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ABSTRACT

Introduction: Chile is suffering a demographic and epidemiological transition
that has demonstrated the aging of his population. This has defined a profile
typical of morbidity and disability favorable to the susceptibility of adverse events

as the Adverse Drug Reactions (ADR).

Investigations about the ADR in the older people have developed with ends of
prevention and determination of variables associated with his appearance,
which allow to identify the patients more capable of suffering them.
Nevertheless, the feasibility and evidence of this information is limited national

level, by this it study was considered to be pertinent

Objective: To determine the frequency and characteristics of the RAM in older
patients of the Acute Geriatric Unit (AGU) of the Hospital Clinico de la

Universidad de Chile (HCUCH)

Material and Method: Across a prospective observational study there were
registered the suspicions of ADR in hospitalized older patients in the AGU of the

HCUCH during a period of six months.

The Detected ADRs were compared with the values obtained in ADR's
predictive scale in older patients, GerontoNET. In addition, the anticholinergic
burden of the treatment of the patients was measured, according to the ARS

scale and his association with ADR's risk. The Statistical analysis was realized



by the program STATA®, being considered to be confidence intervals of 95 %

and a statistical significance of 5 % by two tails.

Results: Of 83 older patients who fulfilled the selection criteria, 14,5 %
experienced an ADRs during the hospitalization, being the most frequent
constipation (n=3) associated with the use of opiods analgesics, cholestatic
injury (n=3) and nefrotoxicity (n=2) secondarily to antibiotics. The drugs most
involved in the ADRS were ceftriaxone (21,4 %), vancomycin (14,3 %) and
morphine (14,3 %) The anticholinergic burden to the hospital admission, it was
the only risk factor to develop some RAM (p <0,005). On the other hand, the

scale GerontoNET, it classified of low risk 10 of 12 patients who had ADRs.

Conclusion: ADR's frequency detected in the AGU, it was comparatively minor
to other studies, and the characteristics both of the patients and of the
therapeutic implied groups were similar to previous investigations. This is
concordant to the model interventional multidisciplinary, Comprehensive
Geriatric Assessment (CGA), implemented in the AGU, which possesses the
incorporation of a pharmacist trained to reduce the risks in the treatment of the

older patients.



RESUMEN

Introduccion: Chile esta sufriendo una transicion demogréfica y epidemiolégica
que ha evidenciado el envejecimiento de su poblacion. Esto ha definido un perfil
caracteristico de morbilidad y discapacidad favorable a la susceptibilidad de

eventos adversos como las Reacciones Adversas a Medicamentos (RAM).

Investigaciones sobre las RAM en el adulto mayor (AM) se han desarrollado con
fines de prevencion y determinacién de variables asociadas a su aparicion, que
permitan identificar a los pacientes mas susceptibles de padecerlas. Sin
embargo, la factibilidad y evidencia de esta informacion es limitada nivel

nacional, por lo que se considero pertinente su estudio.

Objetivo: Determinar la frecuencia y caracteristicas de las RAM en pacientes
AM de la Unidad Geriatrica de Agudos (UGA) del Hospital Clinico de la

Universidad de Chile (HCUCH).

Material y Método: A través de un estudio de seguimiento prospectivo y
observacional, se registraron las sospechas de RAM detectadas pacientes AM

hospitalizados en la UGA del HCUCH durante un periodo de seis meses.

Las RAM detectadas se compararon con los valores obtenidos en la escala
predictiva de RAM en AM, GerontoNET. Ademas, se midid0 la carga
anticolinérgica del tratamiento de los pacientes, segun la escala ARS y su

asociacion con el riesgo de RAM. El analisis de significancia estadistica se



realizd con el programa STATA®, considerandose intervalos de confianza de un

95% y una significacion estadistica de un 5% con dos colas.

Resultados: De los 83 pacientes AM que cumplieron los criterios de inclusion,
el 14,5 % experimentd alguna RAM durante la hospitalizacion, siendo las mas
frecuentes constipacion (n=3) asociado al uso de analgésicos opiodes, dafio
colestasico (n=3) y nefrotoxicidad (n=2) secundario a antibidticos. Los
medicamentos mas involucrados en las RAM fueron ceftriaxona (21,4 %),

vancomicina (14,3%) y morfina (14,3%)

La carga anticolinérgica al ingreso, destacé como el unico factor de riesgo para
desarrollar alguna RAM (p < 0,005). Por otra parte, la escala gerontoNET,

clasificé de bajo riesgo a 10 de los 12 pacientes que tuvieron RAM.

Conclusion: La frecuencia de RAM detectadas en la UGA, fue
comparativamente menor a otros estudios, y las caracteristicas tanto de los
pacientes como de los grupos terapéuticos implicados fueron similares a
investigaciones anteriores. Esto es concordante al modelo intervencional
multidisciplinario, Comprehensive Geriatric Assessment (CGA), implementado
en la UGA, que cuenta con la inclusion de un farmacéutico entrenado para

reducir los riesgos en el tratamiento de los pacientes AM.



INTRODUCCION

Chile en la actualidad, estd sufriendo una transicion demografica en
etapa avanzada y consecuentemente epidemiolégica, que ha evidenciado
envejecimiento de su poblacién, proceso que continla su tendencia, de
aumento rapido y progresivo del numero y la proporcion de personas mayores

de 60 afios de edad como nunca ha sido visto en décadas anteriores [11,

El envejecimiento define un perfil caracteristico de morbilidad y
discapacidad [ .Como resultado se encuentran cambios farmacocinéticos y
farmacodinamicos, el aumento de la prevalencia de enfermedades cronicas,
pluripatologias, aparejadas a un incremento de consumo de medicamentos por
periodos méas prolongados que el resto de la poblacién y multiplicidad de

regimenes de farmacos en el tratamiento o polifarmacia 2],

En este contexto, los adultos mayores (AM) son particularmente
susceptibles a la aparicion de eventos adversos como las reacciones adversas
a medicamentos (RAM) [2€l Las RAM corresponden a “una respuesta nociva y
no intencionada, que tiene lugar cuando éste se administra un farmaco en dosis
utilizadas normalmente en seres humanos con fines de profilaxis, diagnéstico o
tratamiento de una enfermedad, o para la modificacion de una funcién

fisiologica” 79,

Las RAM se clasifican de acuerdo a su causalidad, tipo de mecanismo y

severidad 19, Para objetivar el criterio de causalidad, se han disefiado diversos



algoritmos, siendo el de Naranjo et al. uno de los mas utilizados y categoriza si
un evento sospechoso relacionado con un medicamento es una RAM posible,

probable o probada 1111,

En relacién al mecanismo de las RAM, se tipifican sistematicamente en
dos principales categorias [2. Las tipo A, asociadas con la accion
farmacolégica de un medicamento y la dosis, son comunes, predecibles y de
baja mortalidad. Mientras que, las tipo B son impredecibles y de naturaleza mas
severa que las tipo A 12, En la actualidad, se han adicionado otras

clasificaciones que son menos utilizadas y mas complejas 121,

En cuanto a severidad, las RAM que van desde de manifestaciones que
no necesitan antidoto, ni prolongacién de la hospitalizacién, hasta constituir
directa o indirectamente la muerte del paciente, se clasifican como leves,

moderadas, graves y letales 14,

Por otra parte, se ha observado que las RAM contribuyen a la
hospitalizacion en pacientes AM, como causal directa o indirecta 1%, Ademas,
la situacion se dificulta, puesto que las RAM, suelen presentarse inicialmente
con sintomas inespecificos que dificultan su identificacion y que pueden inducir
incluso la utilizacion de nuevos medicamentos que compliquen la situacion del

paciente (2],

Por otro lado, se estima que la proporcion de ingresos hospitalarios

asociados a RAM es de 16,6 % en pacientes geriatricos comparado con el 4,1



% de pacientes jovenes. Otro estudio especifico en adultos mayores encontré
que el 24 % de los pacientes ingresaron a un hospital a causa de una RAM y el

14 % experimentd alguna como paciente interno 1617,

Asimismo, las RAM en AM podrian tener consecuencias médicas y
econOmicas severas que incluirian un incremento del riesgo de enfermedades
graves con potencial discapacidad a largo plazo, institucionalizacién y muerte,

con el consecuente aumento de gastos en atencion médica 18],

La mayoria de los eventos adversos asociado a farmacos, incluido las
RAM (68,9 %) se cree que son evitables (1719, En la prevencion de las RAM
existe un gran potencial para mejorar los resultados clinicos en pacientes y

reducir los gastos en salud.

Por lo tanto, los riesgos, las variables condicionantes y la identificacion
de las RAM en la poblacién de AM mas susceptible de padecerlos, cobra gran
importancia [>°1 Algunas investigaciones internacionales han creado escalas
gue permiten predecir el riesgo de aquellos pacientes ancianos de sufrir una

RAM [4, 20-22]

Una de las herramientas utilizadas para predecir el riesgo de RAM es el
GerontoNET, escala desarrollada por el grupo italiano de farmacoepidemiologia
del AM, estratifica a los pacientes ancianos acorde a su riesgo de presentar una
RAM. Esta herramienta considera seis variables: numero de comorbilidades y

medicaciones, enfermedad renal, insuficiencia cardiaca, enfermedad hepatica y



previo antecedente de RAM . Sin embargo a la fecha, ninguna herramienta ha
sido validada y se desconoce su la factibilidad de su aplicabilidad.

Para que cualquier escala de prediccion de RAM pueda ser ampliamente
adoptada en la practica clinica debe ser valida y reproducible. Ciertos estudios
han buscado la aplicabilidad de dichas herramientas 23, Sin embargo, en la
actualidad el principal mecanismo para identificar aquellos farmacos o factores
poblacionales asociados con RAM, son los sistemas nacionales de
farmacovigilancia 131,

A nivel nacional, a partir de Diciembre 2011, el Decreto 3 “Reglamento
del Sistema Nacional de Control de los Productos Farmacéuticos de Uso
Médico” establece que los hospitales, industrias y profesionales de la salud,
deben realizar Farmacovigilancia (FV) y reportar sospechas de RAM al Sub-

Departamento de FV de ANAMED 24,

Sin embargo, Chile carece de estudios enfocados particularmente al
problema de las RAM en AM vy la factibilidad sobre escalas predictivas de RAM

en la poblacion geriatrica nacional, como GerontoNET.

Por otro lado, el uso de medicamentos potencialmente inapropiados
(MPI) también se ha descrito como un importante factor de riesgo de RAM en
pacientes adultos mayores 25271, Un estudio report6é un 83 % de riesgo de RAM

en pacientes AM que recibieron medicamentos definidos como potencialmente



inapropiados, segun los criterios Screening Tool of Older Person’s Prescriptions

(STOPP) 28]

Entre los MPI, segun los criterios STOPP y Beers 2012 se incluyen
farmacos con actividad anticolinérgica. La toxicidad anticolinérgica es una
problemética comun en el AM, contempla diversos efectos desde sequedad
bucal, constipacion, deterioro visual (efectos periféricos) hasta confusion,
delirium, deterioro cognitivo (efectos centrales) e incluso la muerte 29,

Ademas, el sistema nervioso central de los pacientes AM es mas
sensible a los efectos anticolinérgicos debido a la significativa disminucion de
neuronas colinérgicas o receptores cerebrales, reduccion del metabolismo
hepatico, excrecion renal de los medicamentos y el incremento de la
permeabilidad de la barrera capilar cerebral (30,

Por consiguiente, diversas escalas han sido introducidas y publicadas en
la literatura: the Anticholinergic Drug Scale (ADS), the Anticholinergic Risk Scale
(ARS) y the Anticholinergic Cognitive Burden Scale (ACB) 2133, Todas con el
intento de estimar la carga anticolinérgica total en el tratamiento de un paciente,
asignando puntajes a las medicaciones con efecto anticolinérgicos.

A consecuencia de que en nuestro pais, no se ha abordado directamente
el estudio de las RAM en los AM, parecio conveniente estudiar la poblacion de
la Unidad Geriatrica Aguda para poder detectar sospechas de RAM, variables
asociadas en su aparicion y la factibilidad de herramientas predictivas cuya

aplicabilidad se desconoce.



OBJETIVOS

GENERAL:

Determinar la frecuencia y caracteristicas de las RAM en pacientes AM
de la Unidad Geriatrica de Agudos (UGA) del Hospital Clinico de la Universidad

de Chile (HCUCH).

ESPECIFICOS:

» Caracterizar e identificar los medicamentos implicados en el desarrollo

de las RAM detectadas.

» Determinar la causalidad de las sospechas de RAM a través del

Algoritmo de Naranjo, produccion y severidad de las RAM detectadas.

» Comparar los resultados obtenidos utilizando GerontoNET.

» Caracterizar las RAM detectadas por sistemas afectados.

» Medir la carga anticolinérgica en el tratamiento de los pacientes.



METODOLOGIA

Tipo de estudio, poblacion y duracion

A través de un estudio de seguimiento prospectivo y observacional,
fueron registradas las sospechas de RAM detectadas en los pacientes adultos
mayores hospitalizados en la Unidad Geriatrica de Agudos (UGA) del HCUCH

durante un periodo de seis meses de Lunes a Viernes.

Seleccion de pacientes

Criterios de inclusion:

Pacientes de 65 afios o0 mas edad.
Ambos sexos.

Cuyo médico tratante sea Geriatra.

vV VvV VYV V¥V

Hospitalizados en la UGA durante el periodo de seguimiento y que

permanezcan por un lapso superior a 24 horas.

Criterios de exclusion:

» Pacientes que ingresen por cuidados paliativos de una enfermedad

terminal a la UGA.

Una RAM fue definida como “una respuesta nociva y no intencionada, que

tiene lugar cuando se administra un farmaco en dosis utilizadas normalmente



en seres humanos con fines de profilaxis, diagnostico o tratamiento de una

enfermedad, o para la modificacién de una funcion fisiologica” [8-9],

La causalidad de la relacion entre el medicamento sospechoso y la RAM,
fue evaluada basandose en el puntaje del Algoritmo de Naranjo et al. Fichal
(Anexo 1). Las RAM fueron clasificadas como probadas (puntaje = 9), probable

(5-8 puntos) y posible (1-4 puntos) 11

La severidad de las RAM fue definida como leve, moderada, grave y
letal. Leve fue entendida como aquella que no necesita antidoto, tratamiento o
prolongacion de la hospitalizacion, la moderada requiere cambio en el
tratamiento farmacoldgico, aunque no necesariamente la suspension del
medicamento. La reaccion grave constituye una amenaza para la vida del
paciente, requiriendo suspensiéon del medicamento causante de la reaccion y la
administracion de un tratamiento especifico. Finalmente, la reaccion letal

contribuye directa o indirectamente a la muerte del paciente 14}

El mecanismo de las RAM se definié Tipo A (dosis dependiente) o B

(dosis independiente), seguln la clasificacion de Rawlins y Thompson 12}

Los pacientes fueron definidos con riesgo alto de RAM (puntaje 28 en el

GerontoNET), medio (puntaje 6 a 7) y bajo (puntaje de 0 a 5).

Los diagndsticos clinicos utilizados en el estudio, se definieron acorde a

los criterios del equipo médico de la UGA. Sin embargo, la enfermedad renal se



entendid cuando el paciente presentaba una velocidad de filtracion glomerular
menor a 60 mL/min segun las estimaciones de Cockroft-Gault, aMDRD

(Abbreviated Modified Diet Renal Disease) y MDRY.

Por otra parte, los valores mayores a dos veces el limite superior del
valor normal de las transaminasas hepéticas o un diagndéstico clinico de
patologia hepética establecido por el equipo médico definieron enfermedad

hepatica [341.

Los antecedentes de RAM se definieron como cualquier RAM ocurrida en

el pasado.

Protocolo

En todos los pacientes que cumplieron con los criterios de seleccién, se
realiz6 seguimiento diario en la UGA, considerando evolucién clinica,

farmacoterapia indicada y administrada.

Con la informacion al ingreso de los pacientes, se determiné el puntaje
del GerontoNET y su respectiva clasificacién. Para ello, se consideraron los
examenes de laboratorio coincidentes con el dia de ingreso o hasta
aproximadamente + 5 dias de esa fecha. Los pacientes que no contaban con
perfil hepatico y sin diagndstico clinico de alguna enfermedad asociada, se les

asigno un puntaje cero en dicha variable. Ficha 2 (anexo 2).



Frente a cualquier evento clinico considerado sospecha de RAM por el
equipo médico y farmacéutico, se recolectd informacion sobre el (Ios) posible(s)
medicamento(s) implicado(s), evaluandose causalidad, severidad y mecanismo

de las RAM.

En el andlisis de los casos de existencia de sospecha de RAM, se
trabaj6 conjunto a un geriatra de la UGA, con la finalidad de esclarecer y atribuir
la causalidad del evento al medicamento o a las condiciones clinicas del

paciente.

El resultado de cada RAM detectada fue comparado con la
categorizacion del paciente obtenida segun la escala predictiva de reacciones

adversas a medicamentos GerontoNET.

Los medicamentos sospechosos de RAM, se clasificaron segun los

codigos ATC [39],

Finalmente, se midié la carga anticolinérgica, con la escala ARS, al
principio, durante y al final de la hospitalizacion. Considerando los farmacos
administrados en el primer dia de hospitalizacion (inicio), dia intermedio

(durante) y ultimo dia en la UGA.

La carga anticolinérgica de cada paciente se calcul6 como la sumatoria
del puntaje asignado a cada medicamento (1,2 o 3) segun la escala ARS, en

cada periodo correspondiente de hospitalizacion. Ficha 3 (anexo 3).



Recoleccién de datos

La informacion del paciente se obtuvo a través de la ficha clinica
electronica TiCares®, disponible en el hospital y de las visitas o rondas médicas.
Lo anterior, se registr0 diariamente en la ficha farmacéutica, especialmente
disefiada para el estudio y que consideraba los diagnosticos, examenes de
laboratorio, signos vitales, evolucion clinica, farmacoterapia prescrita vy
administrada. Adem&s de otras variables como deposiciones, orina,

administracion de insulina, entre otros. Ficha 4 (anexo 4).

Los antecedentes de RAM, fueron extraidos directamente del paciente

(en ausencia de delirium o deterioro cognitivo) y/o con su familiar o cuidador.

El puntaje del GerontoNET y los medicamentos con carga anticolinérgica
de cada paciente fueron registrados en una ficha disefiada para el estudio.

Ficha 2 (anexo 2).

Plan de anédlisis

La informacion obtenida de los pacientes, fue recopilada y codificada en
Microsoft Office Excel 2010, para después ser analizadas mediante estadisticas
descriptivas y comparativas utilizando el programa STATA®, considerandose
intervalos de confianza de un 95 % y una significacion estadistica para los test

de un 5% con dos colas.



RESULTADOS

Caracterizacion de los pacientes

Los datos fueron obtenidos de 83 pacientes seleccionados en el estudio,
correspondieron en su mayoria 48 (57,8%) al sexo femenino, con una edad
promedio de 82,9 + 7,7 (65 a 97) afos, y el tiempo de hospitalizacion promedio
en el HCUCH fue de 17,1 + 12,0 dias. Como se observa en la Tabla 1, la unidad
médica de origen de traslado mas frecuente de los pacientes de la UGA
correspondio a medicina interna (47%). La presencia de 5 0 mas medicamentos
del tratamiento farmacologico, destaca en el 92,7 % de los pacientes al inicio de
la hospitalizacion y .4 o mas comorbilidades en el 80,7 % , siendo la mas
frecuente hipertension arterial 73 %. Estas Ultimas caracteristicas se exponen

con detalle en la Tabla 5 en las variables del GerontoNET.

Tabla 1. Resumen de caracterizacibn de pacientes adultos mayores
hospitalizados seleccionados en el estudio (n=83)

Caracteristicas N (%) X +DE
Sexo
Masculino 36 (43,4)
Femenino 47 (56,6)
Edad 82,9+7,7
Unidad médica de origen de
traslado
Medicina interna 39 (47,0)
Cirugia 7 (8,4)
Nefrologia 7(8,4)
Servicio de Urgencia 6 (7,2)
Cirugia 7 (8,4)

Otros 17(20,6)




Comorbilidades

Totales 467

Pacientes con 4 0 mas 67 (80,7)

Hipertension arterial 61 (73,5)

Diabetes Mellitus 32 (38,6)

Desnutricion 23 (27,7)

Insuficiencia Cardiaca 16 (19,3)

Otras 335

Falla renal

CG 50 (60,2)

MDRD7 31 (37,3)

MDRD 25 (30,1)

Dias de hospitalizacién

HCUCH 17,1+12,1
UGA 9,6+7,3

X = promedio; D.E.= desviacién estandar; N°= namero

Caracterizacion de las RAM

El nimero total de sospechas de RAM detectadas fueron 14,
experimentadas en 12 pacientes, durante la hospitalizacion, siendo
categorizadas el 92,9 % como probable y el 7,14 %, como posible, basado en
el Algoritmo de Naranjo et al 1 | En 11 de estos pacientes se identificé una
RAM vy, en uno de ellos 3 RAM, fueron caracterizadas por mecanismos dosis
dependientes tipo A en 78,6 % de los casos. El 21,4 % de las RAM fueron

severas, 64,3 % moderadas y el 14,3 % leves.

Las RAM mas frecuentes fueron constipacion (n=3) asociado a
analgésicos opiodes, dafio colestasico (n=3) y nefrotoxicidad (n=2) secundario a
antibioticos (Anexo 5). Ademas, esta ultima corresponde al episodio de mayor
severidad junto al de hematoma y sangrado (n=1). En la Tabla 2, se exponen

las medidas de tratamiento mas comunes que fueron suspender el




medicamento sospechoso y administrar un farmaco, cada una con 4 de los
casos de las RAM totales detectadas. La recuperacion de las RAM al egreso se

dio en un 35,7 %.

En un paciente el resultado clinico se clasifico como “No definido”, puesto
que, no se realizaron intervenciones directas en su tratamiento, solo
sugerencias a su médico tratante en la hoja de egreso, desconociendo el

estado final de su situacion.

Tabla 2. Caracterizacion de las RAM, segun causalidad, mecanismo, gravedad,

tratamiento y resultado clinico. (n=14)

Caracteristicas Numero de RAM
(n=14)
Causalidad de la Posible 1
sospecha de RAM Probable 13
Probada 0
Mecanismo Dosis dependiente 11
Dosis independiente 3
Gravedad Leve 2
Moderada 9
Severa 3
Tratamiento Administracion de un farmaco 4
Suspension del medicamento 4
Disminucion dosis 2
Suspensiéon y cambio en el tratamiento por 1
otro farmaco




Administracién de un farmaco y cambio en el 1
tratamiento por otro
Ninguno 2
Resultado En evoluciéon 8
Recuperado 5
Fatal 0
No definido 1
RAM totales 14

RAM: Reaccion Adversa a Medicamento. N:  Numero de RAM.

Los sistemas méas afectados por las RAM de los pacientes,
correspondieron al gastrointestinal en un 50 % de los casos, seguido por el
sistema renal (14,3 %) Yy nervioso central y periférico (14,3%). Lo anterior, se

observa en la figura 1.

Figura 1: Sistemas afectados por las RAM durante la hospitalizacién. (n=14)

Piel y
Sistema nervioso Sistema
central ' - Gatrointestinal
y periférico &8

Sistema rena

14,3%
Sistema
hematopoyético 0]
electroliticos)
7,1%

N= ndmero de sospecha de RAM:



Medicamentos involucrados en las RAM

Los medicamentos mas frecuentemente involucrados en las RAM fueron
ceftriaxona (21,4 %), vancomicina (14,3%) y morfina (14,3%) y se presentaron
en 6 de las 7 mujeres que experimentaron RAM en la UGA, como se indica en
la tabla 3. Segun la clasificacion ATC, se observé que aquellos medicamentos
que acttan sobre el sistema nervioso y los antiinfecciosos para uso sistémico,
fueron los mas implicados en el desarrollo de las RAM como se indica en la

Tabla 4.

Tabla 3: Resumen de medicamentos mas frecuentes involucrados en las RAM

segun sexo (N=12).

Farmaco implicado en Sexo Femenino Sexo Masculino
sospecha de RAM (n=7) (n=5)
Ceftriaxona 3 0
Morfina 2 0
Vancomicina 1 1
Otros 1 4
Total 7 1

N: Ndmero de pacientes con sospecha de RAM.




Tabla 4. Medicamentos involucrados en las RAM segun clasificacion ATC (n=

16)
Clasificacién ATC Medicamento
Sistema Grupo Codigo Cantidad
Sistema digestivo y Antidiarreicos, A07 1
Metabolismo antiinflamatorios y
A antiinfecciosos intestinales
Sangre y drganos Agentes antitromboticos BO1 1
hematopoyéticos
B
Sistema Agentes que actian sobre C9 2
Cardiovascular sistema renina angiotensina
C Agentes que reducen lipidos C10 1
séricos
Total sistema C 3
Antiinfecciosos en Antibacterianos para uso Jo1 5
general para uso sistémico
sistémico
J
Sistema nervioso Analgésicos NO2 4
N Antiparkinsonianos NO4 2
Total sistema N 6
Total 16

ATC. Anatdmica, terapéutica y quimica. N: NUmero de medicamentos involucrados en sospechas de RAM.




Predicciones de las RAM segun GerontoNET

El GerontoNET categoriza el riesgo de los pacientes, con respecto a
ciertas variables que se detallan en la Tabla 5. En base a estas, también se
compararon los pacientes que presentaron RAM, con aquellos que no la
experimentaron. De estos grupos, se encontrd que no existen diferencias
significativas en edad, sexo, falla renal (con las distintas formulas de
estimacion), insuficiencia cardiaca, antecedentes de RAM, numero de
comorbilidades y de medicamentos (exceptuando enfermedad hepética donde

no fue evaluable).

Tabla 5. Variables Predictivas de las RAM segun gerontoNET (n=83)

Variable RAM (n=12) SIN RAM (n=71)
Edad >0,005
65-74 3(25,0) 11(15,5) >0,005
75-84 4 (16,7) 24(33,8) >0,005
285 5(41,2) 36(50,7) >0,005
2 4 comorbilidades 11(91,7) 56 (78,9) >0,005
Falla renal
CG 5 (41,2) 45 (62,5) >0,005
MDRD 1(8,3) 24 (33,3) >0,005
MDRD7 2 (16,7) 29(40,8) >0,005
Insuficiencia cardiaca 2(16,7) 14 (19,4) >0,005




1(8,3) 0 (0,0) Sin determinar

Enf. Hepéatica

N° de medicamentos

<5 1(8,3) 5(7,0) >0,005
5-7 7 (58,3) 34 (47,2) >0,005
28 4 (33,3) 32(43,1) >0,005
RAM previo 2(16,7) 11(15,3) >0,005

CG: Cockroft Gault. RAM: Reaccién adversa a medicamento. MDRD: Modified Diet Renal Disease

N: Nimero de pacientes.

En el andlisis, se integrd la carga anticolinérgica en la hospitalizacion,
otro parametro que no pertenece a la escala predictiva del gerontoNET. Para
ello, se midi6 la carga anticolinérgica del tratamiento de todos los pacientes, al
inicio, durante y final de la hospitalizacién, donde el Unico periodo en que se
encontré significancia estadistica asociada al riesgo de RAM (p<0,005) fue al

inicio de la estancia hospitalaria, como se expone en la tabla 5.

Tabla 6. Comparacién de la carga anticolinérgica entre los pacientes con y

sin RAM, al inicio de la hospitalizacion (n=83)

Puntaje de carga ACh RAM(n=12) SIN RAM(n=71)

0 4 (33,3) 39 (54,9) < 0,005
1 2(16,7) 24 (33,8)

>2 6 (50,0) 8(11,3)

RAM: Reaccion Adversa a Medicamento. N: Nimero de pacientes.

Como se expuso en la Tabla 5, las variables que contribuyeron con

mayor frecuencia al puntaje del GerontoNET, en el grupo de pacientes que




presentaron RAM, fueron el nimero de comorbilidades (91,7%), polifarmacia

(91,6%) y la presencia de falla renal (66,7%).

De los 12 pacientes que experimentaron RAM, 10 tuvieron puntaje del
GerontoNET con riesgo bajo y presentaron 10 de las RAM totales. So6lo un

paciente de riesgo alto padecié una RAM. Lo anterior, se expone en la figura 2.

Figura 2: Prediccion del GerontoNET en pacientes con sospecha de RAM.
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n: Namero de pacientes con sospecha de RAM.

Farmacos con riesgo anticolinérgicos prescritos en el periodo de

hospitalizacion.

En la tabla 7, se exponen los farmacos con riesgo anticolinérgico
indicados de los pacientes, en el periodo de hospitalizacién. EI namero de

medicamentos con riesgo anticolinérgico prescritos variaron de 43 al inicio, 36



durante a 37 al final de la hospitalizaciéon. En su mayoria categorizados con 1

del total de 3 puntos de carga anticolinérgica segun la escala ARS.

Tabla 7. Nomero de medicamentos indicados con riesgo anticolinérgico segun

Su puntaje en la escala ARS

Puntaje del farmaco | Farmacos ach al inicio | Farmacos ach Durante | Farmacos ach al Final
segun ARS

1 40 (93,0%) 36 (100 %) 37 (100%)

2 2 (4,7 %) 0 0

3 1(2,3%) 0 0

Total 43 36 37

ACh: Anticolinérgico. ARS:

Anticholinergic Risk Scale.

Los medicamentos con mayor numero de indicaciones de riesgo
anticolinérgico, correspondieron a quetiapina y trazodona, en todo el periodo

hospitalario (anexo 6).

Medicién de la carga anticolinérgica de los pacientes en el periodo de

hospitalizacion.

En la Figura 3, se detalla la variacion de la carga anticolinérgica en el
periodo hospitalario, siendo al inicio de cero, en el 51,8 % de los pacientes,
luego en el 56,6 % durante y al final de la hospitalizacion. Aquellos pacientes
con carga de riesgo mayor o igual a 3 se dieron con menor frecuencia, en un

2,4% al inicio, disminuyendo a 1,2 % durante y al final de la estadia hospitalaria.



Figura 3. Carga anticolinérgica de los pacientes segun escala ARS.
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DISCUSION

Los principales hallazgos del estudio establecen, en primera instancia,
que el 14,5 % de los pacientes adultos mayores de la UGA experimentaron
alguna RAM durante la hospitalizacion, donde la carga anticolinérgica al
ingreso, destacé como el unico factor de riesgo con significancia estadistica
para desarrollar alguna RAM. Por otra parte, la escala GerontoNET, no fue un
predictor confiable, al clasificar de bajo riesgo a 10 de los 12 pacientes que

tuvieron RAM.

La frecuencia de RAM encontrada (14,5 %) fue inferior a otros estudios y
comparable al de validacion del GerontoNET 423 Sin embargo, en relacion a
los factores de riesgo asociados al desarrollo de RAM, donde sélo se hallo la
carga anticolinérgica al ingreso, los resultados distan bastante con otras
publicaciones, que destacan diversas variables, como la polifarmacia, carga de

comorbilidades, edad, medicamentos potencialmente inapropiados y falla renal.

[4,23].

Las RAM tipo A, dosis dependiente, se experimentaron en la mayoria de
los casos y es comparable a lo establecido en otros estudios 3¢, Asimismo, en
concordancia a otras investigaciones, pacientes de sexo femenino fueron mas
susceptibles de presentar RAM 871y entre los medicamentos asociados a RAM

en la UGA, correspondieron a los grupos de farmacos de mayor riesgo de



causarlas en los pacientes geriatricos, segun la evidencia, entre ellos

antibiéticos y anticoagulantes 38!

Los medicamentos con mayor frecuencia de RAM en la UGA, fueron
ceftriaxona, vancomicina y morfina. Con respecto a ellos, se aprecia una mayor
evidencia de los mecanismos dosis dependientes causantes de la
nefrotoxicidad de vancomicina 3% y molestias gatrointestinales de los opiaceos
[40 En contraste, el dafio colestasico de la ceftriaxona, se da en raras

oportunidades, siendo un mecanismo asociado con la idiosincrasia del paciente

[41].

La carga anticolinérgica de los pacientes en todo el periodo hospitalario,
predominé en ser de bajo riesgo (Puntaje ARS = 0) y con tendencia a la
disminucién de aquellas prescripciones de medicamentos anticolinérgicos

presentes al comienzo de la estancia hospitalaria.

La frecuencia de RAM comparativamente menor a otras
investigaciones!?®l carga anticolinérgica de bajo riesgo y reducida confiabilidad
del gerontoNET, como herramienta predictiva de RAM en estos pacientes,
puede ser esperable en un contexto de modelo de trabajo multidisciplinario de
la UGA correspondiente a una metodologia Comprehensive Geriatric
Assessment (CGA), en que se desarroll6 el estudio. El equipo de la unidad, esta
entrenado para reducir los riesgos en el tratamiento de los pacientes adultos

mayores y con ello, aminorar el nUmero de casos pesquisables de RAM.



En el estudio en que se desarrollé el GerontoNET, no se esclarece un
modelo de trabajo CGA y por consiguiente la utilidad en este tipo de equipos
especializados. La metodologia CGA constituye una evaluacion integral de los
problemas de salud, identificados en un paciente geriatrico, desde sus
implicancias médicas, funcionales, psiquiatricas y sociales, por parte de un
equipo multidisciplinario, con la finalidad de realizar un manejo apropiado. De
esta manera, con la inclusion de un farmacéutico en el equipo, se pueden
identificar y prevenir potenciales problemas relacionados a medicamentos, entre

ellos las RAM [42.43].

Tanto el trabajo de un farmacéutico, como el modelo intervencional CGA,
al mejorar la calidad de la prescripcion y con ello, disminuir el riesgo de
enfermedades relacionadas con medicamentos, ha demostrado ser efectiva en
reducir la aparicion de RAM en pacientes geriatricos, favoreciendo su deteccién

y prevencion, lo que fue confirmado segun lo obtenido en UGA 4445}

El seguimiento diario y el tratamiento intervencional de los problemas de
salud de los pacientes, por parte del equipo, que contaba con un farmacéutico,
podria favorecer también la deteccidén oportuna de las sospechas de RAM que
se puedan presentar. A diferencia, de otras unidades de salud, que por motivos
de mayor volumen de atencion, carga asistencial, entre otras, sea mas complejo

el estudio y analisis exhaustivo del tratamiento farmacolégico de los pacientes.



En relacion al andlisis de las distintas ecuaciones utilizadas para estimar
la funcion renal, no se establecio diferencias significativas entre ellas, como
factor predictor de RAM en los pacientes del estudio. Sin embargo, la férmula
MDRD, fue la Unica mas cercana pero sin lograr ser un factor significativo en la
presencia de RAM (p= 0,006) que podria esclarecerse con un tamafio muestral

mayor de pacientes.

La obtencion del valor de creatinina sérica de los pacientes, necesaria
para la estimacion de la funcion renal, esta afecta a diversas variabilidades. En
primer lugar, de edad, género y masa muscular. En otro aspecto, la variacion
metodologica mediante la recoleccion de orina en 24 horas, en los pacientes
AM, debido a la inexactitud en el tiempo de registro o la recoleccion incompleta
de orina que se podria dar en pacientes con incontinencia. Ademas, la
secrecion tubular de la creatinina no permite un factor de correccién constante

(51 y puede variar diariamente en una persona 461,

Por lo tanto, considerando los factores que afectan el valor de creatinina,
se puede cuestionar si corresponde al indicador mas representativo y
apropiado para el calculo de la estimacion de funcion renal en AM, segun las
distintas ecuaciones, y categorizar por ende, el riesgo de RAM de un paciente,
en base a un valor que puede variar diariamente como resultados de diversos

factores.



El analisis de la medicion de la carga anticolinérgica de los pacientes,
establecio una tendencia a la disminucion, desde el inicio de la hospitalizacién,
tanto del puntaje ARS como del numero de prescripciones con actividad
anticolinérgica atribuible. Los valores de la carga anticolinérgica cero, en el 51,6
% de los pacientes (al ingreso hospitalario) segun ARS, son comparables a
otros estudios [*748, Sin embargo, esta reduccion a la exposicion de riesgo
anticolinérgico, en los pacientes de la UGA , se dio en contexto intervencional

multidisciplinario Comprehensive Geriatric Assessment (CGA).

El modelo CGA de la UGA, realiz6 la revision al ingreso del tratamiento
farmacolégico de los pacientes adultos mayores, practica que ha demostrado
ser significativamente efectiva en reducir la exposicion a medicamentos con
actividad anticolinérgica mediante la suspension del farmaco, reduccion de
dosis o cambio a otro de menor riesgo en la escala ARS M |o que podria
implicar una menor probabilidad de presentar efectos adversos asociados a
este tipo de medicamentos, como limitaciones en las funciones fisicas y
cognitivas % Es por ello que el riesgo de RAM encontrado en el estudio sélo se
asocio con la carga anticolinérgica al ingreso hospitalario, momento donde aun

no esta la intervencion del modelo CGA en el tratamiento del paciente.

Las prescripciones anticolinérgicas de mayor numero, quetiapina y
trazodona correlacionan su utilizacién con la presencia de delirium en el 57,8%

de los pacientes de la UGA. No obstante, podria existir subestimacién o



sobreestimacion del riesgo anticolinérgico, dependiendo de la escala utilizada.
Por ejemplo, la escala ARS, para realizar el analisis, asigna 1 punto a

quetiapina y la escala ACB 3 puntos.

En la actualidad, al no existir un consenso de los medicamentos
anticolinérgicos, el nivel de riesgo asignado a ellos, las formas farmacéuticas
incluidas, ni tampoco un gold standar para establecer un punto de comparacion
objetivo entre las escalas, se dificulta un andlisis imparcial de este parametro.
Los listados no son intercambiables. Es por ello que puntajes y riesgos
diferentes son otorgados a un mismo farmaco entre las distintas escalas
anticolinérgicas, que podria explicarse en relacion a la metodologia aplicada

para desarrollar cada una de las escalas 54

Las limitaciones del estudio, se basan en parte, al tamafio de muestra de
los pacientes incorporados, que al ser reducido, podria haber dificultado el
analisis de significancia estadistica, los resultados obtenidos y, por ende, las
conclusiones que se puedan establecer. Se podria apreciar en algunas
variables, como la falla renal con MDRD, cierta cercania como factor
significativo de RAM que pudo haber sido esclarecida con un mayor nimero de

pacientes

La realizacion de un estudio de deteccion de RAM en la UGA, que cuenta
con un equipo entrenado para reducirlas, de cierta forma puede dificultar la

aparicion de casos y la pesquisa de ellos, en el tiempo en que se realiz6 el



estudio (6 meses). Lo anterior, puede determinar que el periodo de seguimiento
deba ser mayor que en otros servicios con modelos menos especializados para
alcanzar un numero de RAM que permita estudiar el desempefio del

GerontoNET.

Un periodo de seguimiento mas extenso y por ende, un mayor nimero
de pacientes incorporados (mayor tamafio muestral) o el determinar un tamafo
de muestra necesario para encontrar variables estadisticamente significativas
pueden favorecer la potencia estadistica y con ello, la capacidad y facilidad de
detectar variables estadisticamente significativas que en el estudio realizado, en
su mayoria, no lo fueron. Por lo tanto, no descarta que no exista una asociacion

entre las variables.

Por otra parte, las variables predictivas del GerontoNET, no fueron
claramente definidas, en lo que respecta a enfermedad hepatica, RAM previa y
comorbilidades quedando asi, sujetos a interpretaciones subjetivas de quiénes
apliguen la escala e incluso a la informacién que pueda aportar el paciente. Por
este motivo, se decidié trabajar comparativamente en base a las directrices del

estudio de deteccion de RAM en AM que evalué la utilidad del GerontoNET [23]

El desconocimiento con respecto al desarrollo del gerontoNET en un
modelo CGA, puede afectar la representatividad de la muestra y su
extrapolacion a la préactica clinica de la UGA. La herramienta predictiva no

tendria la misma utilidad en un grupo de pacientes, donde los profesionales



estan entrenados y preparados para evitar RAM, en contraste a otro ambiente
clinico que no cuentan con diversos especialistas con dominio en los efectos

adversos de los medicamentos en pacientes geriatricos.

La causalidad que define a una RAM como tal, se evalla mediante el
Algoritmo de Naranjo, que establece en una sus preguntas, la asignacion del
puntaje dependiendo si el evento clinico es atribuible al medicamento u otras
condiciones del paciente. Por lo tanto, el disponer con un profesional médico
con conocimiento en diagndstico diferencial, es necesario en este punto, que a

la vez afecta la definicion de RAM 52

La complejidad en determinar si efectivamente el paciente geriatrico
experimentd una RAM, es inherente, como consecuencia de su naturaleza
progresiva, declinacion funcional, entre otros factores. Los ensayos clinicos a
menudo excluyen a los AM, lo que limita el entendimiento de los riesgos en esta
poblacién, y podria llevar a una extrapolacion o generalizacion errénea sobre el

perfil de seguridad de un farmaco en cuestion.

La reduccion y prevencion de las RAM, es un aspecto importante en la
seguridad de los tratamientos farmacolégicos, en especial en los pacientes
geriatricos, quienes estan expuestos a un mayor riesgo de experimentarlas y
debe seguir siendo el foco de estudio de futuras investigaciones. Sin embargo,
la representatividad y claridad sobre las variables que definen los modelos

predictivos es fundamental, al momento de su implementacion.



El GerontoNET, es una herramienta desarrollada para identificar el riesgo
de RAM de los pacientes geriatricos. Sin embargo, no fue confiable en predecir
el 83 % (10 de los 12 pacientes) de los casos que se presentaron en la UGA,
posiblemente al modelo CGA implementado, en contraste a otras unidades de
salud donde podria haber demostrado mayor utilidad. Para ello, futuras
investigaciones que no trabajen con CGA  permitirian dilucidar estas

diferencias.

Los resultados en relacion a la frecuencia de RAM detectada en la UGA y
carga anticolinérgica, pueden ser extrapolables a otras unidades médicas que
trabajen con un equipo multidisciplinario que evalte el tratamiento de los
pacientes. Al ser una practica que aminora y previene eventos adversos de
medicamentos y por ende, cerciora la seguridad en la terapia farmacoldgica de

los pacientes.

El reconocimiento de las variables que aumentan el riesgo de
experimentar alguna RAM en la poblacién, requieren tamafios muestrales con
mayor numero de pacientes que los utilizados en UGA o mayor permanencia en
ella, que permitan esclarecer diferencias significativas. A pesar de ello, el
estudio de la UGA estableci6 la carga de los farmacos anticolinérgicos
perteneciente al grupo medicamentos potencialmente inapropiados (MPI) en el

AM como una variable de riesgo que podria considerarse en una version



actualizada del GerontoNET, u otra escala predictiva, ademas de las

interacciones que se han asociado de una manera importante a las RAM 53],

Durante la espera del desarrollo de herramientas predictivas confiables y
vélidas, la continuidad en la utilizacién en la practica diaria de los criterios de
prescripcion que minimicen el riesgo a la exposicion de los MPI en los pacientes
geriatricos, como los criterios de Beers o STOPP, es recomendado. También,
otras medidas como la reconciliacion de los tratamientos farmacoldgicos desde
el domicilio al hospital, evitar la prescripcion en cascada e interacciones,
optimizar el uso de los farmacos conforme a la funcion renal y hepatica, pueden

contribuir a reducir las RAM.

La investigacion en la UGA, ha permitido destacar la importancia del
trabajo multidisciplinario, en la seguridad del tratamiento de los pacientes. Esta
practica correspondio a una herramienta de preventiva de RAM por sobre a lo
qgue se obtuvo con el GerontoNET. Por lo tanto, su implementacion deberia

masificarse, mientras se desarrollan escalas predictivas de mayor fiabilidad.



CONCLUSION

La frecuencia de RAM detectadas en la UGA, correspondié a un 14,5 %y
fue comparativamente menor a otros estudios. Las caracteristicas tanto de los
pacientes como de los grupos terapéuticos implicados no distan de
investigaciones anteriores. Esto puede ser esperable en contexto de un equipo
especializado multidisciplinario entrenado en reducir riesgos en el tratamiento

de pacientes.

Los medicamentos mas frecuentemente involucrados en las RAM fueron
ceftriaxona, vancomicina y morfina. Aquellos que actuaron en el sistema

nervioso y los antiinfecciosos para uso sistémico, fueron los mas implicados

Las sospechas de RAM detectadas en la UGA fueron 14,
experimentadas en 12 pacientes, siendo en su mayoria categorizadas como
probables (92.9%), segun el Algoritmo de Naranjo et al, dosis dependientes tipo
A (78,6%) y moderadas en el 64,3% de las RAM. Los casos graves que se

presentaron fueron 3.

En relacion a los sistemas mas afectados por las RAM correspondieron
al gastrointestinal en el 50 % de los casos, seguido por el renal, nervioso central

y periférico.



El modelo predictivo de RAM, GerontoNET, no demostré una exactitud
confiable, aplicabilidad y utilidad significativa, en el grupo de pacientes de la

UGA.

La carga anticolinérgica al ingreso, destac6 como el Unico factor de

riesgo con significancia estadistica para desarrollar alguna RAM

En la actualidad, ninguna de las herramientas predictivas ha sido
validada y ha demostrado su impacto clinico, mediante mediciones objetivas en
la reduccion de las RAM, calidad de vida o disminucion de los dias-cama. Por lo
tanto, mientras se realizan investigaciones que permitan mejorar los modelos
predictivos, es importante continuar con practicas clinicas diarias de
optimizacién del tratamiento farmacologico de los pacientes AM y la
implementacion de modelos multidisciplinarios como CGA, asegurando y

reduciendo asi la probabilidad de experimentar alguna RAM.
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ANEXOS

Anexol. Algoritmo de Naranjo.

PREGUNTA Sl NO NO SE SABE

1 ¢ Hay informes concluyentes previos sobre esta reaccion? +1 0 0

2 ¢El evento adverso apareci6 cuando se administré el medicamento? +2 -1 0

3 ¢La reaccion adversa mejor6 cuando se suspendio el medicamento? +1 0 0

4 ¢ Reapareci6 la Reaccion adversa cuando se administro el +2 -1 0
medicamento?

5 ¢ Hay causas alternativas (ademas del farmaco) que pudieran por si -1 +2 0
solas haber causado la reaccién?

6 ¢ Reaparecié la Reaccién Adversa al Medicamento al administrar un -1 +1 0
placebo?

7 ¢El medicamento se detect6 en la sangre (u otro fluido) en +1 0 0
concentraciones toxicas?

8 ¢La reaccion adversa fue mas severa al aumentar la dosis 0 menos +1 0 0
severa al disminuirla?

9 ¢ El paciente ha tenido una reaccion similar con el mismo +1 0 0
medicamento u otros similares?

10 ¢ El evento adverso fue confirmado por medio de una evidencia +1 0 0
objetiva?

Categoria Puntaje

Probada 29

Probable 5-8

Posible

14




Anexo 2. Ficha de registro del puntaje GerontoNET para cada paciente.

Edad paciente:
Creatinina sérica:
Nitrégeno ureico:

AlbUmina sérica:

Nombre paciente:
Rut:

Ingreso a UGA:
Egreso UGA:
Encargado:

Valor de tasa de filtracion glomerular (al ingreso) Fecha:

Peso:

Cockroft-Gault (mL/min)

MDRD

MRD?7

140 — edad (afios) x peso (kqg)

72 x creatinina sérica (Crs) x

0.85 (mujeres)

186 x (CrS)-1.154 x
(edad)-0.203 x (0.742 si

es mujer).

170x (Creatinina
sérica)—0.999 x
(edad)-0.176x
(Nitrégeno ureico)—

0.170x(albdmina

sérica)0.318
Valor total
Falla renal (<60mL/min)
Puntaje de prediccién de RAM segtin gerontoNET
Variable Presencia de Puntaje Puntaje paciente Puntaje Puntaje
condicion asignado Con CG Paciente con Paciente
MDRD MDRD7




24 condiciones de 1
comorbilidad
Falla al corazén 1
Enfermedad al higado 1
N° de medicamentos
<5 0
5-7 1
>8 4
Antecedente previo 2
de RAM
Falla renal MDRD__ 1
(<60mL/min) MRD7__ CG___
Total
Riesgo RAM paciente/ MDR7 Bajo (0-5)___ Medio(6-7) ___ Alto (=8)____
Riesgo RAM /C-G Bajo (0-5)___ Medio(6-7) ___ Alto (28)___
Riesgo RAM paciente/ MRDR Bajo (0-5)___ Medio(6-7) ___ Alto (=8)____

*Asignar puntaje de enfermedad hepatica cuando los valores de transaminasas sean superior a 2 veces de los

valores normales o enfermedad hepatica documentada. Fecha:

Tipo de transaminasa

Valor transaminasa paciente

N° de veces elevada por sobre el

valor normal

GOT o AST (17-59)

GPT 0 ALT(9-52)

Fosfatasa Alcalina (38-126)

LDH (313-618)

GGT (15-73/12-43)

Presencia de RAM

Si

No




Anexo 3. Ficha de registro para célculo carga anticolinérgica.

RIESGO ANTICOLINERGICO

Durante hospitalizacion

Final hospitalizacion

Inicio hospitalizacién
(fecha ) (fecha ) (fecha )
Medicamento Puntaje Medicamento Puntaje Medicamento Puntaje

ASIGNACION DE PUNTAJE DE CARGA ANTICOLINERGICA SEGUN ESCALA ARS

3 puntos 2 puntos 1 puntos
Trifluoperazina hidrocloruro Tolterodina tartrato carbidopa levodopa
Amitriptilina hidrocloruro Amantadina Entecapone
Productos atropina Baclofeno Haloperidol
Benzatropina mesilato Cetirizina hidrocloruro Metocarbamol
Carisoprodol Cimetidina Mirtazapina
Clorfeniramina maleato Clozapina Paroxetina
Ciproheptadina hidrocloruro Ciclobenzaprina Pramipexole
Difehindramina hidrocloruro Desipramina Quetiapina Fumarato
Flufenazina hidrocloruro -hidroxicina Loperamida hidrocloruro Ranitidina hidrocloruro
pamoato
Productos Hiosciamina Loratadina Risperidona
Imipramina hidrocloruro Nortriptilina hidrocloruro Selegilina
Olanzapina Trazodona hidrocloruro
Ziprasidona hidrocloruro

Meclizina hidrocloruro

Procloperazina maleato

Oxibutinina cloruro

pseudoefedrina

Perfenazina hidrocloruro

Prometazina hidrocloruro

Tiotixeno Hidrocloruro

Tizanidina Hidrocloruro




Anexo 4. Ficha de recoleccién de datos pacientes.

Nombra Packama N" Flcha
S=na  1.Ma3sculing 2 Famaning Edad Fadha MNacimiama
Tala Pazg IS | S=rvica: 1UGA M Insfudlonalizade; 1.5 2ZMNa
Tabaca 1.8 2Ma 13 |A-:-:ﬂ-:l 1.5 2Ma 13 Dragas 1.5 2Ha 13
Cukdador Teisdang
Pravislan: OFOMASA 1 FONASA A ZFONASA B 3FONASA C J4FONASA D SISAPRE G6O0TRO
Harindl Sazal Barinal Ingrasa Sarinadl Afa
¥3r Basal ¥alr Ingrasa w3tr Ats
Lawion Sasal Lawian Ingrasa Lawian Ala
Fecha Ingresa Hosp. Facna Ingrasa UEAMI Faona Egrasa UGAMI Faona A3
Cilas Hosp. UEAMI Cilas Hospitalizacdan
Egrasa: 1.Casa 2:0fra Haspital 3 Facidanda 4URC 5:00ra Sarvicia aMuaria
o Alargias: Escolaridad:
Amacadamss Mdarbidas

o HIA o Fractura o Insuf. Venosa
= Dislipidemia o TWFP o EFDC
= Cardiopatia Coronaria 2 AVE = Deficit Sensornal

Arritmis o DONZ o Hipotiroidismao
o IC-CF o Obesidad Cancer
= [RC a2 Desnutnicion
= TRA = Dstecporosis
o TAN o Reflup o CRNrrgicos
o [TU a repeticion o Ulcera
o Incontinencia o Alzheimer
= HFE = Farkinson
= Inmovilsmo = Demencia o Oiro

Artritis o Depresion
= Arrosis Insomnia
Medcamanas pravia Hospialzackin Beprs | Medicamanios al aita Beors

Ingrasa :
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Anexo 5. Detalle por paciente de las RAM desarrolladas en la UGA.
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Anexo 6. Medicamentos con riesgo anticolinérgico indicados al inicio,

durante y final de la hospitalizacion segun escala ARS.

Medicamento Ach | Indicaciones inicio Indicaciones Durante Indicaciones Final Puntaje en

segun ARS escala ARS
NUmero % NUmero % NUmero %

Quetiapina 18 41,2 10 27,8 8 21,6 1

Trazodona 10 23,3 11 30,6 12 32,4 1

Mirtazapina 4 9,4 6 16,7 6 16,2 1

Risperidona 4 9,4 5 13,9 8 21,6 1

Clorfenamina 1 2,3 0 0 0 0 3

Haloperidol 1 2,3 1 2,8 0 0 1

Entecapone 1 2,3 1 2,8 1 2,7 1

Pramiprexole 1 2,3 1 2,8 1 2,7 1

Carbidopa/levodo | 1 2,3 1 2,8 1 2,7 1

pa

Loperamida 1 2,3 0 2,8 0 0 2

Olanzapina 1 2,3 0 2,8 0 0 2

Total 43 100 36 100 37 100

Ach: anticolinérgico.

ARS: Anticholinergic Risk Scale










