antagonistas ded cakio,
nitratos de accion prokngada
Acemcumarol, warfarina, | En peimer episodio de embolia pulmonar derante mas de 12 mesas
noeves aaticoagulantes orales |« En primer episodio de trombosis venssa peofunda durante mas de 6 meses
* Si hay riesgo hemorragico significativo (HTA severa no ceatrolada, diabetes Bamecrigica, sangrade
espontiseo importante reciente)
« En aseciacion con ANE (riesgo de bemeeragia degestiva grave)
* Dabigatran si FG <30 mL/min (tiesgo de sangrade)
* Rivarexaddn y apiaban si FG <15 mUmin (riesgo de sangrade)
| Sienfermedad hamotrdgica concerrente {aito resgo de sangrado)
Ticlopiding » Sempre, ya Que hay antiagregantes més seguros

Acido acetilsalicilico (MAS)

| = Dosis >150 mp/dia (asmento del riesgo de sangrado)

« Sin antecedentes de cardiopalia isquimica, enfermedad cerebrovascular, enfermedad arterial periférica
0 antocodente oclusivo arterial

* Paca tratar un maceo no atribuibie 3 enfermedad cerebrovascular

» Uso de [a combinaciin AAS + anticoagulaates orales sin antagonistas H, (excepto cimetidina)
o inhibidores d¢ la bomba de peotones (alto tiesgo e hemorragia digestiva)

| S Bay enfermedad Bemoerdgica concurreate {alto riesgo de sangrado)

Sistema endocring

Metformina

~_lliuiriduol . = Como moaoterapia para ks prevencién cardiovascular secundaria
= Si hay enfermedad hemorrdgica concurrente {alto riesgo de sangrado)
Clopidogrel » Si enfermedad hamorragica concerrente {alto riesgo de sangrado)

» S FG <30 ml/min (3justar dosis entre 30-45 mL/min)

Pioglitazona

|« Eninsuficiencia cardiaca

Glibenclamida, chrpeopamida

* En duadetes mellitus Ripo 2 (riesgo de hipoglecenss prolongeds)

Estrogencs

| = Si bay antecedentes de cancer de mama (aumento del riesgo de recurrencia)

* Sin progestipencs ea mejres con Gtero intacto (riesgo de cancer de endometrio)
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Sistema cardiovascular

Betabloqueadores * En insulciencia cardiaca estable
* En angina crimica estable
IECA « En insuliciencia cardiaca cronica yo  entermedad coronaria docementada
__| = Tras un infarto agudo de miocardio

I_EEA AR{ _ll | f_E_p_dsabeles con nefropatia

Tratamiento antihipertensivo I * Cuando la presida arterial sistolica sea superior 2 160 mmHg

Anlmwantes wiles N7 pamd.es con fideifacion auricelar crémica

Acido acetilsalicibico (AAS) * En pacikeates con antecedentes documentades de enfermedad corenasia, cerebral o arterial peniférica
o clopidogrel * En diabetes mellitus si coexisten uno o mas factores de riesgo cardiovascular

MS 1 . En preseacia de fibrilacion awricular cronica, cuando bos anticoagulantes cales es1en cccuamdcados

Estatinas « En pacieates con antecedentes documentades de enfermedad coronaria, cerebral o anterial penfénca,

cuando la situaciéa funcional sea de ind2pendencia para las actividades basicas de la vida diaria
y Ia esperanza de vida superioe a 5 ados
* En diabetes mellitus sicoexisten uno o mas factores de riespo cardivascular

Sistema endocrino

Meatformina * En diabetes mellitus tipo 2 con 0 sia sindeome melabolion, en ausencia de msuliciencia renal

Sistema nervioso central

levodooa * En enfermedad de Parkinson idiopatica coa deterioro !untioc.;l evidente y consecueate discapacidad

Antidepresivos * En presencia de sintomas depresives moderados a graves durante al menos 3 meses

Sistema gastrointestinal

13 * En pacieates qu2 tomen AINE y/o AAS como antiagregante
 En enfermedad poe reflujo gastroesalagico grave
i< En n estenosis péplica que precise mla!amon

Fibra I En diverticulosis sintematica cromca ooa oslremmnnto

Laxante * En paciates en tratamanto con oprades

Bata-2-agenista o * En asma o EPOC de Jeve a moderada

anticolinérgico inhalado

Corticostecride inhalado * En asma o EPOC moderada-grave cuando la fraccién de eyeccidn ventricular es inferior 3l 50%
?Oinig}ﬁu:p;&\ﬁ;rﬁim IE&@-&,}}@ «esp»mu};upo 1 bien documentads

continua

Sistema musculoesquelético

Bifosfonates * En pacieates que reciben coeticosteroides orales a dosis de mantenimiento
Cakcioy vitamina D | * En pacieates con esteoporosis
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Anexo 3. Causalidad segin Naranjo y Col

SE
CRITERIO sl NO DESCOMOCE PUNTUACION

1. i Existe evidencias previas o

concluyentes sobre la reaccion?

2. ila RAM aparecid después de

administrar el medicamento sospechoso?

3. ilLa RAM mejord al suspender el
medicamento o al administrar un

antagonista especifico?

4. ilLa RAM reaparecid al readministrar el

medicamento?

5. iExisten causas alternativas, diferentes
del medicamento, que puedan explicar la
RAM?T

6. iSe presentd la RAM después de

administrar un placeba?

7. ;iSe determind la presencia del
medicamento en sangre u otros liquidos

bioldgicos en concentraciones toxicas?

8. iLa RAM fue mas intensa al aumentar la

dosis 0 menos intensa al disminuir la dosis?

9. LEl paciente ha tenido reacciones
similares al medicamento sospechoso o a

medicamentos similares?

10. Se confirmd la RAM mediante alguna

evidencia objetiva?

PUNTUACION TOTAL
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