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RESUMEN
El presente estudio tuvo como Objetivo: determinar las interacciones medicamentosas
que se presentan en la prescripcién de medicamentos en los pacientes hospitalizados del
servicio de neurocirugia del Hospital Nacional Hipdlito Unanue. Metodologia: estudio
de tipo observacional descriptivo, prospectivo de corte transversal. Se realiz6 la revision
de 215 historias clinicas de pacientes hospitalizados. Resultados: en las historias
clinicas predominé el sexo masculino (139), el grupo etario mds frecuente fue de 41 a
60 afios (80) y los diagnodsticos mas frecuentes fueron traumatismo intracraneal, no
especificado (14) y hemorragia subdural traumadtica (14). Se revis6 215 historias clinicas
en donde se encontré 136 interacciones medicamentosas. La fenitoina presenté mayor
numero de interacciones medicamentosas. Predomino las interacciones medicamentosas
de tipo farmacodindmico (57) en comparaciéon con las de tipo farmacocinético (43) y
segtn la evaluacion a través del Micromedex se encontraron 352 interacciones de grado
mayor y uno contraindicado. Conclusién: en el presente estudio se determiné que, si
existe interacciones medicamentosas en las prescripciones de los pacientes
hospitalizados en el servicio de neurocirugia del Hospital Nacional Hipodlito Unanue,
por lo que, la intervencion del Quimico Farmacéutico juega un rol importante para
evitar efectos adversos de los medicamentos producto de las interacciones

medicamentosas.

Palabras clave: Interaccion medicamentosa, neurocirugia, Micromedex



ABSTRACT
The objective of this study was to determine the drug interactions that occur in the
prescription of drugs in patients hospitalized in the neurosurgery service of the Hipdlito
Unanue National Hospital. Methodology: descriptive, prospective, observational, cross-
sectional study. A review of 215 medical records of hospitalized patients was carried
out. Results: in the medical records, the male sex predominated (139), the age group
was from 41 to 60 years (80), and the most frequent diagnoses were intracranial trauma,
unspecified (14) and traumatic subdural hemorrhage (14). 215 medical records were
presented where 136 drug interactions were found. Phenytoin presented a higher
number of drug interactions. Drug interactions of the pharmacodynamic type (57)
predominated compared to those of the pharmacokinetic type (43) and according to the
evaluation through Micromedex, 352 interactions of a higher degree were found and
one contraindicated. Conclusion: in the present study it was determined that, if there are
drug interactions in the prescriptions of patients hospitalized in the neurosurgery service
of the Hipdlito Unanue National Hospital, therefore, the intervention of the
Pharmaceutical Chemist plays an important role to avoid adverse effects of drugs

resulting from drug interactions.

Keywords: Drug interaction, neurosurgery, Micromedex
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CAPITULO L. INTRODUCCION

La interaccién medicamentosa (IM) es un tipo de evento adverso de los medicamentos,
que puede ocurrir cuando el efecto de un medicamento se ve alterado por otro
medicamento. Cominmente termina con un cambio cualitativo y/o cuantitativo en la
accion del farmaco. Pueden cambiar la actividad diagndstica, preventiva y terapéutica
de cualquier farmaco y provocar el fracaso del tratamiento, la toxicidad de los

medicamentos y la alternancia de la eficacia de los farmacos (1).

Puede clasificarse en funcién de la gravedad y los mecanismos por los que los farmacos
interactian entre si. Segun su gravedad, las IM pueden ser leves, moderadas o graves.
Las IM importantes pueden poner en peligro la vida o causar dafios prolongados o
permanentes. Las IM moderadas pueden requerir una intervencién médica o un cambio
en la terapia. Mientras que las IM menores generalmente no requieren un cambio en la
terapia. Independientemente de la gravedad de la IM, se debe controlar al paciente para
detectar posibles manifestaciones de la interaccion. Las IM también se pueden clasificar
como farmacocinéticos y farmacodindmicos en funcién de los mecanismos de

interaccion de los farmacos entre si (2, 3)

Existen diferentes factores para la ocurrencia de IM potenciales, se puede mencionar a
la edad del paciente, estado patolégico comun y polifarmacia; naturaleza
farmacocinética y farmacodindmica de las drogas; la influencia de la enfermedad en el
metabolismo de los farmacos; los problemas de los prescriptores, como la prescripcion
de multiples medicamentos por parte de multiples prescriptores, el conocimiento
inadecuado de los prescriptores sobre las IM o el escaso reconocimiento de la relevancia
de las IM por parte de los prescriptores, se encuentran entre los factores de riesgo

significativamente asociados con la aparicién de posibles IM (4, 5).

Las IM son comunes en pacientes psiquidtricos, infectados por el virus de la
inmunodeficiencia humana y cardiovascular, y en pacientes con insuficiencia renal y
hepatica (ERC, cirrosis). Debido a que este tipo de paciente requiere multiples tipos de
medicamentos, su rifiion e higado pueden disminuir la excrecién y metabolizar la
capacidad de los medicamentos. Por lo tanto, la aparicion de IM en este tipo de

pacientes puede ser significativa (6).



Las IM también son mds frecuentes en pacientes hospitalizados, pacientes que
permanecen mds tiempo en el hospital y/o reciben mds medicamentos por dia. Los
pacientes hospitalizados tienen més probabilidades de verse afectados por IM debido a
enfermedades graves y midltiples, condiciones comdrbidas, regimenes terapéuticos
cronicos, polifarmacia y modificaciones frecuentes en la terapia. Entre los pacientes
hospitalizados, los pacientes de edad avanzada corren un mayor riesgo de IM
potenciales, y la apariciéon de IM potenciales varia del 3 al 69%, segin el drea especifica
y la poblacién. Se encontré que el aumento de la prevalencia estaba relacionado con la
presencia de multiples enfermedades cronicas, el uso de miltiples medicamentos y la

farmacocinética alterada en pacientes de edad avanzada (7-9).

A nivel mundial, se reportan interacciones medicamentosas utilizando diferentes
medios, en Italia se presentaron 317 (88,09%) interacciones farmacoldgicas moderadas
a severas; en Chile el 42,6% de pacientes hospitalizados presentaron una o mas
interacciones farmacologicas y en Espafia se hallaron 1053 interacciones

farmacoldgicas totales (10-12).

En nuestro pais se han realizado trabajos sobre interacciones medicamentosas, donde se
ha evaluado la farmacoterapia prescrita a los pacientes, encontrdndose que el 72% de
pacientes hospitalizados presentan una o mds interacciones y en las prescripciones
atendidas en el servicio de cuidados intensivos del neonato se encontraron que el 68%

presentan al menos una interacciéon medicamentosa potencial (13, 14).

Las IM pueden tener efectos indeseables o dafiinos ademads de sus efectos deseables. Las
IM clinicamente significativas pueden causar dafios potenciales a los pacientes,
resultados nocivos y generar un costo estimado de mas de mil millones de ddlares por

afio para el gasto del sistema de atenciéon médica gubernamental (15).

La IM estd siendo un problema de salud publica en evolucién en la actualidad. La
polifarmacia estd aumentando debido a un incremento en la aparicién de condiciones
comorbidas en el sistema de atencién médica hospitalaria, donde se hospitaliza a un
gran numero de pacientes. Por lo tanto, existe una alta posibilidad de IM. Ademas,

debido a problemas econdmicos, la probabilidad de monitorear pacientes con



enfermedades comorbidas utilizando instrumentos sofisticados no es factible; haciendo

que el paciente sufra una IM (16, 17).

El Servicio de Neurocirugia, cuenta con 24 camas, en la que son atendidos pacientes
con diagndstico de traumatismo encéfalo craneano, accidentes cerebrovasculares de tipo
hemorrdgico, tumores cerebrales, procesos expansivos, traumatismo vertebro
medulares, entre otros. A los pacientes hospitalizados se le prescribe diversos tipos de
farmacos, entre ellos antibidticos, analgésicos, antipiréticos, diuréticos osmoticos,
soluciones hiperténicas de cloruro de sodio y firmacos habituales que puede usar el
paciente. Debido a la polimedicacion que se puede presentar, existe mayor probabilidad

de que se produzca una interaccién medicamentosa.

La problematica del servicio de neurocirugia del hospital, es que no se estudian las
interacciones medicamentosas, por lo que, se van a identificarlas, reportarlas y hacer
una base de datos que ayude a prevenir dichas interacciones, conocer cuéles son las mas

frecuentes y tener una mayor seguridad en el uso de los medicamentos.

A nivel hospitalario, en las farmacias externas se puede brindar consejeria farmacéutica
y en los pabellones se puede realizar seguimiento farmacoterapéutico. Los quimicos
farmacéuticos asistentes debemos de estar preparados y capacitados en la busqueda de
fuentes de informacion especializadas, es importante acceder de manera oportuna y

poder colaborar con el equipo multidisciplinario de salud.

La realidad que se presenta en los hospitales, es la escasez de profesionales en
comparacion con los pacientes que necesitan ser atendidos, por lo que la atencién que se
brinda en muchos casos no es la mds adecuada, debido que cada caso necesitaria un
tiempo, pero que no se cuenta por realizar otras actividades que tiene que realizar el

profesional.

Las Interacciones Medicamentosas deben presentar una importancia clinica por parte de
los médicos generales y especialistas, debido a que su reconocimiento es vital para
identificar a los pacientes que estin en riesgo de eventos negativos durante el

tratamiento farmacoldgico y que requiere la intervencion del Quimico Farmacéutico,



asimismo contribuird a identificar las interacciones medicamentosas potenciales y reales

en el arsenal farmacoterapéutico prescrito en el servicio de neurocirugia.

Por lo expuesto anteriormente, en el presente estudio se planted el siguiente problema:
(Existen interacciones medicamentosas en la prescripcion de medicamentos de los
pacientes hospitalizados en el servicio de neurocirugia del Hospital Nacional Hipdlito
Unanue?, para dar respuesta a esta pregunta se planteé los siguientes objetivos:
Determinar las interacciones medicamentosas que se presentan en la prescripcion de
medicamentos en los pacientes hospitalizados del servicio de neurocirugia del Hospital
Nacional Hipdlito Unanue, Identificar las caracteristicas epidemioldgicas (sexo, edad y
diagndstico) en los pacientes que presentaron interacciones medicamentosas, Conocer la
incidencia de las interacciones medicamentosas en la prescripcion de la farmacoterapia,
Identificar los medicamentos mds frecuentes que presentaron interacciones
medicamentosas, Conocer el tipo de interaccion medicamentosa més frecuente y evaluar

segun el Micromedex el grado de severidad de las interacciones medicamentosas.



CAPITULO II. MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes del Problema

2.1.1 Antecedentes Internacionales

e Gonzaga de Andrade STN, et al, 2020, publicaron un estudio con el objetivo de
determinar la prevalencia de interacciones farmacoldgicas clinicamente manifestadas
en pacientes hospitalizados. Fue un estudio de revisiéon de articulos utilizando base
de datos PubMed, Scopus, Embase, Web of Science y Lilacs para identificar
articulos publicados antes de junio de 2019. Entre los resultados se obtuvo que la
prevalencia agrupada de IM manifestadas clinicamente fue del 9,2 % (IC 95 % 4,0-
19,7). El nimero medio de medicamentos por paciente informado en seis estudios
varié de 4,0 a 9,0, con un promedio general de 5,47 £+ 1,77 medicamentos por
paciente. Las bases de datos de referencia en linea Micromedex® (27,7 %) y Lexi-
Comp® (27,7 %) se utilizaron cominmente para detectar IM. Se concluye que esta
revision sistemdtica mostré una prevalencia significativa de IM potenciales y se
recomienda el uso de herramientas de causalidad para identificar IM manifestadas

clinicamente (18).

e Patel RI, et al, 2016, realizaron un estudio para evaluar siete recursos de informacion
sobre medicamentos, disefiados especificamente para analizar las interacciones entre
medicamentos. Fue un estudio transversal en el que se analizaron 100 interacciones
farmaco-farmaco y farmaco-suplemento dietético utilizando siete recursos de
informaciéon de farmacos: moédulo Lexicomp Interactions, Micromedex Drug
Interactions, Clinical Pharmacology Drug Interaction Report, Facts & Comparisons
eAnswers, Stockley's Drug Interactions. Entre los resultados se obtuvo que del
andlisis de 82 interacciones fairmaco-farmaco y 18 farmaco-suplemento dietético. Las
puntuaciones de alcance fueron mds altas para Lexicomp Interactions (97,0 %),
Clinical Pharmacology Drug Interaction Report (97,0 %) y Micromedex Drug
Interactions (93,0 %) en comparacién con todos los demads recursos (p <0,05 para
cada comparacion). La facilidad de uso, en términos de tiempo para localizar
informacién y tiempo para recopilar informacién, fue similar entre los recursos. La
puntuacién de consistencia fue mayor para Micromedex (69,9 %) en comparacion

con todos los demads recursos (p <0,05). Se concluye que el Informe de interacciones



farmacoldgicas de farmacologia clinica, Lexicomp Interactions y Micromedex Drug

Interactions obtuvieron las puntuaciones mads altas en alcance e integridad (19).

Biase TMMA, et al, 2021, efectuaron un estudio con el objetivo de evaluar la
frecuencia y los factores asociados a estas interacciones potenciales en adultos. Fue
un estudio de casos y controles en 2019 con residentes que habian tomado dos o més
medicamentos dos semanas antes de la entrevista. Los casos involucraron a personas
con interaccion potencial con medicamentos, segun Micromedex™. Entre los
resultados se obtuvo que la prevalencia de posibles interacciones medicamentosas
fue del 30,2 %. Se identific6 457 interacciones medicamentosas, con mayor
frecuencia una interaccién por persona (49,7%), de mayor gravedad (61,9%) y con
documentacién regular (61,7%); tres individuos estaban usando asociaciones
contraindicadas. Se concluye que la interaccion medicamentosa fue en su mayoria de
gran gravedad. Las probabilidades de interaccion aumentaron con la edad y el

numero de medicamentos concomitantes (20).

Reis AM, et al, 2011, investigaron la prevalencia de interacciones potenciales entre
medicamentos en la unidad de cuidados intensivos de un hospital universitario. Fue
un estudio retrospectivo transversal. Entre los resultados se obtuvo una prevalencia
del 70% de posibles interacciones medicamentosas en la unidad de cuidados
intensivos en los momentos de hospitalizaciéon estudiados. La mayoria de las
interacciones farmacoldgicas fueron graves o moderadas, y la evidencia cientifica de
las interacciones fue, en general, buena o excelente. La aparicion de posibles
interacciones medicamentosas se asocid con el nimero de medicamentos
administrados y la duracién de la estancia. Los medicamentos que inducen el
citocromo P450, los medicamentos que prolongan el intervalo QT y los
medicamentos cardiovasculares fueron factores farmacoterapéuticos asociados con
posibles interacciones medicamentosas. Se concluye que el estudio mostré que las
interacciones farmacoldgicas potenciales prevalecian en la unidad de cuidados
intensivos debido a la complejidad de las farmacoterapias administradas. Las
interacciones se asociaron con el nimero de farmacos, el tiempo de estancia y las

caracteristicas de los medicamentos administrados (21).



e Cascorbi I. 2012, publicé un estudio de revision selectiva de la literatura sobre
interacciones medicamentosas. Fue un estudio de revision de datos. Entre los
resultados se obtuvo que las interacciones farmacoldgicas ocurren a nivel
farmacodindmico y farmacocinético. Ejemplos de interacciones farmacodindmicas
son la administracién simultinea de un AINE y fenprocumona (interaccién aditiva),
o de aspirina e ibuprofeno (interaccién antagénica). Las interacciones
farmacocinéticas ocurren en los niveles de absorcién (ejemplo levotiroxina y
antidcidos neutralizantes), eliminacién (ejemplo digoxina y macrdlidos) y
metabolismo, como en la competencia por las enzimas del citocromo P450 (ejemplo
ISRS y bloqueadores beta). Se concluye que el conocimiento sistemdtico de la
interaccion farmacoldgica, en particular del nivel de absorcién, eliminacion,
transporte y metabolismo de los farmacos, puede ayudar a prevenir los efectos
adversos. Predecir las interacciones farmacodindmicas a menudo exige una

comprension mas profunda de los mecanismos del efecto (22).

e Ayenew W, et al, 2020, public6 un estudio con el objetivo de conocer la prevalencia
de posibles interacciones farmacoldgicas y los factores asociados. Se realiz6 una
bisqueda bibliografica accediendo a bases de datos legitimas en
PubMed/MEDLINE, Google Scholar y Research Gate. Entre los resultados se obtuvo
que se encontrd alrededor de 8717 posibles interacciones farmacoldgicas en 3259
personas de 5761 pacientes. Se encontré que la prevalencia de pacientes con posibles
interacciones farmacoldgicas en hospitales etiopes era del 72,2 % (intervalo de
confianza del 95 %: 59,1, 85,3 %). Con base en la severidad, la prevalencia de
interaccion potencial farmaco-farmaco mayor, moderada y menor fue 25,1, 52,8,
16,9%, respectivamente, también 1,27% para contraindicaciones. Se concluye que
existe una alta prevalencia de posibles interacciones farmacoldgicas. La
polifarmacia, la edad, la enfermedad comédrbida y la estancia hospitalaria fueron los

factores de riesgo asociados a las posibles interacciones farmacoldgicas (1).

e Qorraj-Bytyqi H, et al, 2012, investigaron la prevalencia de las principales
interacciones medicamentosas en nifios y verificar la tasa y el perfil de las
interacciones medicamentosas en pacientes pedidtricos hospitalizados. Fue un

estudio retrospectivo y se recolectaron datos de los expedientes de nifios



hospitalizados en las salas de neumologia, nefrologia y gastroenterologia.
Resultados, se detectaron 34 casos de interacciones, de los cuales 1 fue interaccidén
farmacodindamica, 13 fueron interacciones farmacocinéticas y 20 de mecanismos
desconocidos. Segtn el inicio de los casos, 33 casos fueron de inicio tardio, y segin
la severidad de las interacciones, en 7 casos se observo interaccion de mayor
severidad, en 19 casos de severidad moderada y en 8 casos de severidad menor. Se
concluye que la presencia de interacciones medicamentosas es un riesgo permanente
en la clinica pedidtrica, que la educacién continua, el sistema informético de
prescripcion, el seguimiento farmacoterapéutico de los pacientes y la participacion
del farmacéutico en el equipo multidisciplinario son algunas formas de prevenir las

IM (mejorar el trato a los pacientes hospitalizados (15).

Holm J, et al, 2019, describieron la ocurrencia de interacciones farmacoldgicas
potenciales en medicamentos prescritos, dispensados a pacientes pedidtricos. Se
realiz6 un estudio transversal con base en datos de un registro nacional de
medicamentos recetados, despachados en farmacias, a nifios de 0 a 17 afios. Entre los
resultados se obtuvo que el 0,14 % tenia interacciones D potenciales y el 1,3 % tenia
interacciones C potenciales. El nimero de interacciones D y C que pueden conducir
a efectos reducidos fue 181 (52 %) y 1224 (32 %), respectivamente. Los diez
farmacos mds frecuentes estaban implicados en el 78 % y el 65 % de todas las
posibles interacciones D y C, respectivamente. Ademas, el 80 % y el 58 % de las
interacciones D y C, respectivamente, ocurrieron en pacientes de 12 a 17 afos. Se
concluye que se identific6 un nimero limitado de medicamentos que estaban
representados en la mayoria de las posibles interacciones. Los resultados pueden
contribuir a una mayor conciencia de los prescriptores sobre las posibles
interacciones farmacoldgicas importantes entre los pacientes pedidtricos

ambulatorios (23).

Kuscu F, et al, 2018, investigaron la frecuencia y las posibles interacciones
farmacoldgicas asociadas con los antimicrobianos entre pacientes hospitalizados. Fue
un estudio descriptivo transversal. Entre los resultados se obtuvo que las posibles
interacciones farmacoldgicas con los antimicrobianos representaron el 26,4 % de

todas las interacciones. 5 (42%) de 12 interacciones contraindicadas y 61 (38%) de



159 interacciones principales fueron con antimicrobianos. Las quinolonas, triazoles,
metronidazol, linezolid y claritromicina representaron 173 (25,7 %) de 673
antimicrobianos prescritos, pero fueron responsables de 141 (92,1 %) de 153
interacciones. Se concluye que debido al riesgo de interacciones medicamentosas, los
médicos deben ser cautelosos cuando prescriben antimicrobianos, como son las

quinolonas, linezolid, azoles, metronidazol y macrdélidos (24).

De Oliveira LM, et al, 2021, evaluaron los datos sobre la prevalencia de IM en
pacientes ancianos hospitalizados y describir qué farmacos, clases de farmacos y
combinaciones de farmacos estan implicados con més frecuencia en las IM. Fue un
estudio de busqueda sistemdtica de literatura electronica en Medline/PubMed,
Embase, Lilacs, Scielo, Web of Science, Cinahl, Scopus, Cochrane, OpenGrey,
Capes Thesis Bank, OasisBR, OpenAire y resimenes de eventos cientificos. Entre
los resultados se obtuvo que la prevalencia de IM varié de 8,34% a 100%. En
estudios realizados en unidades geridtricas, la prevalencia oscil6 entre el 80,5% y el
90,5%. El ndmero de IM por paciente oscilé entre 1,2 y 30,6. Los farmacos
individuales més comunmente implicados en las IM fueron furosemida, captopril,
warfarina y metamizol. Las clases de farmacos mads involucradas fueron los
diuréticos ahorradores de potasio y los inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina. Se concluye que la prevalencia de IM varié ampliamente, y la
variacion puede reflejar diferencias en las condiciones de los pacientes ancianos y el

nivel de atencién (25).

Das B, et al, 2020, investigaron el patréon de utilizacién de medicamentos que
prolongan el intervalo QTc, las interacciones que prolongan el intervalo QT entre
farmacos y la prevalencia de factores de riesgo que prolongan el intervalo QTc en
pacientes de edad avanzada. Fue un estudio prospectivo transversal. Entre los
resultados se obtuvo que de 147 de 208 pacientes (70,7%) estaban usando agentes
interactuantes con capacidad para producir torsades de pointes (TdP tipo de arritmia).
Se identificaron 288 pares de medicamentos torsadogénicos que interactuaban.
Segtn la clasificacion de AzCERT/CredibleMeds, se identificaron 254 (48,8 %), 181
(34,8 %) y 62 (12 %) medicamentos que interactian con riesgo conocido, posible y

condicional de TdP, respectivamente. Los medicamentos comunes que interactian



pertenecian a las categorias terapéuticas de antidepresivos (144), inhibidores de la
bomba de protones (91), antipsicéticos (85), anti nauseosos (46), antimicrobianos
(39) y antagonistas de los receptores H2 (15). Se concluye que a muchos pacientes
geridtricos se les administraron farmacos y combinaciones de firmacos con mayor

tendencia a la prolongacién del intervalo QT (26).

2.1.2 Antecedentes Nacionales

e Plaza . et al, 2010, realizaron un estudio con el objetivo de conocer las interacciones
medicamentosas en una unidad de cuidados intensivos. Es un estudio prospectivo y
de cohorte, donde se registr6 76 interacciones medicamentosas obtenidas de las
historias clinicas de los pacientes. Entre los resultados se encontré que para los
medicamentos clasificados como contraindicados, la IM de mayor asociacién fue la
fluoroquinolona + cortisona (6 eventos), y en el caso de los medicamentos
clasificados como potencialmente peligrosos, la IM de mayor asociacion fue
fentanilo + midazolam + propofol (33 eventos). Se concluye que existe interacciones
medicamentosas en la prescripcion de medicamentos en la unidad de cuidados

intensivos (27).

e Sandoval J, 2013, realizé un estudio con el objetivo de conocer las interacciones
medicamentosas en pacientes hospitalizados en el servicio de medicina interna de un
hospital del Seguro Social de Salud. Es un estudio descriptivo, prospectivo y
transversal. Entre los resultados se determind que de un total de 268 pacientes, el
58,2% presentd una posible interaccion medicamentosa, de las cuales el 9,5% fueron
clinicamente importante, predominando la aparicién en el sexo femenino con el
51,1%. De las 285 combinaciones de posibles interacciones medicamentosas, el
4,2% fue entre Diclofenaco 75mg + Paracetamol 500mg y Nifedipino 10mg +
Teofilina 250mg. Se concluye que existe interacciones medicamentosas en la

prescripcion de medicamentos en el servicio de medicina interna (28).

e Espinoza P, 2016, realiz6 un estudio con el objetivo de identificar las interacciones
medicamentosas potenciales en prescripciones médicas atendidas en el servicio de
cuidados intensivos del neonato del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San

Bartolomé. Es un estudio descriptivo, transversal y retrospectivo. Entre los resultados
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se encontrd que el 68% (169) de prescripciones médicas, presentaron al menos una
interaccion medicamentosa potencial (IMP), siendo el diagndstico mds frecuente
sepsis bacteriana del recién nacido. Segtin su mecanismo de produccién, se hallaron
196 (37%) de caracter farmacéutico, 191 (36%) de caracter farmacodindmico, 119
(23%) farmacocinético y 19 (4%) desconocido, y segin su nivel de severidad de las
IMP se hallaron 210 (40%) de severidad menor, 173 (33%) moderados, 136 (26%)
de severidad mayor y 6 (1%) contraindicado. Se concluye que existe interacciones
medicamentosas en la prescripcion de medicamentos en la servicio de cuidados

intensivos del neonato (14).

Galindo F, 2010, realiz6é un estudio con el objetivo de conocer las interacciones
medicamentosas en pacientes pluripatolégicos en el primer nivel de atencién. Fue un
estudio descriptivo y transversal. Entre los resultados se hallaron 1053 interacciones
farmacoldgicas, de las cuales un 53,3% fueron farmacodindmicas, un 28,1%
farmacocinéticas y un 18,8% de mecanismo desconocido. Entre los farmacos que
presentaron interacciones relevantes se encuentran los mds prescritos; omeprazol,
acido acetil salicilico e IECA. Se concluye que existe interacciones medicamentosas

en la prescripcion de medicamentos en el primer nivel de atencién (12).

Larrain J, 2013, realiz6 un estudio con el objetivo de describir las interacciones
medicamentosas en pacientes hospitalizados. Fue un estudio observacional y
transversal. Entre los resultados se encontr6 que, de 270 pacientes hospitalizados,
115 (42%) presentaron una o mds interacciones farmacoldgicas, mayormente de tipo
farmacodindmico (65%), las que fueron consideradas como de riesgo tedrico
potencial (76%) siendo el sexo femenino el que predomind. Se concluye que existe
interacciones medicamentosas en la prescripcion de medicamentos en pacientes

hospitalizados (11).

Anchivilca J, 2017, realizé un estudio con el objetivo de identificar las interacciones
medicamentosas potenciales en el servicio de medicina interna del Hospital Nacional
Edgardo Rebagliati Martins. Fue un estudio observacional y transversal. Entre los
resultados se encontré6 que de 736 pacientes hospitalizados, 533 pacientes (72%)
presentaron una o mads interaccion farmacoldgica, siendo la mayoria de tipo

farmacocinética y de riesgo tedrico potencial moderada (62%). Se concluye que
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existe interacciones medicamentosas en la prescripcion de medicamentos en

pacientes hospitalizados del servicio de medicina interna (13).

Santino G, 2014, realizé un estudio con el objetivo de identificar las interacciones
farmacoldgicas en ancianos hospitalizados utilizando programas informadticos en
linea. Fue un estudio transversal. Entre los resultados se encontré que del total de
854 pacientes, en 551 se detectd6 el riesgo de aparicion de interacciones
farmacoldgicas, de los cuales 190 presentaron 317 interacciones farmacoldgicas
moderadas a severas y los restantes (361) presentaron al menos el riesgo de una
interaccion  farmacoldgica, los pacientes que presentaron interacciones
farmacoldgicas severas recibieron 8,5 drogas. Se concluye que existe interacciones
medicamentosas en la prescripcion de medicamentos en ancianos hospitalizados

(10).

De la Fuente M, 2014, realiz6 un estudio con el objetivo de detectar, identificar y
clasificar los Problemas Relacionados con Medicamentos (PRM) en pacientes con
sindrome metabodlico. Fue un estudio descriptivo, transversal y retrospectivo. Entre
los resultados se encontré que de 167 historias clinicas presentaron 244 Problemas
Relacionados con Medicamentos (PRM), siendo los mds frecuentes de necesidad que
es de tipo 1 (43,03%) y efectividad que es de tipo 4 (27,87%). Se concluye que existe
interacciones medicamentosas en la prescripcion de medicamentos en pacientes con

sindrome metabdlico (29).

Rodriguez G. et al, 2013, realizaron un estudio con el objetivo de brindar atencién
farmacéutica en geriatria para reducir las interacciones medicamentosas. Fue un
estudio descriptivo. Entre los resultados se encontraron que el 55% del grupo de
estudio consumia entre seis y diez medicamentos, lo cual aumenta su susceptibilidad
a sufrir reacciones adversas e interacciones medicamentosas. Donde las interacciones
medicamentosas de tipo sinérgico predominaron en un 61%, determindndose que la
familia de mas alto consumo fue la de los antihipertensivos. Se concluye que existe
interacciones medicamentosas en la prescripcion de medicamentos en pacientes

geriatricos por lo que, la atencién farmacéutica permite disminuir su frecuencia (30).
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2.2 Bases Teéricas

Las personas en todo el mundo dependen de los medicamentos para prevenir, curar y/o
disminuir una lista cada vez mayor de enfermedades. Los farmacos pueden ser
beneficiosos como perjudiciales. El objetivo de la terapia es maximizar los efectos
beneficiosos, tratando de minimizar los efectos perjudiciales. Cada medicamento
recetado tiene una relacidn riesgo-beneficio. Si el beneficio de tomar el medicamento
supera el riesgo de efectos adversos, entonces el medicamento es la terapia adecuada.
Tomar uno o mas medicamentos que interactien pueden cambiar esta relacion riesgo-
beneficio. Lo que era una vez, una terapia farmacoldgica segura y apropiada ahora
puede ser inapropiado debido a un mayor riesgo de la interacciéon medicamentosa. Los
estudios han demostrado que cuando el nimero de medicamentos coadministrados
excede a cuatro, el riesgo asociado con dicho uso para el paciente aumenta
sustancialmente.

A medida que aumenta la edad de un individuo, también aumenta el nimero de
enfermedades y por lo tanto, el nimero de medicamentos que cada individuo debe
tomar. El paciente puede estar tomando mds de un farmaco para tratar multiples
trastornos o pueden estar tomando multiples medicamentos para tratar un solo trastorno.
Cuando se prescriben tratamientos farmacoldgicos midltiples, la interaccion
medicamentosa se convierte en una consideraciéon importante para el paciente y el
médico.

Se estima que la incidencia de interacciones farmacoldgicas clinicas oscila entre 3 'y 5%
en pacientes que toman algunos medicamentos, pero aumenta al 20% en pacientes que
reciben de 10 a 20 farmacos. Ademads, es posible que estén tomando medicamentos de
venta libre o suplementos dietéticos con sus medicamentos recetados. Los farmacos se
usan comunmente en combinacién con otros farmacos, algunas veces para lograr un
efecto aditivo o sinérgico, pero mis a menudo porque se necesitan dos o mads

medicamentos para tratar multiples enfermedades (31).

2.2.1 Interacciones Farmacologicas
Es una accién que ejerce un medicamento sobre uno u otros medicamentos, pudiendo
alterar el efecto farmacoldgico, la toxicidad o la cinética de un farmaco debido a la

administracion previa o simultdnea de otro farmaco (32, 33).

13



Una interacciéon farmacoldgica se produce cuando la respuesta de un paciente a un

farmaco se ve modificada por alimentos, suplementos nutricionales, excipientes de

formulacién, factores ambientales, otros farmacos o enfermedades. Las interacciones

entre farmacos (interacciones farmaco-farmaco) pueden ser beneficiosas o perjudiciales.

Las interacciones farmacoldgicas nocivas son importantes, ya que provocan del 10 al

20% de las reacciones adversas a los medicamentos que requieren hospitalizacion y

pueden evitarse. Los pacientes de edad avanzada son especialmente vulnerables, con

una fuerte relacidon entre el aumento de la edad, la cantidad de medicamentos recetados

y la frecuencia de posibles interacciones farmacoldgicas (34).

2.2.1.1 Factores que contribuyen a la aparicion de interacciones

Son multiples los factores que contribuyen a la incidencia de las interacciones

farmacoldgicas. Estos pueden clasificarse en: (35-37)

a) Factores relacionados al medicamento

>

>
>

b) Factores relacionados a la terapéutica

>

YV V V VYV V

Caracteristicas del farmaco;

farmacodinamicas

Farmacos con elevada tasa de unién a proteinas plasmaéticas

Farmacos de estrecho margen terapéutico

Inicio o fin del tratamiento
Dosificacion

Via de administracion.
Frecuencia de administracion
Secuencia de administracion.

Duracion del tratamiento.

¢) Factores relacionados al paciente

>

YV V V V

Edad

Estados patoldgicos
Obesidad
Caracteristicas genéticas

Automedicacion

fisico-quimicas, farmacocinéticas

y/o
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2.2.1.2 Clasificacion de las interacciones medicamentosas

Segtin el mecanismo de accién se dividen en:

A. Interacciones farmacocinéticas

Son las que afectan los diferentes procesos cinéticos de los

farmacos, produciendo  alteraciones en la concentracion plasmatica

de los mismos, a nivel de la absorcion, distribucién, metabolismo,
eliminacion o excrecion.

- Absorcion: puede ser por cambios en el pH o en la motilidad, formacién
de complejos insolubles, interaccion con los alimentos y alteraciones en el
metabolismo intestinal.

Las interacciones de este tipo se pueden evitar separando la
administracion de cada medicamento.

- Distribucion: los farmacos compiten por los sitios de union en las
proteinas plasmaticas (90% o mas).

- Metabolismo: se puede estimular o inhibir el metabolismo de los
farmacos.

Si hay estimulacion del medicamento, estos pueden aumentar su
aclaramiento, lo que lleva a una disminucién de su concentracién en la
fase estacionaria y su eficacia terapéutica.

La inhibicién del metabolismo, incrementa su vida media y su nivel
estable, aumentando la intensidad del efecto y la probabilidad de
toxicidad.

- Excrecion: es a nivel renal, los cambios en el pH de la orina pueden

modificar el grado de ionizacion de los farmacos (37).

B. Interacciones farmacodinamicas
Una vez que un farmaco o sus metabolitos farmacoldgicamente activos llegan
hasta el receptor biolégico o el drea donde ejerce su accidn, puede ocurrir que

un segundo medicamento altere el efecto farmacolégico del primero (38).
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2.2.1.3 Importancia de las Interacciones

Va a depender del farmaco implicado en la interaccion y/o de la enfermedad que

presente el paciente:

Farmacos potencialmente desencadenantes de interaccion:

a) Los que tienen alta afinidad a proteinas, se pueden desplazar con facilidad a
otros farmacos de sus sitios de fijaciéon (ejemplo los antiinflamatorios no
esteroides).

b) Los que estimulan (antiepilépticos y rifampicina) o inhiben (imidazoles y el
alopurinol) el metabolismo de otros fadrmacos.

¢) Los que alteran la funcién de los rifiones (diuréticos y aminoglucésidos) (37).

2.2.1.4 Deteccion y prevencion de las interacciones

Es necesario que sepamos identificarlas, podemos tener en cuenta:

a) Conocer los farmacos que mads se utilizan.

b) Tener en cuenta las interacciones que dan origen a situaciones mdas graves
(crisis hipertensiva, caidas bruscas de la presion arterial, hemorragias,
convulsiones, arritmias e hipoglucemia).

c) Evitar las asociaciones de farmacos que estdn contraindicadas (p. ej.,
inhibidores de la MAO con inhibidores de la captacion de serotonina).

d) Considerar siempre la situacion de aquellos organos cuya enfermedad puede
originar mds frecuentemente una interaccion (insuficiencia renal e
insuficiencia hepatica).

e) Tratar de reducir siempre al minimo el nimero de medicamentos que deben
administrarse.

f) Considerar la posibilidad de una interaccion cuando la respuesta del paciente
no es la esperada (efecto toxico y falta de respuesta).

g) Observar cuidadosamente la accién terapéutica y téxica, cuando en un
tratamiento se adicionen o se supriman farmacos.

h) Medir los niveles de farmaco cuando se sospeche interaccion y la
concentracion del farmaco objeto se pueda determinar (antiepilépticos,

antiarritmicos e inmunodepresores).
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1) Sustituir el farmaco desencadenante por otro del mismo grupo, pero con
menos potencial interactivo (p. ej., cimetidina por ranitidina, famotidina o

nizatidina) (37-39)

2.2.2 Interacciones farmacoldgicas no deseadas en la practica clinica

Las interacciones farmacodindmicas farmaco-farmaco se pueden anticipar con base en

el conocimiento de los efectos clinicos de los farmacos involucrados. Cuanto mejor sea

su conocimiento farmacolégico, mdas facil serd, prescribir pocos medicamentos y

conocerlos bien. Las interacciones farmacocinéticas de farmaco a farmaco son mas

dificiles de anticipar ya que no son predecibles a partir de los efectos clinicos de los
farmacos involucrados. El reconocimiento de farmacos que tienen un indice terapéutico

estrecho y los principales causantes de interacciones farmacocinéticas ayudard a

identificar la mayoria de estos.

Se utiliza cinco “reglas” para gestionar las posibles interacciones farmacoldgicas en la

préctica clinica:

e El conocimiento de los efectos farmacoldgicos y de la fisiologia del paciente
permiten el reconocimiento de posibles interacciones farmacodindmicas farmaco-
farmaco.

e Los farmacos con un indice terapéutico estrecho son particularmente susceptibles a
las interacciones farmacocinéticas entre farmacos.

e Un pequefio nimero de farmacos son '"perpetradores" importantes de las
interacciones farmacocinéticas entre farmacos.

e Comenzar o suspender un farmaco es una decisiéon de prescripciéon que puede
provocar una interaccidon farmacolégica.

e Verificar los cambios en los sintomas, los biomarcadores de efecto o las
concentraciones de medicamentos poco después de los cambios en la prescripcidn
ayuda a identificar las interacciones entre medicamentos de manera temprana y

puede reducir el dafio (34).
Por lo expuesto, es importante tener un historial completo de todos los medicamentos

que el paciente utiliza en su tratamiento, incluidos los productos de venta libre y a base

de hierbas.
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2.2.3 Prevencion de las interacciones medicamentosas

2.2.3.1 Prescripcion adecuada y evaluacion de riesgos

Los farmacéuticos deben tratar de prevenir los efectos potencialmente nocivos de una
interaccién farmacoldgica antes de que ocurra. Sin embargo, debido a que es poco
probable que los farmacéuticos recuerden cada posible interaccion farmacoldgica, el uso
de un enfoque gradual es clave para prevenir reacciones adversas. Los elementos
bésicos de este enfoque gradual incluyen la incorporacién de conceptos de prescripcion
juiciosos en la atencion al paciente, identificando pacientes de alto riesgo, obteniendo
una medicacion integral y consultar los recursos generales y especializados relevantes

seglin sea necesario (40).

Aunque los farmacéuticos en muchas situaciones no tienen autoridad prescriptiva, la
aplicacion de conceptos de prescripcion juiciosos puede ayudar a los farmacéuticos a
desarrollar un método que enfatiza la prevencion de interacciones daiiinas, traduciendo
recomendaciones a los prescriptores con disuasion en el primer plano. La aplicacion
adecuada de principios de prescripcion juiciosos seleccionados puede prevenir las
interacciones negativas entre medicamentos utilizando alternativas no farmacoldgicas,
fomentar un enfoque en las causas de los problemas de salud versus tratamiento de los
sintomas, ayuda con el dominio de un formulario personal mas limitado para prescribir,
ayudar con la educacién del paciente con respecto al efecto adverso potencial, van a
permitir una mayor colaboracion con los pacientes para optimizar el uso de
medicamentos, promover la tranquilidad y cerrar seguimiento de los pacientes, y
fomentar la consideraciéon del riesgo-beneficio a largo plazo de la terapia con

medicamentos sobre el impacto a corto plazo (41, 42).

2.2.3.2 Gestion integral de medicamentos

El manejo integral de medicamentos, es el estindar de atencién que garantiza que los
medicamentos de cada paciente se evalien individualmente para determinar que cada
medicamento sea apropiado para el paciente, efectivo para la afeccion médica, seguro
dadas las comorbilidades y otros medicamentos que se toman, y capaz de ser tomado

por el paciente segun lo previsto (43).
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Obtener un historial de medicamentos como parte de la comprension del medicamento
es fundamental para prevenir reacciones adversas causadas por interacciones de

medicamentos, y un enfoque para que los farmacéuticos lo recuerden (40).

Después de obtener un historial completo de medicamentos, los farmacéuticos pueden
dirigirse a los pacientes a las cuales se les recetan varios medicamentos al mismo
tiempo (polifarmacia) como una poblacidn especifica de interés para las interacciones
farmacoldgicas. Aunque no existe una definicion estandar de polifarmacia, a menudo se
aplica cuando a los pacientes se les administran rutinariamente cinco o mas
medicamentos (46). La polifarmacia es un importante y creciente problema de salud
publica a nivel mundial con consecuencias negativas, incluida la reduccion de la calidad
de vida y el aumento del riesgo de eventos adversos, mortalidad y uso de la atencion
médica para los pacientes; efectos daiiinos sobre la funcionalidad y productividad del

médico; y proliferacion de errores de medicacion (42, 44).

2.2.3.4 Comunicacion y participacion del paciente

Al asesorar a los pacientes sobre el potencial de las interacciones medicamentosas, los
farmacéuticos deben alentar a los pacientes a leer siempre las etiquetas cuidadosamente
y conocer las advertencias o las principales interacciones farmacoldgicas asociadas con
sus medicamentos. Los farmacéuticos deben explicar a los pacientes que existen
diversos tipos de interacciones farmacoldgicas y que las interacciones pueden resultar
en diferentes efectos, incluyendo una reduccién en la eficacia terapéutica de un
medicamento, efecto adverso inesperado, un aumento en la accién de un farmaco en

particular, y efectos potencialmente beneficiosos sobre un estado de la enfermedad (43).

Para promover el uso seguro de los medicamentos y reducir los efectos nocivos
relacionados con las interacciones entre medicamentos, a los pacientes se les debe
aconsejar que almacenen los medicamentos en su envase original para una fécil
identificacion; ubicacién de los medicamentos para todas las necesidades; mantener una
lista de todos los productos naturales, de venta libre y recetados actuales; e informar a
todos los proveedores de atenciéon médica sobre todos los medicamentos que pueden
estar tomando. Animar a los pacientes a hacer preguntas sobre posibles signos de una

interaccion farmacoldgica, y cualquier medicamento recetado y de venta libre,
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productos naturales, alimentos y bebidas que puede ser necesario evitar cuando se inicia

un nuevo medicamento (40, 42, 43).

2.2.4 Importancia de las guias de practica clinica

El principal beneficio de las guias de préctica clinica es mejorar la calidad de la
atencion que reciben los pacientes. Aunque se ha demostrado en evaluaciones rigurosas
que las guias de practica clinica pueden mejorar la calidad asistencial. Esto se debe en
parte a que los pacientes y médicos definen la calidad de manera diferente. El beneficio
potencial para los pacientes que se podria lograr con las guias es mejorar los resultados
de salud. Las pautas que promueven intervenciones de beneficio comprobado y
desalientan las ineficaces tienen el potencial de reducir la morbilidad y la mortalidad y
mejorar la calidad de vida, al menos para algunas afecciones. Los pacientes con
problemas clinicos idénticos reciben atencion diferente segtin el médico, el hospital o la
ubicacion. Las guias ofrecen un remedio, haciendo mds probable que los pacientes sean
atendidos de la misma manera, independientemente de donde o quién los trate. De igual
manera al tener protocolizado el tratamiento farmacoldgico, es posible conocer las
interacciones medicamentosas y de esa manera prevenir los problemas relacionados con

los medicamentos (45, 46).
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CAPITULO III. METODOLOGIA

31

3.2

3.3

34

3.5

3.6

3.7

Tipo de investigacion

Es un estudio de tipo observacional descriptivo, prospectivo de corte transversal.

Consideraciones éticas
Este trabajo se desarrollard segtn los principios éticos como son el respeto por la
dignidad personal, la justicia, la beneficencia y la no maleficencia. Asimismo, el

proyecto tuvo la autorizacién del Comité de Etica del hospital.

Diseiio de estudio

No experimental.

Unidad de analisis
Historia clinica de los pacientes hospitalizados en el servicio de neurocirugia del

Hospital Nacional Hipolito Unanue.

Poblacion de estudio
Historias clinicas de los pacientes hospitalizados en el servicio de neurocirugia del

Hospital Nacional Hipdélito Unanue.

Muestra o Tamano de muestra

215 historias clinicas de los pacientes hospitalizados durante el periodo de estudio
(mayo a julio del 2019), de donde se obtuvo la informacién. Se considerd las
prescripciones que tengan 2 o mds medicamentos que se encuentran en las

historias clinicas de los pacientes.

Técnicas de recoleccion de la informacion

1. Previa autorizacion de la Oficina de Capacitacion y Docencia del Hospital
Nacional Hipdlito Unanue, se recolectd la informacion necesaria para la
realizacion del presente estudio (Anexo N° 2).

2. Durante los meses de mayo a julio del 2019, se acudié al Servicio de
Neurocirugia del Hospital Nacional Hipdlito Unanue donde se levantd la

informacidn necesaria, utilizando la ficha de recoleccién de datos.
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3. Se coordind con el personal de salud diariamente, para la recoleccion de la
informacion.

4. Se llen6 la ficha de recoleccion de datos y la hoja de interacciones
medicamentosas (Anexo N° 3 y Anexo N° 4).

5. Se evalud las interacciones medicamentosas, utilizando el Micromedex:
a) Se ingreso en la base de datos del Micromedex
b) En la pestafia de Interacciones de farmacos, se ingresaron los medicamentos

que se van a evaluar y se realiz6 la busqueda.

¢) Se elabor6 una tabla con los resultados obtenidos.

6. Se comunicé a los médicos asistentes la interaccién medicamentosa evaluada a
través del Micromedex.

7. Se procesé la informacion.

8. El Micromedex nos indica el grado de severidad de cada una de la Interaccién

Medicamentosa. (Anexo N° 5)

3.8 Procesamiento de la informacion o de datos
Los datos obtenidos se recolectaron en una hoja Excel y se procesaron en el paquete
estadistico SPPSS (Version 22).
De acuerdo a los indicadores planteados en los objetivos se utiliz6 para el
procesamiento de los datos la estadistica descriptiva y los resultados se presentaron

en tablas y figuras.
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CAPITULO IV. RESULTADOS

160
140
120
100

80

60

Numero

40

20

0

Femenino Masculino
B Frecuencia 76 139

Figura 1. Poblacidn segtin sexo

De acuerdo al sexo, se encontrdé mayor frecuencia de pacientes del sexo masculino.
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Figura 2. Poblacién segtin grupo etario

De acuerdo con la edad, el mayor nimero de pacientes se encuentran en el rango

de 41 — 60 afios.



Tabla 1. Frecuencia de diagndsticos de los pacientes hospitalizados en el servicio de
neurocirugia del Hospital Nacional Hipdlito Unanue

CIE Diagnéstico N° %0
S06.9  Traumatismo intracraneal, no especificado 14 13,7
S06.5 Hemorragia subdural traumatica 14 13,7
S06.4  Hemorragia epidural 12 11,8
G91.9  Hidrocéfalo, no especificado 6 5,9
M51.2 2tggzigi2%§zamientos de disco intervertebral, 4 3.9
162.0  Hemorragia subdural (agua) (no traumatica) 4 3,9
M95.2  Otras deformidades adquiridas de la cabeza 4 3,9
S06.2  Traumatismo cerebral difuso 3 2,9
C71.0 Tum(fr maligno del cerebro, excepto 16bulos y ) 2.0
ventriculos
167.1  Aneurisma cerebral, sin ruptura 2 2,0
S32.0  Fractura de vértebra lumbar 2 2,0
[60.9  Hemorragia subaracnoidea, no especificada 1 1,0
C70.0 Tumor maligno de las meninges cerebrales 1 1,0
S02.0  Fractura de la boveda del craneo 1 1,0
T81.4 Infe?gién consecutiva a procedimiento, no 1 1.0
clasificado en otra
1612 Ie{SeI:)r:Coig?ii intracerebral en hemisferio, no 1 1.0
Todas las demas causas 30 294
Total 102 100,0

Los diagndsticos de mayor frecuencia fue el traumatismo intracraneal, no especificado

(13,7%) y Hemorragia subdural traumadtica (13,7%).

Tabla 2. Numero de historias clinicas segin interacciones medicamentosas

Presentan interacciones

medicamentosas N° de historias clinicas %
Si 136 63,3
No 79 36,7
Total 215 100,0

De un total de 215 historias clinicas revisadas, 136 (63,3%) presentaron interacciones

medicamentosas.

24



Tabla 3. Interacciones medicamentosas identificadas en cada historia clinica

N° de Interacciones N° de historias

medicamentosas clinicas Total %
1 30 30 46
2 31 62 9.4
3 17 51 78
! 1 44 6,7
3 8 40 6,1
0 7 42 6,4
7 7 49 7.5
8 4 32 4.9
? 3 27 4.1
10 2 20 3.0
H ! 11 1,7
12 3 60 9.1
B ! 13 2,0
14 1 14 o1
17 1 17 26
18 2 36 55
19 2 38 58
20 1 20 3.0
21 1 1 32
30 1 30 46
Total 136 657 100.0

De las 136 historias clinicas que presentaron interacciones medicamentosas, 5 de ellas
presentaron 12 interacciones medicamentosas y 31 presentaron 2 interacciones

medicamentosas.
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Tabla 4. Medicamentos con mayor nimero de interacciones medicamentosas

Medicamento que presenta

Ttems interacciones medicamentosas N’
1 Fenitoina 24
2 Tramadol 17
3 Ciprofloxacino 10
4 Metamizol 10
5 Ranitidina 9
6 Midazolam 8
7 Dexametasona 7
8 Carbamazepina 7
9 Omeprazol 6

10 Warfarina 6
11 Sertralina 5
12 Paracetamol 4
13 Metoclopramida 4
14 Enoxaparina 4
15 Levotiroxina 4
16 Fentanilo 4
17 Otros 71
Total 200

De los 54 medicamentos que se utilizaron, la fenitoina y el tramadol presentaron un

mayor nimero de interacciones medicamentosas.



Tabla 5. Clasificaciéon de medicamentos segin Petitorio Nacional Unico de

Medicamentos Esenciales (PNUME)

Grupo Farmacoterapéutico /

ftems Medicamento P °
Sub Grupo Farmacoterapéutico N
1 Fenitoina Anticonvulsivantes /antiepilépticos 24
2 Tramadol Medicamentos para el dolor y cuidados 17
paliativos
3 Ciprofloxacino  Antiinfecciosos 10
Metamizol Medicamentos para el dolor y cuidados 10
paliativos
5 Ranitidina Medicamentos gastrointestinales 9
6 Midazolam Anestésicos, medicacidn preoperatoria y 8
gases medicinales
7 Dexametasona Medicamentos para el dolor y cuidados 7
paliativos
8 Carbamazepina  Anticonvulsivantes /antiepilépticos 7
9 Omeprazol Medicamentos gastrointestinales 6
10 Warfarina Medicamentos que afectan a la sangre 6
11 Sertralina Medicamentos psicoterapéuticos 5
12 Paracetamol Medicamentos para el dolor y cuidados 4
paliativos
13 Metoclopramida Medicamentos gastrointestinales 4
14 Enoxaparina Medicamentos que afectan a la sangre 4
15 Levotiroxina Hormonas, otros medicamentos endocrinos 4
y anticonceptivos
16 Fentanilo Anestésicos, medicacion preoperatoria y 4
gases medicinales
17 Otros 71
Total 200

Segun el grupo farmacoterapéutico, los anticonvulsivantes/antiepilépticos (24) y los

medicamentos para el dolor y cuidados paliativos (17), fueron los grupos que

intervinieron en la presentacion de mayor frecuencia de interacciones medicamentosas.
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Tabla 6. Interaccion medicamento - medicamento segin grado de severidad

ftem Interacci(’)n.Medicamento - N° Grad.o de
Medicamento severidad

1 Fenitoina - Ranitidina 93 Menor

2 Ranitidina - Tramadol 70 Mayor

3 Dexametasona - Metamizol 46 Mayor

4 Dexametasona - Fenitoina 44 Moderada
5 Paracetamol - Fenitoina 37 Moderada
6 Ciprofloxacino - Tramadol 33 Mayor

7 Fenitoina - Tramadol 29 Mayor

8 Omeprazol - Fenitoina 21 Moderada
9 Dexametasona - Tramadol 17 Mayor

10  Nimodipino - Fenitoina 16 Mayor

11 Orfenadrina - Tramadol 15 Mayor

12 Acetazolamida - Fenitoina 9 Moderada
13  Metamizol - Hidrocortisona 9 Mayor

14  Metamizol - Enoxaparina 7 Mayor

15 Hidrocortisona - Fenitoina 7 Moderada
16  Midazolam - Fenitoina 7 Moderada
17 Midazolam - Ranitidina 7 Moderada
18  Clonazepam - Fenitoina 6 Menor

19  Clonazepam - Tramadol 6 Mayor
20  Diazepam - Tramadol 6 Mayor
21 Metamizol - Losartan 6 Moderada
22 Otras 166

Total 657

De las 657 interaccion medicamento - medicamento, segun el grado de severidad, la
mds frecuente fue entre fenitoina — ranitidina (93) y una de las menos frecuentes es
entre metamizol — losartan (6). Si bien el total de las interacciones medicamentosas
halladas fue de 657, muchas de ellas se repiten, por ejemplo la interaccion

medicamentosa fenitoina - ranitidina (93 veces) y ranitidina — Tramadol (70 veces).
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Figura 3. Interacciones medicamentosas seglin mecanismo de accién

Por lo que, segtin su mecanismo de accidn, el 57% fue de tipo farmacodindmico y

43% fuer de tipo farmacocinético.

Tabla 7. Interaccién Medicamento - Medicamento segin Micromedex

Micromedex N°
Contraindicado 1
Mayor 352
Menor 107
Moderada 197
Total 657

De las 657 interacciones medicamento - medicamento, segin Micromedex 352
interacciones son mayores y 1 estd contraindicada. La IM moderada mds frecuente fue
entre dexametasona — fenitoina y la IM mayor més frecuente fue entre ranitidina —

tramadol.
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CAPITULO V. DISCUSION

El riesgo de efectos adversos e interacciones medicamentosas aumenta con la cantidad
de medicamentos que toma el paciente. El 40% de los ancianos toman de 5 a 9
medicamentos, y el 18% toma 10 o mas. Investigadores en un estudio reciente
calcularon casi 100 000 hospitalizaciones de emergencia por afio relacionados con

eventos adversos de medicamentos (47).

El “Evento Adverso a Medicamentos” es un término amplio que abarca varios
mecanismos farmacoldgicos. Una reaccion adversa a un medicamento es definida como
cualquier respuesta inesperada, no intencionada, no deseada o excesiva a un farmaco
que requiere la interrupcion o cambiar el farmaco, o modificar la dosis; que puede
causar el ingreso al hospital o prolongar la estancia hospitalaria; requiere tratamiento de
apoyo; complica el diagndstico o afecta negativamente el prondstico; o resulta en daio,
incapacidad o muerte. Aunque los términos a veces se usan indistintamente, un "efecto
secundario” difiere de una reaccion adversa a un medicamento en el sentido de que es
una reaccion esperada, reaccién bien conocida que resulta en poco o ningtin cambio en

tratamiento (48).

La interaccion farmaco-firmaco o interaccion medicamentosa se define como la
interaccion farmacoldgica o respuesta clinica a la administracion de una combinacion de
medicamentos que es diferente de los efectos anticipados de los dos farmacos cuando se
administran solos. La interacciéon farmaco-firmaco puede dar lugar a reacciones
adversas al medicamento, disminucién del beneficio terapéutico o dafio al paciente. Mds
de 100 000 tipos interacciones farmacoldgicas potenciales se han documentado, pero la

mayoria en realidad no produce efectos adversos (47, 49).

En el presente trabajo de investigacion se identificaron interacciones medicamentosas
en el Servicio de Neurocirugia del Hospital Nacional Hipdlito Unanue, este estudio
cobra importancia porque son escasos los estudios en los servicios de cirugia de los
diversos hospitales a nivel nacional e internacional, por lo general, los estudios son
realizados en servicios de especialidades clinicas como son, medicina, medicina interna,

pediatria y en otros servicios clinicos (UCI, gastroenterologia, neurologia entre otros),
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en donde la prescripcion de medicamentos son diversas a comparacion de los servicios

quirdrgicos.

En la figura N° 1 de acuerdo al sexo, se tiene mayor nimero de pacientes del sexo
masculino (139), este resultado resulta comparable con lo realizado por Sayas YN (50),
Ubillus KS (51), Candia N & Candia Y (52), lo que difiere de los estudios realizados
por Santino G, (10), Larrain J (11), Lovera MN (53), Llamoca JL (54) y Arce YC (55),
quienes reportaron mayor porcentaje en el sexo masculino, pero estos resultados se

debié a que la seleccion de la muestra fue no probabilistico.

En la figura N° 2, la mayoria de pacientes que presentaron interaccion medicamentosa
fue en el grupo etario entre 41 a 60 afios, rango que se encuentra al realizado por Larrain
J (11), donde la mayor parte de los individuos estaban entre 20 a 64 afios (11), segin
Sayas YN (50), fue de 31 a 40 anos; Meza J & Quintana D (56) fue de 39 a 67 afos y
Ubillus KS (51) obtuvo de 30 a 59 afios. Estas variaciones pueden cambiar de acuerdo a
cada investigador como selecciono el grupo etario. Los grupos etarios seleccionados en
los estudios comparativos, ha sido segin criterio de los autores, por lo que, hubo

coincidencias en los resultados.

En la tabla N° 1, se observa la frecuencia de diagndsticos de los pacientes
hospitalizados en el servicio de neurocirugia del Hospital Nacional Hipolito Unanue,
por la especialidad quirdrgica se muestra con primeros diagndsticos el traumatismo
intracraneal, no especificado (13,7%) y hemorragia subdural traumadtica (13,7%),
seguido de la hemorragia epidural (11,8%) e hidrocefalia (5,9%). Los diagndsticos

hallados fueron de acuerdo a la especialidad.

En la tabla N° 2, se muestra el nimero de historias clinicas segin interacciones
medicamentosas, en la que se encontré 136 (63,3%) historias clinicas que presentaron
interacciones medicamentosas, nimero que se acerca a lo encontrado por Larrain J (11);
Espinoza P, (14) y Plaza J (27). Como se observa en la mayoria de prescripciones se
evidencia la presencia de una interaccion medicamentosa sea de la especialidad
quirurgica y/o clinica. En un estudio realizado por Ubillus KS (51), encontré en un

53,3%, Olano N (57), de 30,1% y Lovera MN (53) de 49,8% de interacciones
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medicamentosas respectivamente. Como se observa en los resultados de otros estudios,
en la prescripcion de medicamentos existird interacciones medicamentosas, por lo que,

se debe ser vigilante con la finalidad de evitarlos.

En la tabla N° 3, se muestra el nimero de interacciones medicamentosas identificadas
en cada historia clinica, en donde 5 de ellas presentaron 12 interacciones
medicamentosas y 31 presentaron 2 interacciones medicamentosas. Por ello, la
importancia de identificar las interacciones medicamentosas es una labor del Quimico
Farmacéutico, esta importancia radica en evitar eventos adversos graves que produzcan
mayor tiempo de permanencia hospitalaria u intervenciones para el tratamiento del

mismo.

En la tabla N° 4, se muestran los medicamentos mds utilizados y que han producido
mayor nimero de interacciones medicamentosas. Estos medicamentos han presentado
interacciones medicamentosas reportadas en diversos estudios como los realizados por:
Sayas YN (50), Ubillus KS (51), Candia N & Candia Y (52), Santino G, (10), Larrain J
(11), Lovera (53), Arce YC (55), Contreras KL (58), Chirinos JM (59), Sandoval JG
(29) y Calderon KS (60). Asimismo, es evidente que estos medicamentos para las
convulsiones, analgésicos y antibidticos, estdn relacionados con los diagndsticos que

presentaron los pacientes.

En la tabla N° 5 se observa la clasificacion de medicamentos segtin Petitorio Nacional
Unico de Medicamentos Esenciales (PNUME), segtn lo hallado, los mds frecuentes
fueron los anticonvulsivantes/antiepilépticos (fenitoina), medicamentos para el dolor y
cuidados paliativos (metamizol y tramadol) y los antiinfecciosos (ciprofloxacino),
resultados que coinciden con lo realizado por Candia N & Candia Y (52), Santino G,
(10), Larrain J (11), Lovera (53), Arce YC (55), Contreras KL (58), Chirinos JM (59) y
Sandoval JG (29).

En la tabla N° 6, se muestra la interaccion medicamento - medicamento segin grado de
severidad, donde la interaccion ranitidina — tramadol, dexametasona — metamizol,
ciprofloxacino — tramadol, fenitoina — tramadol, dexametasona — tramadol, nimodipino

— fenitoina, orfenadrina — tramadol y metamizol — enoxaparina, fueron los maés
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frecuentes. Por ello, es importante realizar el analisis, validacion de la prescripcion para

prevenir y evitar los efectos adversos de las interacciones medicamentosas.

Actualmente se desconoce con exactitud la frecuencia de las interacciones
farmacoldgicas. En un estudio estimaron que el riesgo de las posibles interacciones
entre medicamentos es del 6,2 % al 6,7 % por ano (49). No todas las interacciones
medicamentosas son malas. Algunas interacciones farmacoldgicas se utilizan
terapéuticamente. L.os medicamentos utilizados para adormecer un darea especifica
(anestésicos locales) a menudo contienen una combinacién de lidocaina y epinefrina,
que hace que los vasos sanguineos se contraigan, prolongando asi el efecto de la
lidocaina en el drea de la inyecci6n. Asimismo, la naloxona se puede administrar

después de la cirugia para detener los efectos de los estupefacientes (47).

En la figura N° 3 se muestra las interacciones medicamentosas segiin mecanismo de
accion, donde se encontrd 100 Interacciones medicamentosas, de los cuales 57 de ellas
fueron de tipo farmacodindmicas. Estos resultados fueron similares a los hallados por
Galindo F (12), Anchivilca J (13), Meza & Quintana (56), Ubillus KS (51) y Fernandez
MA (61).

En la tabla N° 7, se muestra la evaluacion realizada de la interaccion medicamento —
medicamento, de las 657 interacciones farmaco farmaco, segin el Micromedex, se

determiné que 352 interacciones fueron de grado mayor y 197 de tipo moderada.

El conocimiento de las interacciones farmacoldgicas, es un factor importante de la
atencion farmacéutica. El término “interacciones medicamentosas”, abarca
interacciones entre medicamentos y enfermedades, interacciones entre medicamentos y
alimentos, interacciones entre medicamentos y hierbas e interacciones entre
medicamentos, por ejemplo, la aspirina aumenta el sangrado en pacientes con
enfermedad de tlcera péptica; personas con presion arterial alta puede estar en mayor
riesgo de aumento de la frecuencia cardiaca con el uso de descongestionantes que se

encuentran en algunos medicamentos para el resfrio (43, 47).

33



La edad avanzada es una condicién que aumenta el riesgo de la interaccién
medicamentosa. Por ejemplo, los sedantes aumentan el riesgo de caidas en los ancianos
y las dosis mds bajas de narcéticos suelen ser eficaces para el alivio del dolor. El
anticoagulante warfarina causa mds sangrado en pacientes de edad avanzada y por lo

general requiere una dosis mds baja.

Los ancianos que tienen mds enfermedades cronicas, corren un riesgo particular de
interaccion medicamentosa. En comparacion con los pacientes mds jovenes, los
pacientes de 44 a 64 afos tienen el doble de riesgo de tomar medicamentos
potencialmente interactivos. Los pacientes mayores de 74 afios son seis veces mads
propensos a estar tomando medicamentos potencialmente interactivos. Las mujeres
parecen tener un mayor riesgo de experimentar efectos adversos de las IM que los
hombres (64). Esto puede deberse a que las mujeres generalmente pesan menos que los
hombres, pero por lo general se le da la misma dosis del medicamento; sin embargo,
otros factores tales como diferencias en la forma en que las mujeres metabolizan o
eliminan las drogas también pueden estar involucradas. Los factores genéticos son cada
vez mdas reconocidos contribuyentes a las reacciones adversas a los medicamentos e
interaccion medicamentosa. Las enzimas CYP 2D6, 2C19, 2C9, 1A2 y 3A4 presentan
polimorfismo genético, que, dentro de la poblacién, algunas personas tienen genes

produciendo enzimas funcionales y otros no (65).

Algunas drogas, llamadas prodrogas, dependen del cuerpo para convertirse en una
forma activa. El farmaco antiplaquetario clopidogrel es un ejemplo de profarmaco: no
tiene actividad farmacoldgica hasta que se metaboliza a su forma activa por la
CYP2C19. Un numero importante de personas no producen adecuadamente el
CYP2C19, por lo que, el clopidogrel podria no ser tan eficaz en la prevencién de la
coagulacion en estos grupos. Los Inhibidores de la bomba de protones como el
omeprazol, que se toman para reducir la secrecion de 4cido en el estdmago, también
inhiben la actividad de CYP2C19 y disminuir el metabolismo de clopidogrel a su forma

activa (47, 48).

Otros factores que pueden aumentar el riesgo de interaccion medicamentosa incluyen

problemas especificos del paciente, como disminucién de la funcién de los rifiones o del
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higado, lo que puede reducir la capacidad del cuerpo para eliminar las drogas. Las
enfermedades o condiciones concomitantes como la desnutricién, la insuficiencia
cardiaca grave y la deshidratacién también podrian aumentar el riesgo de interaccién
medicamentosa. Factores especificos de farmacos, como la dosis de un farmaco o
farmacos con alto riesgo de toxicidad (por ejemplo, warfarina, digoxina y ciclosporina)

pueden aumentar el riesgo de interacciéon medicamentosa.

Los programas de computadora estdn ampliamente disponibles para identificar posibles
interacciones entre medicamentos. Aunque parece una herramienta util, no se ha
demostrado que las alertas de interaccion medicamentosa computarizadas disminuyan el
riesgo de eventos adversos causados por las interacciones. Las alertas se activan con

tanta frecuencia que se ignoran en gran medida (49).

No es posible recordar todas las interacciones farmacoldgicas relevantes, sin embargo,
se debe conocer las mas frecuentes y dafiinas como son los medicamentos warfarina,
digoxina, antidepresivos triciclicos, aminoglucésidos, medicamentos antiepilépticos
como la fenitoina y carbamazepina, antiarritmicos, medicamentos TARGA 'y
ciclosporina. Pacientes con comorbilidades, ancianos y aquellos con problemas
cardiacos, hepaticos o tengan la funcidén renal alterada debe evaluarse antes de una
prescripcion o administracion de medicamentos. Finalmente, siempre uno se debe
preguntar, si el efecto podria ser causado por el medicamento en si, por ejemplo, por

sintomas de efectos secundarios o de reaccion adversa al medicamento (66).

Cada medicamento recetado tiene una relacidon riesgo-beneficio. Si el beneficio de
tomar el medicamento supera el riesgo de efectos adversos, entonces el medicamento es
adecuado para la terapia. Tomar uno o mds medicamentos que interactian puede
cambiar esta relacidn riesgo-beneficio. Lo que una vez la terapia farmacoldgica fue
segura y apropiada, ahora puede ser inapropiado debido a un mayor riesgo de una
interaccion medicamentosa. Los estudios han demostrado que cuando el nimero de
medicamentos coadministrados excede a cuatro, el riesgo asociado con dicho uso para

el paciente aumenta sustancialmente (66-67).
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La informacién sobre los medicamentos sigue aumentando exponencialmente, no solo
se tiene mds medicamentos en camino en el mercado cada afio, sino que también, se
tiene mucha mds informacién sobre medicamentos mds antiguos, como resultado de la

continua investigacion (47).

La retirada de medicamentos como terfenadina, astemizol y cisaprida del mercado
debido a interacciones farmacoldgicas fatales, demuestran la relevancia de las
interacciones farmacoldgicas. Los farmacos con mayor probabilidad de plantear

problemas de interaccién son los que tienen un indice terapéutico estrecho (67).
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CAPITULO VI. CONCLUSIONES

Existe interacciones medicamentosas en las prescripciones de los pacientes
hospitalizados en el servicio de neurocirugia del Hospital Nacional Hipdlito
Unanue, 2019.

En el presente estudio predomind el sexo masculino y el grupo etario fue de 41 a
60 afios, siendo los diagnosticos més frecuentes el Traumatismo intracraneal, no
especificado y Hemorragia subdural traumatica.

De la revision de 215 historias clinicas, en 136 (63,26%) se encontrd
interacciones medicamentosas en las prescripciones del servicio de neurocirugia
del Hospital nacional Hipélito Unanue.

La fenitoina, fue el medicamento que mdas se utiliz6 en el servicio de
neurocirugia, seguido del tramadol, metamizol y el ciprofloxacino. Siendo la
fenitoina el que present6 mayor nimero de interacciones medicamentosas.
Predominaron las interacciones medicamentosas de tipo farmacodindmico en
comparacion con las de tipo farmacocinético.

Segun la evaluacion a través del MICROMEDEX se encontraron 352
interacciones de grado mayor y uno contraindicado.

La interacciéon mds frecuente fue de fenitoina — ranitidina y corresponde a una
interaccion de severidad menor, seguida de ranitidina — tramadol que

corresponde a una interaccion de severidad mayor.
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CAPITULO VIIL. ANEXOS
Anexo N° 1
Glosario de términos (Decreto Supremo N° 014-2011-SA y N° 016-2011-SA) (62, 63)
¢ Dispensacion
“Acto profesional del Quimico Farmacéutico de proporcionar uno o mas productos
farmacéuticos, dispositivos médicos y productos sanitarios a un paciente o usuario,
generalmente en atencion a la presentacion de una receta elaborada por un

profesional autorizado”.

o Establecimiento de salud
“Establecimiento que realiza, en régimen ambulatorio o de internamiento, atencion
de salud con fines de prevencion, promocion, diagnostico, tratamiento y
rehabilitacion, dirigida a mantener o restablecer el estado de salud de las personas,

las familias y la comunidad”.

e Farmacias de los Establecimiento de salud
“Establecimiento farmacéutico perteneciente a un establecimiento de salud piiblico
o privado, en el que se brindan los servicios correspondientes a la Unidad
Productora de Servicios de Salud — Farmacia, segiin la normativa especifica y nivel
de categorizacion del establecimiento de salud, incluye, entre otros, a las farmacias
de los Establecimientos de Salud del Ministerio de Salud, EsSalud, las Fuerzas

’

Armadas y la Policia Nacional del Peri”.

e Medicamento
“Producto farmacéutico empleado para la prevencion, diagndstico o tratamiento de
una enfermedad o estado patolégico o para modificar sistemas fisiologicos en
beneficio de la persona a quien le fue administrado. Incluye especialidad

farmacéutica, agentes de diagndstico, radiofdrmacos y gases medicinales”.

¢ Problema Relacionado con el Medicamento (PRM)
“Problema de salud experimentado por el paciente, como resultado clinico negativo
derivado de la farmacoterapia y que, por su interferencia real o potencial, no

permite conseguir el objetivo terapéutico esperado o genera efectos no deseados”.
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¢ Unidad Productora de Servicios de Salud — Farmacia
“Unidad bdsica de la oferta farmacéutica en un establecimiento de salud,
constituida por el conjunto de recursos humanos, fisicos y tecnologicos, organizados
para desarrollar funciones homogéneas y producir determinados servicios en
relacion a la gestion y dispensacion de productos farmacéuticos, dispositivos
médicos (con excepcion de equipos biomédicos y de tecnologia controlada) y
productos sanitarios, farmacotecnia y farmacia clinica; servicios que deben ser

brindados en relacion directa con la complejidad del establecimiento de salud”.
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Anexo N° 2

Documento de autorizacion del Hospital Nacional Hipolito Unanue

/O- by Ministerio Comité Institucional de
Q
H de Salud Ftica en Investigacion

“Afio de la Lucha contra la Corrupcién y la Impunidad “

CARTA N° 208 — 2019 - CIEI - HNHU

A - MISWA CATHERINA GREGORIA MATTA MEDINA
ASUNTO : Aprobacién de Proyecto de tesis
Referencia : Expediente N° 40481

FECHA : El Agustino, 28 de noviembre del 2019

Es grato dirigirme a usted, para saludarle cordialmente y dar respuesta al
documento de referencia donde solicita revision y aprobacién del Proyecto de
tesis titulado:"Interacciones medicamentosas en pacientes hospitalizados
en el servicio de neurocirugia del Hospital Nacional Hipélito Unanue -
2019", para optar el grado académico de magister en atencion Farmacéutica
UPG - FFBQ - UNMSM.

El Comité, en sesién ordinaria de fecha miércoles 20 de noviembre del
presente, y segun consta en el Libro de actas N° 7, Acord6é por unanimidad
aprobar el proyecto de tesis antes mencionado.

Atentamente T &? BES0 UNANVE,

nOSP‘“" SRR T

ARY
oc archivo

e e e e
Avenida César Vallejo N” 1390  distrito El Agustino - Lima - Perd
Correo electrénico : clei@hnhugobpe - angelicaricci05®yahooes Teléfono: 2919092 , 3627777 anexo 2196
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FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Anexo N° 3

NO

Diagnéstico

Sexo

Edad

Peso

Talla

Fecha de ingreso

Procedencia

Medicacion habitual

Antecedentes no quirirgicos

Tipo de intervencion quirdrgica

Alergias

Comorbilidades

FARMACOTERAPIA:

Nombre genérico

Forma

Farmacéutica

Dosis

Frecuencia

Via de

Administracion

Dias de

Administracion
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Anexo N° 4
HOJA DE INTERACCIONES

Paciente: Fecha Dias de administracion

Grado de severidad a través del MICROMEDEX

Mecanismo de accion:
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Anexo N° 5
Evaluacion de la interaccion a través del MICROMEDEX
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FARMACO -FARMACO (1) | Duplicacién de ingrediente (0) | ALERGIA
{0)| COMIDA(5)| ETANOL (3)| LABORATORIO {4)| TABACO
(1)| EMBARAZO(4)| LACTANCIA (4)

Drug-Drug Interacciones (1)
Farmacos: Gravedad: Documentacion: Resumen:

Fair Concurrent use of
RANITIDING Major TRAMADOL and
HYDROCHLORIDE -- CYP3A4
TRAMADOL INHIBITCRS may
HYDROCHLORIDE resuli in mcreased
traMADol exposure
and inereased risk of
Tespiraio

depression,

Duplicacion de ingrediente (Sin coincidencias)

Drug-ALERGIA Interacciones (Sin coincidencias 8
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