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Opinion del tutor

El presente estudio realizado en la sala de ginecologia, oncologia y sépticos que
inicia como un trabajo para optar al titulo de médicos y cirujanos que pretendia medir
la prevalencia de reacciones adversas medicamentosas podria ser el inicio de un

sistema activo de farmacovigilancia en el HEODRA.

Durante el desarrollo del estudio los estudiantes adquirieron el conocimiento, la
habilidad de deteccion y evaluacion de la sospecha de una RAMs. Se apropiaron
de los conocimientos tedricos, los cuales consultaron de las mejores revistas

cientificas.

Una vez terminado el proceso de recoleccion de datos y elaboracion de este informe
final tiene la capacidad de poder manejar una RAMs en el centro hospitalario donde
se vayan a encontrar en un futuro asi habilidad de poder instruir a sus colegas sobre

los aspectos técnicos de este importante proceso.

Los resultados que se obtuvieron aportan informacion de alto nivel cientifico que
muestra la necesidad de contar con un sistema permanente de deteccion,
notificacion y prevencion de RAMs para mejorar la atencion médica brindada a las
pacientes de las salas antes mencionadas, disminuyendo asi los dias de estancia 'y
por ende los gastos extras a la institucion.

En cuanto al desempefio de los autores del presente trabajo Melisa Junieth Gdmez
Ramos y Juan Pablo Guido Granera utilizaron una metodologia de investigacion
adecuada, cumplieron siempre con las observaciones dadas en cada reunion,

logrando responder su la pregunta de investigacion de manera satisfactoria.



Resumen

Objetivo: Determinar la prevalencia de reacciones adversas medicamentosas, en
la sala de Ginecologia del Hospital Oscar Danilo Rosales Arguello de Ledn, en el

periodo de marzo a agosto del afio 2018.

Materiales y Métodos: se realizO un estudio de corte transversal de
farmacovigilancia, en las salas de ginecologia, oncologia y sépticos del HEODRA,
que atiende una poblacién de 150 pacientes al mes, se calculé una muestra de 99
pacientes con StatCalc de Epi Info y un muestreo aleatorio simple. Se utilizaron

diferentes escalas para determinar la prevenibilidad, severidad y el tipo de RAM.

Resultados: se identificaron 24 sospechas de RAM en 99 pacientes confirmandose
24, siendo la RAM mas frecuente heces negras con 7 caso, el sistema mas afectado
fue le gastrointestinal(66.67%); los analgésicos y antianémicos fueron los grupos
mayormente involucrados en las RAMs. Fueron en su mayoria tipo A (95.38%),
probablemente prevenibles (83.3%) y fueron leves (79.2%).No se encontré
asociacion significativa con los factores de riesgo estudiados; se encontr
significancia estadistica entre polimedicacion y la aparicion de RAMs no asi con
edad mayor de 65 afios y la presencia de comorbilidades.

Conclusiones: la prevalencia de las RAMs fue relativamente alta en relacién para
cantidad de poblacion estudiada, ninguna se reporté por el personal médico y en su
mayoria fueron leves no requiriendo tratamiento alguno y solo en caso se requirio

cambio de medicacion.
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Introduccion

Actualmente los nuevos tratamientos han cambiado la forma de combatir las
muchas enfermedades, sin embargo pese a todas las ventajas que ofrecen estos
continlan presentando RAMSs, que justifican entre el 5-10 % de los ingresos
hospitalarios y un 1,5 a 35%de los pacientes hospitalizados van a sufrir al menos
una, encontrandose actualmente dentro de las 10 causas de muerte. Es importante
tener en cuenta que las mujeres presentan 1,5 a 1,7 veces, mas riesgo de

desarrollar una RAM con respecto a los hombres. 12345

La Organizacion Mundial de la Salud define Reaccion Adversa Medicamentosa
(RAM) como reaccién nociva y no deseada que se presenta tras la administracion
de un medicamento a dosis utilizadas habitualmente para prevenir, diagnosticar o

tratar una enfermedad o para modificar alguna funcién biolégica.t 2

En el afio de 1964 tras la epidemia de niflos nacidos con focomelia por el uso de
talidomida en el afio 1968 la OMS crea el Centro Internacional de Monitoreo de
Seguridad de Medicamentos, ubicado en Suecia; iniciandose un sistema de
farmacovigilancia definido por la OMS como la ciencia y actividades de deteccién,
evaluacion y prevencion de las RAMs. En la actualidad con el aumento en los afios
de vida incrementan las comorbilidades a tratar y asi la polimedicacién pudiendo
causar interacciones mortales, como lo demuestra un estudio realizado en Boston
gue encontré una prevalencia de 6.1% de RAMs de las que 41.7 fueron graves y el
2% mortales. Sin embargo por muchos motivos como falta de tiempo, poco interés
por el personal de salud y falta de un personal que recepcione dicha informacion
entre otros; la Farmacovigilancia no se emplea en muchas de las unidades de

servicio médico alrededor del mundo incluyendo el HEODRA.3 5 6

Teniendo que las mujeres son mayormente afectadas y que no solo repercute en
su salud, sino en también dmbito laboral y académico lo que resulta perjudicial para
el pais. Ante la poca informacion sobre el reporte de RAMs hemos decidido realizar
nuestro estudio de farmacovigilancia en la sala de ginecologia del HEODRA de la
ciudad de Leon, es por eso la necesidad de contribuir con datos reales, confiables

y actualizados, pudiendo ser utilizados por las autoridades correspondientes.*




Antecedentes

Todos los medicamentes tienen la capacidad producir una RAM, entre estos los
antibiéticos representan un 16,5 % como lo revelo el estudio hecho en Barcelona
Espafia, que encontré un 10.3% de prevalencia, siendo los 6érganos mas afectados
el sistema endocrino y cardiovascular con un 34.8% y 20.7 % respectivamente. Por
otro lado los AINES también resultan perjudiciales como fue demostrado en un
estudio realizado en Montevideo Espafia en el afio 2010, que encontré que estos
farmacos también causan un sin numero de RAMs entre las que se destacaron
xerostomia, disgeusia, fluorosis, sin embargo ambos estudios coinciden que las
mujer tiene mayor probabilidad de desarrollar una reaccion adversa se habla de 1.5

a 1.7 mas riesgo respecto a los hombre.* 7

Con relacion a la prevalencia de cada RAMs, se han realizado un sin numero de
estudios como el que se realizdé en el afio 2014 en las salas de Ginecologia,
Pediatria y Cirugia del Hospital Vicente Corral Moscoso en Cuenca Ecuador, el cual
dio a conocer una prevalencia general de 39.6 %, siendo en ginecologia la sala con
mayor prevalencia (19.96%) y el sintoma mas frecuente fue cefalea, por otro la lado
la metoclopramida fue el farmaco mayormente implicado en la aparicion de RAMs
con un 53.84%.5

No obstante en nuestro pais también se han realizado estudios en el HEODRA
orientados con el mismo objetivo, de los cuales mencionaremos uno realizado en el
2010 el cual encontré que las reacciones mas frecuente fueron anemia con un
26.8%, prurito 13% vy el rash en la piel con un 13,3%, y otro realizado en el 2016
gue encontrd la prevalencia en la sala de medicina interna con 42.3 %, seguido de
ginecologia 37,6%. Estos estudios coinciden con los anteriormente mencionados en

que las mujeres tienen mayor riesgo de presentar una RAM.8 °

Los factores de riesgo, son una parte importante en el desarrollo de reacciones
adversa, siendo la polimedicacion un factor altamente contribuyente, lo que se
confirma con el estudio realizado en Malaga Espafa, en 1897 pacientes
encontrando una prevalencia mayor del 10% de polimedicacion en pacientes

mayores de 65 afios, 19 % usaba mas de 8 medicamentos Yy el 34 % mas de 6




farmacos, de igual manera el Centro Nacional de dermatologia en Managua
Nicaragua demostré que la via por la cual se administra un farmaco constituye otro
factor importante demostrando que un 78.3% de los farmacos que desencadenaron
una RAMs fue administrado por via oral, sin embargo en su mayoria fueron leves y

en su mayoria fueron de tipo cutaneo. & 10

Es importante recalcar que la mayoria de los estudios de farmacovigilancia son
extranjeros, lo que implica otra poblacion, otras patologias y sobre todo farmacos
diferentes a los de nuestro pais y los pocos que se han realizado no estan

disponibles en la red, por lo que es importante realizar estudios de este tipo.

En resumen podemos decir que sin importar la sala, el pais o el medicamento
empleado, podemos concluir que todos los estudios coinciden en que las RAMs son
un tema importante de estudiar, ya que presenta una problema importante de salud,
y lo mas importante es que las mujeres son un grupo vulnerable, que representan

la mayor prevalencia en el desarrollo de RAMs.




Justificacion

Es una prioridad del Ministerio de Salud garantizar una atencion con calidad a la
poblacion nicaraglense; parte de esta calidad es la prevencion o reduccion de las
RAMs que pongan en riesgo la calidad de vida. Segun la ley No 292 Ley de
Medicamentos y Farmacias, el medico prescriptor debe reportar de forma inmediata
estas RAMs. Para ello éste debe valerse de las herramientas que el Ministerio de
Salud provee como lo es la Norma de Notificacion de Reacciones adversas a
medicamentos e insumos médicos, dejando claro por lo tanto que es una obligacion

conjunta.

El estudio de farmacovigilancia intensiva centrada en el paciente que se pretende
realizar es relevante porque el 41% de los pacientes tratados con medicamentos
extrahospitalariamente desarrollan RAMs y del 1,5 al 35% de los pacientes
hospitalizados presentan al menos una, que pueden variar desde leves hasta
sindromes mortales o producir graves secuelas que invalidan por un tiempo
prolongado o indefinido, tanto asi que en algunos paises estan dentro de las 10
principales causas de muerte, mas importante aln es saber que las mujeres tienen
1.5 a 1.7 veces mas riesgo que los hombres de desarrollar una RAM y que el 70%
de estas son prevenibles, conociendo que actualmente no existe en el HEODRA
una base de datos donde se puede encontrar reportes de dichas RAMs y de la
magnitud que estas tienen en esta poblacion, es por eso que hemos decido realizar
nuestro estudio de farmacovigilancia en la sala de ginecologia del HEODRA ya que
ademas de su mayor frecuencia en cuanto a género, a dicha sala se le ha prestado

menor interés en los estudios de farmacovigilancia que se han realizado.

Con la realizacién de nuestra investigacion pretendemos aportar la prevalencia de
dichas RAMs en esta unidad de salud y de esta forma proporcionar datos reales y
actuales que puedan ser usados en un futuro por el Ministerio de Salud en conjunto
con la Facultad de Ciencias Médicas con la posibilidad de realizar estudios

multicéntricos con el fin de instaurar un sistema de farmacovigilancia en el pais.




Planteamiento del problema

Actualmente las RAMs estan dentro de las 10 principales causas de muerte,
justificando entre el 5-10 % de los ingresos hospitalarios y se conoce que de 1,5 a
35% de los pacientes hospitalizados van a sufrir al menos una. Esta problematica
se agrava con el aumento en los afios de vida, ya que aumentan también las
comorbilidades, la polimedicacién que llegan a causar interacciones mortales con

mayor frecuencia en personas adultas y 1.5-1.7 con mas frecuente en mujeres.

La ventaja ante esta problemética es que las RAMs pueden ser prevenible y/o
disminuir su impacto en la poblacion, por lo tanto es importante detectar las
Reacciones Adversas de medicamentos usando los conocimientos en
farmacovigilancia y asi mejorar la calidad de atencion, por lo cual nos planteamos

la siguiente pregunta de investigacion:

¢, Cual es la prevalencia de las reacciones adversas medicamentosas y que
factores influyen en su aparicion, en la sala de ginecologia, oncologia y sépticos
del Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Arguello de Leén, en el periodo de

Marzo a Agosto del afio 2018?




Objetivo General

Determinar la prevalencia de las reacciones adversas medicamentosas y que
factores de riesgo influyen en su aparicion, en las salas de Ginecologia, Oncologia
y Sépticos del Hospital Oscar Danilo Rosales Arguello de Ledn, en el periodo de

marzo a agosto del afio 2018.

Objetivos Especificos

1. Determinar la prevalencia de las RAMs mediante la aplicacion del Algoritmo
de Karl y Lasagna modificado y su distribucion por sala.

2. ldentificar los farmacos que se relacionan con mayor frecuencia en la
aparicion de RAMs.

3. Establecer sistema mayormente afectado y la asociacion de los factores de
riesgo con la aparicion de RAMs.

4. Clasificar las RAMs mediante la aplicacion de la escala de la de Rawlins y

Thomson, Shumock y Thornton y Severidad de la OMS.




Marco Teorico

Farmacovigilancia

En 1969, la Organizacion Mundial de la Salud la definio de la siguiente forma: Es la
notificacion, el registro y la evaluacion sistematica de las reacciones adversas de
los medicamentos que se despachan con o sin receta. En el 2000 se redefine como:
La farmacovigilancia se ocupa de la deteccion, evaluacion y prevencion de las

reacciones adversas de los medicamentos.1!

La farmacovigilancia es la ciencia que se encarga de recopilar, monitorear,
investigar, valorar la causalidad y evaluar la informacion que proporcionan tanto los
profesionales de la salud como los pacientes acerca de los efectos adversos de los
medicamentos, productos bioldgicos y herbolarios, asi como aquellos empleados
en medicina tradicional, buscando identificar informacion nueva relacionada con las

reacciones adversas y prevenir el dafio en los pacientes.'? 13
Métodos para el desarrollo de Farmacovigilancia

» Sistema de notificaciones espontaneas u obligatorias

Se basa en la identificacibn y deteccibn de las reacciones adversas de
medicamentos por parte de los profesionales o técnicos de la salud en su practica
diaria, y el envio de esta informacion a un organismo que la centraliza. Este es el
utiizado por los centros de farmacovigilancia participantes del Programa

Internacional de Farmacovigilancia de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS).1°
» Sistemas de Farmacovigilancia Intensiva

Se fundamentan en la recoleccién de datos en forma sisteméatica y detallada de
todos los efectos perjudiciales, que pueden concebirse como inducidos por los

medicamentos, en grupos bien definidos de la poblacion.# 1516

Se dividen en dos grandes grupos:




a. Sistemas centrados en el medicamento.

En donde se recolecta informacién de todos los pacientes, de una poblacion definida
a quienes se les administra un determinado medicamento o grupo de
medicamentos, con el objeto de registrar toda reaccion adversa ya conocida,
presunta o insospechada.*

b. Sistemas centrados en el paciente.

Se basan en la eleccion de un grupo de pacientes y el registro de todos los
medicamentos que se les administran asi como de cualquier reaccion adversa que

se produzca.'*
» Estudios epidemioldgicos

Tienen la finalidad de comprobar una hipotesis, es decir, establecer una causalidad
entre la presencia de reacciones adversas a los medicamentos y el uso de un

medicamento, y este puede ser:

Estudios de cohorte: seguimiento de una o mas cohortes de individuos sanos o no
sanos que presentan diferentes grados de exposicion a un factor de riesgo, en
quienes se mide la aparicion de la enfermedad o condicién en estudio, establece
fuerza de asociacién de riesgo relativo. Se le denomina como estudio observacional
(porque el investigador no puede manipular la(s) variable(s) independientes),
analiticos (con grupo control y establecen relacion causa-efecto), longitudinal
(siguen a la poblacién a lo largo del tiempo), prospectivos (inicia con la causa para

observar o no el efecto).'*
Imputabilidad en Farmacovigilancia

La imputabilidad se refiere a la evaluacion estructurada y normalizada, en pacientes
individuales o casos clinicos de pacientes, para determinar la probabilidad de que

una reaccion adversa sea causada por el medicamento sospechoso.

La causalidad es una actividad rutinaria que permite explorar la relacion entre la
aparicion del evento adverso reportado con el medicamento especifico, es parte de

los métodos de deteccion de sefiales, sefiales que luego deben ser evaluadas y




valoradas para orientar a la toma de decisiones, es importante resaltar que para
este tipo de analisis siempre es necesario decir que todo efecto clinico negativo

suele ser multicasual.l’
Evaluacion de una eventual Reaccion Adversa Medicamentosa

En la practica médica muchas veces nos enfrentamos con eventos adversos, como
puede ser una alteracién del hepatograma, deterioro de la funcién renal, sindrome
confusional o un rash cutaneo. En estas situaciones las RAM son siempre un

diagnéstico diferencial, por lo que se nos deben plantear las siguientes preguntas?

1. ¢(Cuén probable es que un medicamento haya causado dicha situacion

clinica?

En caso de que las posibilidades de que el evento haya sido provocado por un

medicamento deberiamos plantear los siguientes puntos:
2. ¢qué tipo de RAM es?

3. /es severo?

4. ¢podria haberse evitado?

Ante la pregunta nimero 1, de cuan probable es que un medicamento haya causado
dicha situacién clinica, se deben aplicar los denominados scores o algoritmos de
imputabilidad. Todos ellos son herramientas que nos informaran sobre cuan posible
es gque el evento adverso clinico que estamos presenciando haya sido causado por
un medicamento determinado. Se han descrito al menos 20 algoritmos o scores de
imputabilidad (causalidad) pero todos toman similares paradmetros; describiremos

los mas utilizados en la practica médica.
Algoritmo de Karch y Lasagna modificado

El algoritmo de Naranjo es una modificaciéon del algoritmo de Karch y Lasagna: 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.18- 19

Aun con estas ventajas tiene limitantes ya que no es muy sensible debido a que
algunas de estas preguntas no se pueden valorar, debido a esto un grupo de
expertos se reunio para modificar la forma en la que se clasifica la causalidad de las
RAMS, elaboraron un instrumento, El Instrumento de Liverpool, que consta de un
diagrama que en base a preguntas mas especificas y sencillas realiza de una forma

mas eficiente dicha clasificacion.
Se Continua con las respuestas a la pregunta 2 (¢,qué tipo de RAM es?)?

Para esta pregunta se utiliza los conceptos acerca de la clasificacion de las RAMs
Segun criterios de Rawlins y Thomson

Con respecto a larespuesta de la pregunta 3 (¢,es severo?)

Al mencionar severidad se habla de una clasificacion objetiva y si bien hay mas de
una clasificacién dependiendo la reaccion adversa, esta puede ser leve, moderada,

grave y letal.
Con respecto a la pregunta 4 ¢ podria haberse evitado?

Se utiliza la clasificacibn Shumock y Thornton con el objetivo de valorar si esta
RAMs se pudo haber evitado.

Definicion de las Reacciones Adversas Medicamentosas (RAMS)

Existen muchos conceptos que se utilizan para definir las Reacciones Adversas
Medicamentosas (RAMs), entre ellas estan: “Las reacciones perjudiciales e
inesperadas a medicamentos administrados a las dosis habituales con fines

terapéuticos.” (OMS)

“Cualquier respuesta a un medicamento que sea nociva y no intencionada, y que
tenga lugar a dosis que se apliquen normalmente en el ser humano para la profilaxis,
el diagnostico, o el tratamiento de enfermedades, o para la restauracion, correccion

o modificacion de funciones fisioldgicas”. 20 2% 22,23
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Sistemas y aparatos frecuentemente afectados

La OMS a través de la base de datos del Centro Nacional de Farmacovigilancia y
Tecnologia, actualizacién del 2015 reporta segun orden de afectacién los siguientes
aparatos: %*

» Aparato Gastrointestinal con 2057 reportes equivalentes al (18.38%).
» Trastornos al Sistema Nervioso con 1119 casos reportados correspondientes a
(10%).

» Afectaciones a nivel de la piel con 1077 equivalente a (9.62%).

A\

Trastornos al Sistema Respiratorio con 785 casos que corresponde a (7.01 %)

» Afectaciones Aparato Cardiovasculares con 680 reportes correspondientes
(6.08 %).

» Trastornos del Sistema Esqueléticos con 328 casos, correspondientes al
(2.93%).

» Afectaciones en el Sistema Urinarios con 220 equivalentes al (1.97%).

» Afectaciones al Sistema Reproductor 30 casos correspondientes al (0.27 %)
Farmacos mas utilizados en ginecologiay sus RAMs

Existen grupos de farmacos que en los ultimos 15 afios han estado involucrados
frecuentemente en la aparicion de RAM, cabe mencionar el mas reciente realizado
por Puche y Luna segun orden de frecuencia de las RAMs en primer lugar estarian
los antibidticos, seguido de los AINES, antineoplasicos, anticoagulantes y por
altimos los corticoides, por otro lado un estudio realizado en cuba hace referencia
también a las RAMs provocadas por los anticonceptivos orales, medicamentos que

también son utilizados frecuentemente en la sala.®
RAMSs por uso de Antibioticos:

Las infecciones del sistema reproductor son causadas por microorganismo que
estan presentes en €l o que son introducidos desde el exterior durante el contacto

sexual o durante procedimientos meédicos, pudiendo afectar el tracto reproductor

11
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superior entre estas estan la cervicitis y la EIPA; o bien pueden afectar el tracto

inferior y entre estas estan la vulvovaginitis.?®

Es conocido que este grupo de medicamentos son utilizados para el tratamiento
muchas de estas infecciones y de los cuales existen muchos estudios sobre las
RAMSs que estos pueden causar y sobre todo los farmacos mayormente implicados,
como el realizado en King Saud University en afio 2013, cual reporto que las
cefalosporina son el grupo farmacologico que mayormente estan relacionadas con
las RAMs (34.69%) seguido de las fluoroquinolonas (30.61%), seguido de las
penicilinas (14.28).%6

Los medicamentos mas utilizados para tratar las diferentes infecciones para tratar

las diferentes infecciones anteriormente mencionadas, estan: 2°

» Clindamicina: entre las RAMs mas comunes causadas por este farmaco
esta los trastornos gastrointestinales: nauseas, vomitos, diarreas dolores
abdominales, ademas puede provocar una condicién potentemente moral, la
colitis sesudomembranosa.

» Metronidazol: en general es bien tolerado las RAMs no sueles ser graves,
sin embargo se ha relacionado a trastornos gastrointestinales como anorexia,
nauseas, vomito glositis, estomatitis, sequedad de boca y gusto metalico en
la boca.

» Azitromicina: es muy bien tolerado sus RAMs dependen sobre todo de las
dosis a las cuales se usen sus efectos adversos son igual que los anteriores
de tipo gastrointestinal y puede causar ademas aumento de las
aminotransferasas.

» Ceftriaxona, cefotaxima: en estos farmacos las RAMs mas frecuentes son
por hipersensibilidades , ademas de tipo gastrointestinal entre las cuales se
mencionan , nauseas, vomitos, anafilaxia, broncoespasmo, urticaria, y
afectacion de células sanguineas como eosinofilia, granulocitopenia vy

trombocitopenia.

12
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RAMs por uso de AINES:

Las patologias ginecolégicas mas frecuentes que cursan con dolor son:
dismenorrea, endometriosis, EIPA, miomatosis uterina, dolor de origen ovarico y
dolores ginecoldgicos posquirdrgicos, segun la OMS, determina el uso de este
grupo de farmacos en primera instancia para el tratamiento del dolor leve o
moderado principalmente de origen visceral, si a las 48-62 horas no hay mejoria
recomienda utilizar un opioide menor y en Ultima instancia un opioide mayor; entre
los mas usados estan los salicilatos (acido acetil salicilico), los derivados
indolacéticos (indometacina , diclofenaco), arilpropionicos(ibuprofeno, ketoprofeno,
dexketoprofeno), los oxicams (piroxicam) entre otros como el paracetamol y

metamizol.27: 28

Segun el boletin de farmacovigilancia y tecnovigilancia actualizacion del 2015,
reporta que las principales RAMs por este grupo de farmacos son a nivel
gastrointestinal principalmente, las cuales van a variar segun el farmaco y segun la
dosis; en el boletin se enumeran la RAMs segun su frecuencia: gastritis (23.7%)
seguido de dispepsia (21.08%), dolor abdominal (17.12%), nauseas (14.79%),

hemorragias gastrointestinales (5.3%) y en un 0,49% causan ulceras gastricas.?*

En segundo lugar estdn las afectaciones a nivel renal, esto secundario a su
mecanismo de accion de inhibir la Cox-1 la cual regula la hemodinamica renal y la
filtracion glomerular y/o Cox-2 en la excrecion de agua y sales. Por ultimo estan las
afectaciones a nivel cardiaco a excepcion de la aspirina, estos farmacos aumentan

el riesgo trombotico cardiovascular.?’
RAMSs por uso de Antineoplasicos:

En un estudio realizado en Buenos aires, argentina en varios centros hospitalarios
acerca de la farmacovigilancia se encontré que los antineoplasicos estan dentro de
las familias de medicamentos que mas estan asociadas a internacion por RAM,
ademas los antineoplasicos estaban involucrados en un 5% a RAM en pacientes
gue se internaban, los medicamentos mas frecuentemente involucrados fueron el

5-fluoracilo, gemcitabine, dacarbacina, Ifosfamida y el cisplatino. El sistema
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mayormente afectado fue el hematoldgico en un 80 %, con neutropenia, anemia y

plaguetopenia.?
RAMs por uso de Anticoagulantes:

En un estudio realizado en Uruguay acerca del uso y reacciones adversas se
encontré que las reacciones hemorragicas se presentaron mayormente con un 25%
y los medicamentos mas frecuentemente implicados eran la warfarina en un 73% 'y
la heparina de bajo peso molecular con un 25%. Por otro lado en otro estudio
realizado en la india por el Departamento de Farmacologia del Colegio Médico
Gubernamental encontraron a la Aspirina como principal causante de reacciones

adversas en un total de 125 pacientes de un total de 860 estudiados.3°
RAMs por uso de Corticoides:

En un estudio realizado en buenos aires argentina en distintos centros hospitalarios
que valoro a un total de 310 pacientes en su mayoria mujeres (65%) encontraron
que los corticoides estaban dentro de las principales familias de farmacos asociados
a RAM como motivo de internacién (28%), ademas fueron la tercera causa (10
pacientes) de RAM que ya estaban internados. Los medicamentos mas
frecuentemente involucrados fueron la Dexametasona, Meprednisona vy
Metilprednisolona. Las RAM méas comunes estaban relacionadas al metabolismo en
un 24%, la principal fue la hiperglicemia.?®

RAMs por uso de Anticonconceptivos Orales:

En dltima instancia estan las RAMs causadas por el uso de anticonceptivos orales,
los cuales constituyen un grupo de farmacos muy utilizados en la sala en estudio
para regular los periodos intergenésicos, segun los resultados de una investigacion
realizada en cuba en el 2011 sobresalen los trastornos gastrointestinales (40.5%)
predominante las nauseas y la epigastralgia, seguido de la ganancia de peso (39%),
trastornos menstruales (33%), tension mamaria (27.5%), infecciones vaginales
(17%) vy vértigo ( 14%) entre las mas significativas, un detalle significativo en esta

investigacién es que el 58% de las pacientes que presentaron una RAMs tenia
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habitos téxicos en su mayoria ingesta de café (67.2 %) y en segundo lugar el habito
de tabaco (25.8%).3!

Clasificacion de las reacciones adversas medicamentosas (RAMS)

Segun criterios de Rawlins y Thomson (en relacién con la dosis)

» Dosis-dependientes: es el tipo de reaccion mas comun. Su frecuencia y
gravedad son directamente proporcionales a las dosis administradas y por
tanto se pueden prevenir y/o tratar mediante un ajuste de la dosis, de acuerdo
a la necesidad y tolerancia del paciente.

» Dosis-independientes: se deben a un incremento de la susceptibilidad del
paciente. Se manifiesta como un cambio cualitativo en la respuesta del
mismo a los medicamentos, y puede ser causado por una variante farmaco
genética o inmunolégica.? 32

Segun la severidad de lareacciéon (Propuesta por la OMS) 3334

Leves: son reacciones menores, no requieren hospitalizacion, cambio de

terapéutica ni antidototerapia; los sintomas y signos son facilmente tolerados.

Moderadas: provocan hospitalizacion o atencibn en servicio de urgencias,
requieren de cambio en el tratamiento farmacoldgico, aunque no necesariamente
requieren la suspension del medicamento causante de la reaccion ni

antidototerapia. Hay malestar suficiente que interfiere con la actividad usual.

Graves: causan o prolongan la hospitalizacion del paciente por amenazar
directamente su vida. Requieren la suspension del farmaco causante de la reaccién
y la administracion de un tratamiento especifico para contrarrestar la reaccion
adversa. Este tipo de reaccion causa una accion incapacitante con inhabilidad para

trabajar o realizar actividades usuales.

Letales: contribuyen directa o indirectamente a la muerte del paciente.

15

——
| —



Segun Shumock y Thornton que avalla la prevenibilidad los

acontecimientos adversos a medicamentos

a) Prevenibles, que son aquellos causados por errores de medicacion

(suponen por lo tanto dafio y error), 2635 36,37, 38

Criterios

5.

Hubo antecedentes de alergia o reacciones previas a la droga

El medicamento fue inapropiado para la condicion clinica del paciente

La dosis, la via o la frecuencia de administracién fueron inadecuadas para la
edad, el peso o el estado de enfermedad del paciente

Se documentd una concentracion toxica de farmaco en suero (o prueba de
monitoreo de laboratorio

Se conocia un tratamiento para la Reacciéon Adversa al Medicamento

b) Probablemente prevenibles

Criterios

1.

No se realiz6 la monitorizacidn terapéutica de farmacos u otras pruebas de
laboratorio necesarias

Hubo una interaccién farmacoldgica involucrada en la RAM

3. Se observo un mal cumplimiento en el RAM

4.
c)

Las medidas preventivas no fueron prescritas o administradas al paciente

no prevenible,

Si no encaja en ninguna de las primeras clasificaciones y que se producen a pesar

de las medidas de prevencion.

Factores de riesgo para la aparicion de RAM

> Edad

Edad: los ancianos y los nifios son los grupos etareos mas susceptibles de presentar

algun tipo de RAM. En los primeros, por alteraciones en la absorcion, distribucion,

metabolismo y eliminacion de los medicamentos, y/o un incremento en la
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sensibilidad de los receptores a los mismos. Ademas, los pacientes ancianos
padecen usualmente enfermedades concurrentes que motivan una terapéutica
multiple, favoreciéndose la aparicion de RAM por interaccién entre los farmacos. En
los segundos por inmadurez de los sistemas enzimaticos y de eliminacion que

intervienen en el metabolismo y excrecién de los medicamentos.34 3°
> Polimedicacién

La polimedicacion es un factor de riesgo importante para la aparicion de RAM.
Primeramente porque al consumir multiples farmacos, aumentan de por si las
probabilidades de desarrollar RAM por alguno de ellos. En segundo lugar, las
drogas pueden interactuar entre ellas, siendo ésta hasta el 15% de todos los RAM.
El nimero de drogas considerado critico es de cinco drogas a la vez. Si el nUmero
de drogas en un mismo paciente supera las cinco, el nimero de RAM aumenta

desproporcionadamente.©
» Situaciones comorbidas

La presencia de patologias cronicas o agudas hace mas sensible a la aparicion de
RAM, principalmente insuficiencia hepatica o renal, que alteran la farmacocinética

de las drogas en grado considerable.?°
» Sexo

Las mujeres son ligeramente mas propensas a padecer RAM que los hombres
(entre 1,5 y 1,7 mas veces que los hombres). Se cree que las diferencias

hormonales y las diferencias farmacocinéticas pueden explicar estos cambios.*
» Factores genéticos

Los genes son los responsables de la sintesis de enzimas que actuan en el
metabolismo de los farmacos. Algunas razas presentan variaciones respecto al
genotipo que pueden hacer que tengan una disminucién o un aumento de dichas
enzimas. La consecuencia sera en ocasiones una mayor predisposicion para las

interacciones farmacoldgicas y sobre todo para los efectos adversos.3* 20
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Materiales y Métodos

» Tipo de estudio

La presente investigacion se llevo a cabo mediante un estudio de corte transversal
de farmacovigilancia, ya que nos permitio evaluar la prevalencia de las Reacciones

Adversas Medicamentosas en las salas de Ginecologia, Oncologia y Sépticos.
» Poblacién de estudio

La poblacion estuvo conformada por 950 pacientes que estuvieron hospitalizadas
en las salas de Ginecologia, Oncologia y Sépticos durante el periodo que se llevé a
cabo el estudio.

» Muestra

Para calcular la muestra se utilizé herramienta StatCalc de Epi Info con una
frecuencia esperada de 7%, un limite de confianza de 5% y un nivel de confianza

del 95 %, para una muestra final de 99 pacientes.
» Muestreo

Utilizamos un método de muestro aleatorio simple, en un inicio durante el primer
mes de recoleccién de datos elegiamos el primer ingreso de cada 10 que habian en
las salas, sin embargo por problemas de acceso al hospital los siguientes meses
tuvimos tomar el primer ingreso de cada 3 que se hacian en las salas para lograr

llegar a cumplir los 99 pacientes de muestra.
» Lugar de estudio

El estudio se realizé en el Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Arguello
(HEODRA), ubicado en la ciudad de Ledn, en las salas de Ginecologia, Oncologia
y Sépticos que atienden una poblacion a proximada de 150 pacientes al mes y

cuenta con 28 camas.
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> Tiempo de periodo de estudio
De Marzo a Agosto del 2018
» Fuente de informacion:

Para la recoleccion de los datos se utilizd, como fuente primaria entrevista directa
con cada paciente de las salas y en casos especiales se entrevisto a familiares y
como fuente secundaria nos apoyamos en los expedientes clinicos para corroborar

alguna informacién omitida por las pacientes.

» Criterios de inclusion

1) Pacientes que estuvieran ingresados en la sala de ginecologia.

2) Pacientes que estuvieran recibiendo un tratamiento médico ya sea por
problemas propios de la sala o por otras causas.

3) Pacientes que accedieran a participar en el estudio por ética.

» Criterios de exclusion

1) Pacientes que no desean colaborar en el estudio por ética.

> Instrumento de recoleccion de datos:

Se utilizé un instrumento conformado por la unién de: 1-Una encuesta para los datos
sociodemogréficos que tenia 7 acapites que valoraba A. Datos personales, B. Datos
de Hospitalizacién, C. Antecedentes personales patologicos, D. antecedentes
personales no patolégicos, E. Los farmacos que se usaron en la sala, F. Los datos
de laboratorio de relevancia, culminando con una pregunta G. ¢La paciente
presento una RAM? 2-El formulario de notificacion de reacciones adversas a
insumos médicos que utiliza el MINSA que fue provisto por el CNICFE conformado
por 7 acapites que valoraban, A. Datos de la paciente, B. Descripcion de la RAM,
C. Medicamento sospechoso y medicamento concomitante, D. Tratamiento de la
RAM, E. Resultados de la RAM, F. Comentarios de relevancia y por ultimo G. Los
datos personales del informante. 3-Algoritmo de Karch y Lasagna Modificado
conformado por 5 acapites A. Secuencia temporal, B. Conocimiento previo, C.
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Efecto de retirada, D. Efecto de Reexposicion, E. Causas Alternativas, cada acapite
tiene elementos que se valoran con una puntuacion que va de +3 a -3, por tanto al
sumar todo se obtiene un valor para realizar una clasificacion establecida de la
siguiente forma a. Improbable <0, b. Condicional 1-3, c. Posible 4-5, d. Probable 6-
7 y e. Definida 28. 4-Escala de Rawlins y Thompson que tenia 4 acapites A.
Predecible, B. Dependencia de la dosis, C. Mortalidad, D. Tipo de tratamiento para
clasificar en Tipo A aquellas que eran dependientes de la dosis y B aquellas
independientes de la dosis. 5-Escala de severidad de la OMS que valoraba 4
acapites para clasificar en Leve, Moderada, Grave y Letal. 6-Escala de Schumock
y Thornton que consta de 3 acapites A. Prevenible, con 3 preguntas y en el cual con
una o mas respuestas positivas se clasifico asi, B. Probablemente prevenible con4
preguntas y en el cual con una o mas respuestas positivas se clasifico asi y C. No
prevenible cuando no tiene ningun criterio 7-Cuestinario para determinar el 6rgano
y el sistema mas afectado y los factores de riesgo causantes de las RAMs que eran
A. Edad > 65 afios, B. Polimedicacion, C. Comorbilidad

> Procedimiento de larecoleccion de datos:

Primeramente se procedio a la realizaciéon de una carta dirigida al director del
hospital y jefe de departamento de ginecologia presentando el tema y objetivos de

investigacion, una vez se obtuvo el permiso se procedié a realizar lo siguiente:
Identificacién del paciente:

» Observacién directa (OD): se observo al personal de enfermeria cuando se
hacia la administracion de los farmacos con el fin de detectar las RAM
inmediatas y los errores relacionados con la administracion entre ellos: error
en la medicacion, dosis incorrecta, omision de dosis, frecuencia de
administracion incorrecta.

» Busqueda Sistemaética (BS): Se realizé busqueda de RAMs a través del
paciente o familiar del mismo y expediente clinico. Que consiste en dos
estrategias diferentes:

1. Pacientes o familiares En un primer contacto con la paciente se realiz6

el llenando la encuesta para datos sociodemograficos una sola vez,
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posteriormente se visitd diariamente cama a cama los 7 dias de la
semana a las 3 pm por facilidad del horario académico(en orden
numeérico sin saltarse camas), durante el tiempo que la paciente estuvo
hospitalizada esto con el objetivo de preguntar al paciente o familiares
del mismo, si habia presentado algun malestar posterior a la
administracion de sus medicamentos. (Ejemplo: Nauseas después de la
administracién de un farmaco), esto se hizo diario Unicamente con el
objetivo de garantizar estar presentes el dia que el paciente presentara
una RAMs, cuando la presento se le llend por primera y Unica vez la
ficha de reporte de RAMSs y posteriormente se le aplicaron las de mas
escalas. Si la paciente aun permanecia ingresada se solo se vigilaba el
desenlace que habia tenia la RAMs presentada hasta su alta.

Expedientes Clinicos: Los expedientes fueron revisados con la previa
autorizacion del médico y enfermera responsable del turno que facilito
el llenado de los datos basicos del paciente y posteriormente se revisé
a diario antes de entrevistar a los pacientes, con el objetivo de conocer
alguna modificacion en su tratamiento y por otro lado en busca de RAM

notificadas o descritas en el mismo.

Clasificacion de las RAM:

Posteriormente, se procedié a clasificar cada una de las RAM encontradas

utilizando el instrumento de evaluacion:

» Algoritmo de Karch y Lasagna modificado

» Clasificacion segin Rawlins y Thompson: Clasificaba a las RAM en tipo

A o tipo B donde aquella que era dependiente de la dosis era tipo Ay

aquellas que eran independientes de la dosis eran tipo B.

Clasificacion segun gravedad de la OMS: el cual los dividia en escala de

leves: sintomas que soOlo requerian la interrupcion del tratamiento

farmacoldgico, moderadas: si requerian la administracion de un antidoto,

tratamiento médico u hospitalizacion, graves: si requerian mayor
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intervenciones meédicas o posible ingreso a UCI y letales: si ponian en riesgo
la vida de la paciente.

» Clasificaciéon segun Shumock y Thornton: Se utilizd6 para evaluar la
evitabilidad de las reacciones adversas.

» Aplicacion del resto del cuestionario: Una vez clasificadas se completo el
llenado del resto del instrumento de evaluacién para dar respuesta a los

demas objetivos de la investigacion.

Plan de Analisis

Una vez se obtuvo los resultados se creé una base de datos en el programa IBM-
SPSS version 22 en la cual se introdujo de manera ordenada los resultados.
Posterior a esto se utilizo las medidas de tendencia central:
» A las variables cuantitativas se les calculo medidas de tendencia central
» A las variables cualitativas se les calculé frecuencias y porcentajes.
» A las variables procedencia, ocupacion, se les calcul6 proporciones.
» Para encontrar la asociacion de variables edad, comorbilidad, polimedicacion
con reaccion adversa medicamentosa confirmada se calcul6 el Chi Cuadrado
y para estimacion de riesgo se utiliz6 Razén de Prevalencia e IC 95%.
Se plasmoé esta informacién mediante graficos y tablas elaborados en programa
SPSS y en Word.
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Operacionalizacion de las Variables

Variable Definicion Escala
Tiempo que ha vivido Afos cumplidos al
una persona desde su momento de la
Edad nacimiento hasta el dia entrevista
en que se le realizé la
entrevista
Oficio que realiza una persona para | Actividad exacta a la
Ocupacioén conseguir un beneficio ya sea gue se dedica la
cualitativo o cuantitativo persona
Origen, principio de donde nace o se | e Rural
Procedencia deriva algo o alguien e Urbano
e Analfabeta
e Primaria Incompleta
Periodo de tiempo que una persona | e« Primaria Completa
Escolaridad asiste a la escuela para estudiar y e Secundaria
aprender, especialmente el tiempo Incompleta
gue dura la ensefanza obligatoria e Secundaria
Completa
e Universidad/Técnico
Superior
Parametro cuantitativo Peso exacto en
Peso imprescindible para la valoracion del | kilogramos
crecimiento, el desarrollo y el estado
nutricional del individuo
Estatura de una persona medida Estatura en centimetros
Talla desde la planta del pie hasta el
vértice de la cabeza
Servicios médicos especializados e Ginecologia
Sala reagrupados en un hospital conuna |e Oncologia
finalidad en concreto e Sépticos
Reaccion nociva y no deseada que Reaccion adversa
se presenta tras la administracion de | medicamentosa exacta
Reaccion un medicamento a dosis utilizadas gue presenta una
Adversa habitualmente para prevenir, persona

Medicamentosa

diagnosticar o tratar una enfermedad
o para modificar alguna funcion
biologica

Duracion de la
Reaccion
Adversa
Medicamentosa

Tiempo transcurrido entre en el inicio
de la reaccion adversa
medicamentosa Yy el final de la
misma

Dias exactos que se
presenta la reaccion
adversa medicamentosa
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Fecha de Inicio
de la Reaccioén
Adversa
Medicamentosa

Momento en que el paciente
manifiesta la reaccion adversa
medicamentosa por primera vez

Dia exacto en que se
Inicie a presentar la
reaccion adversa
medicamentosa

Fecha Final de
la Reaccion
Adversa
Medicamentosa

Momento en que el paciente deja de
manifestar la reaccion adversa
medicamentosa

Dia exacto en que se
deje de presentar la
reaccion adversa
medicamentosa

Tratamiento de
la Reaccion
Adversa
Medicamentosa

Conjunto de medios que se utilizan
para aliviar o curar una reaccion
adversa medicamentosa

e Si
e NO

e Recuperado
totalmente

e Recuperado/Con
secuelas

Desenlace Manera que acaba o se resuelve una | ¢ Mortal
reaccion adversa medicamentosa e RAM en curso
e Requirié y prolongo
hospitalizacion
e Desconocido
e Sistema
gastrointestinal
_ _ _ e Sistema
Sistema Alteracion de la funcion de algun cardiovascular
Afectado organo del cuerpo humano e Sistema Nervioso
e Sistema Respiratorio
e Otros
Farmaco Sustancia que cura o previene una Nombre genérico exacto
enfermedad o modifica funciones de cada medicamento
fisiol6gicas del organismo
Via de Ruta de entrada de los farmacos al e Intravenoso
administracion | organismo que influyen en la e Intramuscular
latencia, intensidad y duracion del e Subcutaneo
efecto farmacolégico e Intravaginal
e Rectal
e |nhalatoria
° Mg
Unidad de Cantidad de principio activo e Ul
Medida contenido en el excipiente e G
e mcg
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Intervalo de Tiempo trascurrido entre cada dosis | e ID
Dosis gue depende de la vida media del e BID
farmaco e TID
e QID
e PRN
e OTRO
Duracion del Tiempo transcurrido entre el inicio Dias exactos que dure

Tratamiento

del tratamiento y el final del mismo

en tratamiento

Fecha de Inicio
del Tratamiento

Momento en que el paciente toma el
medicamento por primera vez

Dia exacto en que se
inicie a tomar el
medicamento prescrito

Fecha Final del
Tratamiento

Momento en que el paciente toma el
medicamento por Ultima vez

Dia exacto en que se
finalice el cumplimiento
del medicamento

prescrito
Sospecha de | Creencia o suposicion a partir de e SI
Reaccién conjeturas que una persona presenta | ¢ NO
Adversa una reaccion adversa

Medicamentosa

medicamentosa

Factores de

Toda circunstancia o situacion que

e Edad Mayor de 65

Riesgo aumenta las probabilidades de una anos
asociados persona en contraer una enfermedad | ¢ Polimedicacion
o cualquier otro problema de salud e Comorbilidad
Refiere a la evaluacion estructurada | e Improbable
en pacientes, para determinar la e Condicional
Imputabilidad probabilidad de que una reaccién e Posible
adversa sea causada por el e Probable
medicamento sospechoso e Definida
Nivel de gravedad que tiene una e Leve
Severidad enfermedad o situacion clinica e Moderada
concreta e Grave
o Letal
Grado de contribucién que tieneuna | e A
Dependencia dosis determinada de un farmaco a e B

de dosis

la aparicion de una reaccién adversa
medicamentosa

Prevenibilidad

Grado de evitabilidad de la aparicion
de una reaccion adversa
medicamentosa

¢ Definitivamente
Prevenible

¢ Probablemente
Prevenible

e No Prevenible
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» Consideraciones éticas declaradas en Helsinki

Los autores de la investigacion obtuvimos la informacion mediante un instrumento
aprobado por el Ministerio de Salud y la Organizaciéon Mundial de la Salud y se
aplico a las pacientes de las salas de Ginecologia, Oncologia y Sépticos. Para el

desarrollo de esta investigacidon nos basamos en los siguientes principios:

e Lainvestigacion médica en seres humanos debe ser llevada a cabo solo por
personas con la educacion, formacion y calificaciones cientificas y éticas
apropiadas. Esta investigacion fue supervisada durante su desarrollo por los
tutores los cuales son competentes y calificados.

e La investigacion médica en seres humanos debe conformarse con los
principios cientificos generalmente aceptados y debe apoyarse en un
profundo conocimiento de la bibliografia cientifica.

e EI protocolo de la investigacion debe enviarse, para consideracion,
comentario, consejo y aprobacion al comité de ética de investigacion
pertinente antes de comenzar el estudio. EI comité debe considerar las leyes
y reglamentos vigentes en el pais donde se realiza la investigacion, como
también las normas internacionales vigentes, pero no se debe permitir que
éstas disminuyan o eliminen ninguna de las protecciones para las personas
que participan en la investigacion establecidas en esta Declaracion.

e Deben tomarse toda clase de precauciones para resguardar la intimidad de
la persona que participa en la investigacion y la confidencialidad de su
informacion personal. Se les explico a las pacientes de la privacidad de su
participacion.

e El médico debe informar cabalmente al paciente los aspectos de la atencion
gue tienen relacién con la investigacion. La negativa del paciente a participar
en una investigacion o su decision de retirarse nunca debe afectar de manera
adversa la relacion médico-paciente. Se les explico a la pacientes que podian

no acceder a participar al estudio y retirarse si asi lo deseaban.
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Resultados

A continuacion se describen los resultados del estudio de prevalencia de reacciones
adversas medicamentosas en las salas de ginecologia, oncologia y sépticos del
HEODRA, donde se evalué a un total de 99 pacientes seleccionados que estuvieron
ingresadas durante el periodo de estudio; encontrandose los siguientes datos
sociodemogréficos: la media de edad es de 42 afos, el rango de edad de 34-50
afos fue predominante con 63.6% (63). La mayoria son del area rural (50.5% vrs
49.5%), en relacion al nivel académico la mayoria cursaron primaria incompleta
33.3% y solamente un 9.1% tenian una carrera universitaria; en cuanto a la
ocupacion el 72.7% (72) reportan ser ama de casa, seguido de Comerciante 10

(10.1%) y el resto de las ocupaciones representan el 17 (17.17%) Ver tabla 1

Por otro lado de las 99 pacientes evaluadas 85 (85.9%) ingresaron a la sala de
ginecologia, 12 (12.1 %) a oncologia y 2 (2.0%) a sépticos. En relacién al
diagnéstico de ingreso los mas frecuentes fueron Miomatosis Uterina con 38
(35.18%), seguido por Prolapso de Organos Pélvicos 11 (10.18%), Quiste de Ovario
10 (9.25%) Sangrado Uterino Anormal 8 (7.40%) y Paridad Satisfecha 7 (6.48%).

Tabla 1. Caracteristicas Socio-demogréaficas de los participantes n=99
Variables Frecuencia Porcentaje

13a33 16 16.2

Edad (afios) 34 ab54 63 63.6
55a77 20 20.2

Rural 50 50.5

Procedencia Urbano 49 49.5
Analfabeta 3 3.0

Primaria Incompleta 33 33.3

Primaria Completa 19 19.2

Escolaridad Secundaria Incompleta 23 23.2
Secundaria Completa 12 12.1
Universitaria/Técnico Superior 9 9.1

Ama de Casa 72 72.7

Ocupacion Comerciante 10 10.1

Otros 17 17.17

Fuente Primaria Encuesta
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Se encontrd una prevalencia de RAMs de 24.2; para determinar esta prevalencia
primeramente tuvimos que establecer el grado de imputabilidad de las 24 sospechas
de RAMs que encontramos mediante la aplicacion del Algoritmo de Karch y Lasagna
modificado el cual nos dio los siguientes resultados: posible 10 (41.7%), probable 3
(12.5%), definida 7 (29.2%) y condicional 4 (16.7%) y asi pudimos obtener las 24

RAMs confirmadas que es lo que buscabamos para aplicar las diferentes escalas.

En relacion a las reacciones adversas medicamentosas, las heces negras fueron
las que mas se presentaron con 6 casos, seguido de Vomito con 5, mareo 4, diarrea

3, nduseas con 2 casos, entre otras no menos importantes. Ver grafico 1

Grafico 1. Distribucion de frecuencia de RAMs en las pacientes del estudio n:24
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Fuente Primaria Encuesta Frecuencia
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Por otro lado de las tres salas estudiadas la mayor parte de las RAMs se dieron en
la sala de Ginecologia 16 (66.67 %) seguido de Oncologia 7 (29.17%) y Sépticos 1
(4.17). Ver grafico 2

Grafico 2. Reacciones Adversas Medicamentosas segl.’m sala n:24
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Fuente Primaria Encuesta La paciente presenté una RAM

Farmacos Causantes de RAMs

En cuanto al uso de los farmacos asociados a RAMs, se observé que la via oral e
intravenosa fueron las mas utilizadas con 52.6% y 47.3% respectivamente, siendo
el intervalo terapéutico mas utilizado BID (47.3%), continuado de TID (31.57%) y el
menos utilizado ID (21.05%); con una media de duracion de tratamiento de 4.2 dias.
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Los grupos farmacologicos que se asociaron mayormente a las reacciones adversas
medicamentosas fueron los analgésicos 9 (37.5%), dentro de este grupo los
farmacos destacados fueron Ketorolaco y Tramadol con 3 casos cada uno, seguido
de Dexketoprofeno con 2 y Oxicodona con 1 caso. De igual manera los
antianémicos se asociaron con mayor frecuencia 7 (29.1%) y dentro de este grupo
el Sulfato Ferroso fue el unico farmaco involucrado. El grupo de los antibiéticos fue
otro grupo asociado con otro 4 (10.52%) y dentro de este estuvieron involucradas
Ceftriaxona 2 casos, Vancomicina y Cefazolina una vez cada una. El grupo de los
antihipertensivos se asociado 3 (12.5%); dentro de este Losartan, Enalapril y
Furosemida se asociaron con un caso cada uno respectivamente y grupo menos
asociado fueron los Antieméticos con 1(4.1%) siendo el Unico farmaco vinculado el

Dimenhidrinato. Ver tabla 2

Tabla 2. Grupos y Farmacos causantes de las RAMs  n:24
Grupos Farmacoldgicos Farmacos Frecuencia RAM Frecuencia
Vomito 1
Ketorolaco 3 Rash Cutaneo 1
Analgésicos Mareo 1
9 (37.5%) Palpitaciones 1
Dexketoprofeno 2 Diarrea 1
Vomito 2
Tramadol 3 Nauseas 1
Oxicodona 1 Nauseas 1
Antianémicos Heces Negras 6
7 (29.1%) Sulfato Ferroso 7 Diarrea 1
Antihipertensivos Losartan 1 Mareo 1
3 (12.5%) Enalapril 1 Mareo 1
Furosemida 1 Hiponatremia leve 1
Antibidticos Diarrea 1
4(16.6%) Ceftriaxona 2 Mareo 1
Cefazolina 1 Vomito 1
Vancomicina 1 Vomito 1
Antieméticos 1(4.1%) | Dimenhidrinato 1 Cefalea 1
Fuente Primaria Encuesta
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Afectacion por sistemas

En cuanto a la afectacion por sistemas, después de analizar los datos encontramos
gue el sistema mayormente afectado fue el gastrointestinal con 16(66.7%) reportes,
seguido del sistema nervioso 6(25.0%) y los sistemas menos afectados fueron el

cardiovascular y tegumentario con 1(4.2%) reporte cada uno. Ver Grafico 3

Grafico 3. Distribucion porcentual de los sistemas afectados n: 24
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Fuente Primaria Encuesta

Sin embargo en cuanto al desenlace de las RAMs, en su mayoria los pacientes se
recuperaron totalmente 23 (95.8%) y solamente una paciente que corresponde al
4.2% tuvo un desenlace desconocido. Con respecto al tratamiento de estas RAMs
se encontré que la mayor parte de las pacientes no recibi6 tratamiento 22 (91.7%)

y en 2 (8.3%) si fueron manejadas.




Asociacion de los Factores de Riesgo y las RAMs

Al aplicar los analisis estadisticos para estudios descriptivos, para valoracion de la
asociacion (Fisher con su IC) y la razén de prevalecia (RP), entre los factores de
riesgo y la aparicion de reacciones adversas medicamentos obtuvimos los

siguientes resultados.

En cuanto al factor de riesgo Edad Mayor de 65 afios se encontré que 3 (3.0%)
pacientes con edad mayor de 65 tuvieron una RAM y 21 (21.2%) en edad menor de
65 igual presentaron una RAM. Por otro lado 2 (2.0%) que tenia este factor de riesgo

no presentaron RAMs. Ver Tabla 3

Sin embargo al tratar de determinar la asociacion entre estas dos variables (edad
mayor o igual 65 afios y la presencia de RAMs) mediante la determinacion
estadistica de Fisher, obtuvimos un valor de P=0.09 por lo tanto no hay significancia
estadistica, pese a que no se demostr6é asociacion significativa entre el factor de
riesgo y la RAMs encontramos un RP de 4.6 IC 95% (0.8-26.4) por lo tanto existe
4.6 veces mas probabilidad que los pacientes mayores de 65 afios presenten una
RAMs. Ver tabla 3

Al evaluar la Polimedicacién como factor de riesgo se encontré que 20 (20.2%)
pacientes tenian este factor riesgo y presentaron una RAM en comparacion con 4
(4.0%) que no tenian este factor de riesgo pero igual presentaron una RAM. Por otro
lado 37 (37.4%) pacientes que tenian este factor de riesgo no presentaron RAM.
Ver Tabla 3

Al determinar la asociacion entre estas dos variables (polimedicacién y presencia
de RAMs) mediante la determinacion estadistica de Fisher, obtuvimos un valor de
P=0.04, por lo tanto hay significancia estadistica, lo que significa que hay asociacion
entre polimedicacién y presentar una RAM, obtuvimos RP de 1.6 IC 95% (1.2-2.2)
por lo tanto existe 1.6 veces mas probabilidad que los pacientes polimedicados
presenten una RAMs. Ver tabla 3
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Al evaluar la Comorbilidad como factor de riesgo se encontr6 que 18 (18.2%)
pacientes tenian este factor riesgo y presentaron una RAM en comparacion con 6
(6.1%) que no tenian este factor de riesgo pero igual presentaron una RAM. Por otro
lado 41 (41.4%) pacientes que tenian este factor de riesgo no presentaron RAM.
Ver Tabla 3

Sin embargo al tratar de determinar la asociacion entre estas dos variables
(comorbilidad y presencia de RAMs) mediante la determinacién estadistica de
Fisher, obtuvimos un valor de P=0.09, por lo tanto no hay significancia estadistica,

sin embargo encontramos un RP de 1.3 con un IC 95% (1.0-1.8). Ver tabla 3

Tabla 3. Factores de Riesgo asociados a la aparicion de RAMs n=99
Paciente present6é RAM Andlisis estadisticos
Factores de Riesgo
para RAMs S| (%) NO (%) Total (%) P RP IC 95%
Paciente tiene Sl 3 (3.0) 2 (2.0) 5 (5.0)
mas de 65 0.09 4.6 0.8-26.4
anos NO 21 (21.2) 73 (73.7) 94 (94.9)
Sl 20 (20.2) 37 (37.4) 57 (57.6)
Paciente 0.04 1.6 1.2-2.2
Polimedicado NO 4 (4.0) 38 (38.4) 42 (42.4)
Paciente con Sl 18 (18.2) 41 (41.4) 59 (59.6)
Comorbilidad 0.09 1.3 1.0-1.8
NO 6 (6.1) 34 (34.34) | 40 (40.44)

Fuente Primaria Encuesta

Clasificacion de las RAMs segun las Escalas

En relacion con la clasificacion de las RAMs, al aplicar la escala de Rawlins y
Thomson se encontré que la mayoria fueron reaccion de tipo A (Dependiente de la
dosis) con 23 casos (95.83%) y solamente 1 caso (4.16%) fue reaccion de tipo B

(Independiente de la dosis); también se aplicé la Escala de Shumock y Thornton
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para determinar el grado de prevenibilidad de las RAMs encontrandose que la

mayor parte fueron probablemente prevenibles 20 (83.3%), prevenibles 3 (12.5%) y
no prevenibles 1 (4.2%). Ver tabla 4

Sin embargo en cuanto a la severidad de las mismas encontramos que en su

mayoria fueron Leves 19 (79.2%) y solamente 5 casos (20.8%) fueron moderadas;

no se encontrd ningun caso de RAMs graves ni letales. Ver tabla 4

Tabla 4. Clasificacion de las RAMs

n:99

Valores de las Escalas

Nombre de Escala | Categoria Frecuencia (#) Porcentaje
Tipo A 23 95.83

T|po, de Reapcmn Tipo B 1 4.16

segun Rawlins y

Thompson Total 24 100
Leve 19 79.2
Moderada 5 20.8

Severidad segun

OMS Grave 0 0
Letal 0 0
Total 24 100
Prevenible 3 12.5

Pre\{enibilidad Probablemente 20 83.3

seguin Schumock | prevenible

y Thornton
No Prevenible 1 4.2
Total 24 100

Fuente Primaria Encuesta
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Discusion

En el presente estudio se evalud la prevalencia de las RAMs en las salas de
ginecologia, oncologia y sépticos del HEODRA encontrando una prevalencia
relativamente alta en la quinta parte de la poblacion; la RAM mas frecuente fueron
las heces negras correspondiente a un tercio de la poblacién concordando con el
sistema mayormente afectado que fue el gastrointestinal. En cuanto al grupo
farmacoldgico mayormente involucrado fueron los analgésicos y los antianémicos
siendo los causantes de mas de la mitad de las RAMSs; con respecto a los factores
de riesgo encontramos asociacion entre la polimedicacion y la aparicién de las

RAMSs; siendo la mayoria dependientes de la dosis, prevenibles y leves.

La prevalencia de RAMs, del presente estudio es de 24.2, relativamente menor a lo
a la prevalencia encontrada por Becerril M, Aranda A y Quiréz J*° de 26.8 esto
podria ser a que estudiaron a una poblacion mayor y por mas tiempo, pero es alta
en comparaciéon a lo encontrado por Otero M, Hernandez P et al®® de 13.55,
probablemente aunque ellos hayan estudiado una poblacién mayor, el hecho de
contar con un sistema de farmacovigilancia minimiza las aparicion de RAMs, ya que

hay un mejor control de los medicamentos empleados en los pacientes.

En cuanto a los grupos terapéuticos implicados en las RAMs fueron los Analgésicos
con 37.5%, resultado similar al encontrado por Camacho L y Deza M* que
reportaron que el 47% de las RAMs encontradas en ginecologia fueron atribuidas a
este mismo grupo; entre otros grupos encontrados en el presente estudio estan los
Antianémicos 29.1%, Antibi6ticos 16.6 % y Antihipertensivos 12.5% y por ultimo las
antieméticos con 4.1 % , sin embargo Villavicencio H, Juarez A y Pérez H*
encontraron los antibioticos 64% como principal grupo causal. Es de conocimiento
que la sala de ginecologia recibe pacientes con diagnosticos de manejo que por lo
general es quirurgico por lo cual se requiere de profilaxis antibidtica y posteriormente
manejo del dolor por lo cual es esperado que estos grupos sean los mas
involucrados. Como dato relevante la mayoria de los estudios analizados, coinciden
con los grupos farmacologicos encontrados en nuestro estudio, sin embargo el

grupo de los antianémicos se vio fuertemente asociado a la aparicion de RAMs y
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consideramos que se debe a que durante el tiempo de estudio la Miomatosis uterina
fue la principal causa de ingreso a la sala y es conocido que de forma secundaria
produce anemia en las pacientes, utilizando el sulfato ferroso como medida

terapéutica de eleccion.

El 6rgano més afectado fue el gastrointestinal con 66.7% contrario a lo encontrado
en el estudio de Camacho L y Deza M*! en el cual el sistema tegumentario fue el
mas afectado con 35%, también Zavaleta B. y Rosete A33 encontraron el mismo
sistema afectado con 61.2 %, esta discrepancia consideramos podria ser debida a
que los medicamentos mas usados en el presente estudio como son los
antianémicos y analgésicos administrados por la via oral y son muy bien conocidas
las afectaciones en este sistema, por otro lado en los dos estudios mencionados
prevalecié el uso de antibiéticos administrados por la via intravenosa y también es

conocida su alta frecuencia de afectaciones dermatoldgicas.

En el estudio se valoraron tres factores como los principales involucrados en la
aparicién de RAMs, se valor6 la edad mayor de 65 afios encontrdndose un valor de
p=0.09 (IC 95% 0.8-26.4), por lo tanto estas dos variables no tienen ninguna
asociacion, lo que se ve reflejado en que apenas un 3.0% de los pacientes con este
factor presento una RAM, contrario a los resultados encontrados por Montes T et
al*4, donde estas dos variables si tenian asociacién con un valor de p=<0.02 (IC
95% 1.14-6.61), reflejado en que el 33% de los pacientes con edad mayor de 65
afos presentaron. A pesar que no encontramos asociacion entre nuestras variables,
al determinar la razén de prevalencia obtuvimos un RP 4.6 por lo tanto en los
pacientes mayor de 65 afios existe 4.6 veces mas riesgo de desarrollar una RAM
que en el resto de la poblacién, en parte porque a mayor edad los cambios
anatomofuncionales al avanzar la edad. Otro factor importante con el que
asociamos la apariciéon de RAM fue la Polimedicacién encontrandose p=0.04 (IC
95% 1.2-2.2), por lo tanto existe asociacidén entre estas dos variables, lo que se ve
reflejado en que 20 de las 24 pacientes que presentaron RAMs tenian este factor,
contrario a lo encontrado por Fernandez G, Fernandez E y Padilla V*°, donde el 34%

de los pacientes con 4 o0 mas Farmacos presentaron RAM; al determinar la razén

36

——
| —



de prevalencia obtuvimos un RP 1.6, por lo tanto en los pacientes polimedicados
tienen 1.6 veces mas riesgo de desarrollar una RAM que en el resto de la poblacion.
En cuanto a la Comorbilidad como factor de riesgo para desarrollar una RAMs
encontramos un valor de p=0.09 (IC 95% 1.0-1.8), por lo tanto estas dos variables
no tienen ninguna asociacion, lo que se ve reflejado en que apenas un 18.2 % de
los pacientes con este factor presentaron RAM, contrario a los resultados del estudio
de Asawari L, Patel P, Patel C y Pawar A%, que encontraron que el 40.56% de los

pacientes con alguna Comorbilidad tuvieron RAM.

En cuanto a los instrumentos de clasificacién de las RAMs en el presente estudio
encontramos que el 83.3 % eran probablemente prevenibles, 12.5 % eran
prevenibles y 4.2% eran no prevenibles contrario a lo encontrado por Asawari L,
Patel P, Patel C y Pawar A38, que reportaron que 45% eran no prevenibles 34% eran
prevenibles y 21% eran probablemente prevenibles. Cabe mencionar que en el
presente estudio no se realiz6 la monitorizacién terapéutica (ver momento de exacto
de administracion del medicamento) ya que pudieron administrarse de forma rapida
y al usar muchos medicamentos, pudieron haberlos administrados en un orden
incorrecto, en cuyo caso ambos errores hubiesen podido ser prevenibles, es por ello

que en su mayoria fueron categorizadas como probablemente prevenibles.

Por otro lado en cuanto a la dependencia de las RAMs y las dosis que se
administraron, un 95.83 % fueron tipo A (dosis dependiente) y un 4.16 % tipo B (no
dosis dependiente) resultado similar al encontrado por Gholami K y Shalviri G*3
donde en su mayoria fueron tipo A (96.1%) y 3.9% tipo B. En cuanto a la severidad
de las RAMs encontramos que la mayoria 79.2% fueron leves, 20.8% moderadas y
ningun caso grave ni letal, en cambio los autores antes mencionados encontraron
un 2.9% de letales, 9.85 leves, 86.35% y 1% moderadas; esto se vio reflejado a que
a menudo las RAMs en los pacientes de nuestro estudio no ameritaban tratamiento
farmacoldgico, eran facilmente toleradas e incluso no necesitaban la suspension del

medicamento.

Una limitacion de nuestro estudio, fue el no estar presentes en el momento de la

administracion los medicamentos, por lo tanto no se dio el monitoreo activo,
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pudiendo pasar por alto la causa directa de algunas RAMs como una administracion
muy rapida; tampoco vigilamos como eran preparados los medicamentos por el
personal de enfermeria antes de ser administrados, otra limitante fue el corto tiempo
para revisar los expedientes clinicos; aunque esto pudo ser compensado estando
hasta tarde en la sala y aprovechar cada expediente cuando este era desocupado

tanto por el personal de médico como por el de enfermeria.

Sin embargo una fortaleza de nuestra investigacion fue la disponibilidad de los
pacientes a colaborar en el estudio, ya que el estar visitandolas todos los dias
durante su estancia, referian sentir un poco mas de seguridad en cuanto al

tratamiento que estaba recibiendo.
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Conclusiones

En base del analisis de los objetivos planteados al inicio de la investigacion,

concluimos lo siguiente:

1. Laprevalencia de las RAMs en nuestro medio, es relativamente alta con 24.2,

siendo la RAMs mas comun las heces negras con 7 casos, sin embargo
aunque eran del conocimiento del personal médico, el reporte de las mismas

fue nulo.

Los grupo farmacoldgico predominante fueron las antianémicos y los
analgésicos, siendo el érgano mas afectado el gastrointestinal con 66.7%,
esto porgue la sala donde se llevé a cabo el estudio su principal diagnésticos
de ingreso es quirdrgico (Miomatosis uterina) que cursé concomitante con

anemia.

No se obtuvo relacion estadisticamente significativa con los factores de

riesgo edad mayor de 65 afos, polimedicacion y comorbilidad.

En cuanto a la severidad la mayoria fueron leves y no ameritaron
modificaciones en el tratamiento, el 95.83 % tipo A (dosis dependiente) y

fueron probablemente prevenibles en un 83.3%.
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Recomendaciones

Se hacen recomendaciones pertinentes a la direccion y al personal médico del

Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Arguello de Leo6n; segun las conclusiones

obtenidas en el estudio:

1.

Continuar a partir de los resultados encontrados en el presente estudio, la
implementacion de un sistema de farmacovigilancia a las pacientes en las
salas de ginecologia, oncologia y sépticos al menos durante 3 meses
seguidos cada afo para poder detectar y prevenir las RAMs para asi reducir
los efectos nocivos en las pacientes.

Establecer un sistema de educacién continua a médicos y enfermeras para
la deteccion precoz de RAMSs.

Mejorar el sistema de registro de los datos en el expediente clinico de las
pacientes, agregando la hoja de reporte de RAMs de forma rutinaria
facilitAndose asi el cumplimiento de la notificacién de las RAMs.

Al personal médico y de enfermeria de las salas, investigar ante cada evento
ajeno a la patologia, debido a la probabilidad que sea una reaccién adversa
producida por algin medicamento administrado.

Estar pendiente de aquellos pacientes que reciban analgésicos vy
antianémicos ya que estos grupos fueron los principalmente asociados en las
RAMs.
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ANEXO 1

1. Datos Personales

Nombre:

Encuesta para Datos Sociodemograficos

Instrumento de Evaluacion

NUumero de Ficha;

Edad:

Procedencia: Rural Urbano Ocupacion:
Primaria Incompleta Primaria Completa Secundaria Incompleta Secundaria
Completa Universitaria/Técnico Superior

2. Datos de Hospitalizacion

Fecha de Ingreso:

Caodigo del Paciente:

Fecha de Egreso:

Oncologia Sépticos

Diagnéstico:

Escolaridad: Analfabeta_

Numero de Expediente:

Sala: Ginecologia__

3. Antecedentes Personales Patolégicos

Asma Bronquial Si Tuberculosis Si Diabetes Mellitus Si
No No No
Artritis Reumatoide | Si Enfermedades Si Enfermedad Tiroidea Si
No Psiquiatricas No No
Hipertension Si Enfermedad Renal Si EPOC Si
Arterial Cronica No No No
Céncer Si Alergias Si Enfermedad Gastrointestinal Si
No No No
Ginecologicos Si
No

4. Antecedentes Personales no Patolégicos

Alcoholismo

Café

Tabaquismo

Drogas

Si No

Si

No

Si

No

Si No

Descripcion:

Descripcion:

Descripcion:

Descripcion:

5. Manejo Farmacoldgico de la Sala

Nombre
Genérico

Nombre
Comercial

Dosis

Via | Intervalo

Comienzo
(fecha)

Final Motivo de

(fecha)

Prescripcion | 6

Sospechoso

Concomitante

6. Datos de laboratorio de relevancia

7. ¢ El Paciente presenta una sospecha de RAM? Sl

Reaccidon Adversa Medicamentosa que se sospecha

NO

(
.

]
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Instrumento de Evaluacion de los participantes

Hoja de Notificacion de RAM

1. Datos del paciente

Nombres: Ap. Paterno Ap. Materno

Sexo: Masculino_ Femenino___ Edad No Ficha

Unidad/Servicio

2. Descripcion de la Reacciéon Adversa (incluidos datos de laboratorio, Fecha de Inicio, Duracion
(dias))

3. Medicamentos (incluye todos los medicamentos y marcar con asteriscos el o los agentes
sospechosos

Nombre Nombre | Dosis | Via | Comienzo | Final Fin No Fecha de vencimiento y lote
Comercial | Genérico | diaria (fecha) (fecha) | Terapéutico | de del medicamento
Dosis

4. Tratamiento de la RAM

¢ Paciente recibi6 tratamiento de RAM? Si__ No___

Describa:

5. Resultados de RAM ¢ Se suspendié el farmaco sospechoso debido a la

_ . reaccion adversa? Si___ No
Recuperado Riesgo de Vida
_ ¢ Se readministro el farmaco sospechoso luego de

Recuperado c/secuelas____ Malformacion suspenderlo? Si NO
No Recuperado____ Desconocido___ ¢Aparecié RAM luego de la readministracion del
Requirié o prolongo hospitalizacion farmaco? Si___ No__

6. Cometarios (Ej. Antecedentes clinicos relevantes, patologia de base, alergias, exposicién previa
al farmaco, evolucion):

7. Datos del informante:

Nombre del Notificador: Teléfono:
Lugar de Notificacion: E-mail:
Profesion: Fecha de Reporte:

Direccién:




arwdpE

(Algoritmo de Karch y Lasagha modificado)

Secuencia Temporal

Compatible

Compatible no coherente

No hay informacion

Incompatible

RAM aparecida tras la retirada del farmaco

Plausibilidad(conocimiento previo)

1. RAM bien conocida

2. RAM conocida

3. RAM desconocida

4, Existe informacion en contra de la relacion
Efecto de laretirada del farmaco

© N~ WM R

La RAM mejora

La RAM no mejora

No se retira el farmaco y la RAM no mejora
No se retira el farmaco y la RAM mejora
No hay informacion

RAM mortal 6 irreversible

Sin retirar, RAM mejora por tolerancia

Sin retirar, RAM mejora con el tratamiento

Efecto de la reexposicién

Positiva: reaparece la RAM
Negativa: no aparece la RAM

Sin datos
RAM mortal o irreversible

gk

E. Causas Alternativas

1. Explicacion alternativa méas verosimil
2. Explicacion alternativo menor o igual verosimil
3. No hay informacién para establecerla
4. Hay informacion suficiente para descartarla

Ademas se tiene en cuenta:

Factores contribuyentes que favorecen larelacién de causalidad

Exploraciones complementarias

Reaccion similar con otra especialidad farmacéutica
. Reaccién similar con otro farmaco

Puntuacion
+2
+1
0
-1
-2

+2
+1

-1

+1

+1

(Niveles séricos de farmaco, biopsias, exploraciones radiolégicas, pruebas alérgicas, etc.)

Categorias de Probabilidad Puntuacion total
Improbable <0
Condicional 1-3
Posible 4-5
Probable 6-7
Definida >8
( ]
L 2 )




Instrumentos de Clasificacion RAM

Dependencia de Dosis Segun Rawlins-Thomson

RAM:
Tipo de Respuesta Tipo A Tipo B (No
(Dependiente | dependiente
de dosis) de dosis)

Farmacoldgicamente Predecible

Dependiente de dosis
Mortalidad

Tratamiento

Severidad segun clasificacion de la OMS
Leve: sintomas que solo requieren interrupciéon del farmaco
Moderada: Sintomas que requieren antidoto, tratamiento médico u hospitalizacién
Graves: Sintomas que requieren mayores intervenciones meédicas o posible ingreso a UCI

Letales: Sintomas que ponen en riesgo la vida

Leve Moderada Grave Letal

Si No Si

No Si No Si No

Prevenibilidad segun clasificacién segun Schumock y Thornton

Grupo A: 1 0 mas respuestas positivas el AMM se clasifica como PREVENIBLE

Si No

e ¢ Historial de alergia o
reaccion previa al
medicamento

e ;Medicamento no

apropiado para la
condicion del
paciente?

e ¢Dosis,viao

frecuencia de
administracion
inadecuada para la
edad peso o
patologia del
paciente?

Puntaje Final:

Grupo B: 1 0 mas respuestas positivas el AMM se clasifica como
PROBABLEMENTE PREVENIBLE
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¢Necesidad de
farmacocinética
clinica?

¢, Reaccion debida a
una interaccion
conocida?

¢, No se administré
medidas preventivas
al paciente?

¢Las medidas
preventivas fueron
inadecuadas y/o
inapropiadas?

Puntaje Final:

Si

NO

Grupo C: Si todas las respuestas negativas, el AMM es NO PREVENIBLE

Reacciones Dérmicas Si___

Determinar sistemas mayormente afectados

Describa el tipo:

No

Describa el tipo:

Reacciones TGISi__ No___

Describa el tipo:

Reacciones en sistema
reproductor Si__ No___

Describa el tipo:

Describa el tipo:

Reacciones respiratorias
Si_ No__

Describa el tipo:

Reacciones uroldgicas
Si_ No__

Describa el tipo:

Reacciones

osteotendinosas Si__ No___

Describa el tipo:

Reacciones
Cardiovasculares Si___
No__

Reacciones en Sistema
Nervioso Si__ No__

Reacciones Hepéticas Si__

No__

Describa el tipo:

Otros (hallazgos de
laboratorio):

> Edad: 265
» Polimedicacién: = 4 drogas

» Comorbilidades: Si No

Principales Factores Causales de las RAMs
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ANEXO 2 Consentimiento informado

Consentimiento informado para participar en un estudio de Investigacion Médica

Tema: “Farmacovigilancia Intensiva en el uso de medicamentos, en la sala de Ginecologia del

Hospital Oscar Danilo Rosales Arguello de Ledn, en el periodo de marzo a agosto del afio 2018”

Este estudio es llevado a cabo por estudiantes de medicina de 5to afio bajo el asesoramiento de la
Dr. Ramirez jefe del departamento de farmacologia y del Dr. Montes docente del mismo de la
Facultad de Ciencias Médicas.

A usted se le estd invitando a participar en este estudio de investigacion antes de decidir si participa
0 no debe conocer los siguientes apartados. Siéntase con absoluta libertad para preguntar sobre

cualquier aspecto que le ayude a aclarar dudas al respecto.

Nuestro trabajo de investigacion tiene como propésito estudiar la prevalencia de las reacciones
adversas medicamentosas, en los pacientes internados en la sala de ginecologia en el hospital
HEODRA y aportar para prevencion de las mismas.

En caso de aceptar participar en el estudio se le hara una entrevista sobre algunos datos personales
necesarios para el estudio y adjunto a ella se le dard este consentimiento informado el cual debera

firmar:

e Su decision de participar en el estudio es completamente voluntaria.

e No habrd ninguna consecuencia desfavorable para usted, en caso de no aceptar la
invitacion.

e No recibird pago por su participacion.

e Lainformacion solicitada es de caracter confidencial y sera utilizada tnicamente dentro del

contexto de la investigacion y no para otros fines.

Si tiene alguna duda acerca de la fidelidad del estudio puede contactarse con nuestro asesor:
Dr. Monte (docente del departamento), Dr. Blanco (Coordinador de investigacién V afio) o Dra.

Lopez (Tutora).
He leido y preguntado sobre la informacion proporcionada y he obtenido respuestas satisfactorias.

Ya comprendido el estudio Consiento voluntariamente a participar en esta investigacion y entiendo
que tengo el derecho de retirarme de la investigacién en cualquier momento sin que me afecte en

ninguna manera.

Firma del Participante

Fecha: [
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ANEXO 3 Solicitud de permiso para realizar el estudio en el HEODRA

Ledn 01 de septiembre de 2017
Dr. Tupack
Sub-director del Hospital Oscar Danilo Rosales Arguello
HEODRA-LeoN.
Asunto: solicitud de permiso
Su despacho
Estimado Dr.

Reciba un cordial saludo de nuestra parte, somos estudiantes del V afo de la
carrera de Medicina en la UNAN-Ledn, en este afio el eje de Investigacion requiere
la realizacion de nuestro protocolo de investigacion; nuestro tema escogido fue
“Prevalencia de las reacciones adversas medicamentosas y que factores de riesgo
influyen en su aparicion, en las salas de Ginecologia, Oncologia y Sépticos del
Hospital Oscar Danilo Rosales Arguello de Ledn, en el periodo de marzo a agosto
del afio 2018”

Por lo antes expuesto solicitamos su autorizacion para encuestar a los pacientes
involucrados en el estudio y de esta manera determinar la prevalencia de las
Reacciones adversas medicamentosas y alun mas importante cuales son los
factores de riesgo que estan influyendo en las aparicion de las misma y si son

prevenibles o no.

Nos despedimos agradeciendo de antemano su compresion y colaboracion,

deseandole éxito en sus labores diarias.

Atentamente:
- Melisa Junieth Gomez Ramos. Carnet: 13-14068-7
-Juan Pablo Guido Granera Carnet: 13-00886-0

Tutores: Dr. Ramirez

Dr. Montes
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