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INTRODUCCION

La investigacion que se presenta lleva por titulo “Eventos adversos del uso de
corticoides reportados por la Unidad de Farmacovigilancia de un Hospital — Huancayo

2019 y con ella se busca contribuir en el conocimiento cientifico.

Se realizo en base a la observacion de un problema importante donde el uso no
racional de los medicamentos, entre ellos los corticoides han ocasionado que las
reacciones adversas se presenten con mayor frecuencia y muchos de ellos lleguen a la
severidad o gravedad extrema, pues toda sustancia que provoca un efecto terapéutico
también puede producir efectos indeseables, por consiguiente los corticoides no escapan
a esta premisa, siendo uno de los medicamentos, después de los antineoplasicos, que
tienen un alto riesgo de provocar tales efectos; ya que dentro de sus propiedades esta el

de ser inmunosupresores.

En este contexto, la investigacion tuvo la finalidad de precisar las reacciones
adversas del uso de corticoides que se han presentado y que han sido reportados por la

unidad de farmacovigilancia, en un hospital de la ciudad de Huancayo.

Fue un estudio de tipo basico, transversal, retrospectivo, que aplicd un disefio
descriptivo simple, utilizando como técnica de recoleccion de datos la revision
documentaria de los registros o reportes de eventos adversos de la Unidad de
Farmacovigilancia, con el fin de precisar la variable, para lo cual se elabor6 una ficha de
analisis de contenido que fue validado por juicio de expertos. La muestra, fue elegida en
forma intencionada y por muestreo no probabilistico, teniendo en cuenta criterios de
inclusion y exclusion; estuvo conformada por las fichas de reporte de Reacciones
adversas Medicamentosas, especificamente del grupo de Corticoides, del Hospital
Regional Docente Clinico Quirurgico Daniel A. Carrion de Huancayo que se registraron
entre enero 2010 a diciembre 2019. Los resultados fueron procesados en el programa

estadistico SPSS version 25.

El primer capitulo de la investigacion comprende la realidad problematica y formula
el problema. El segundo capitulo desarrolla los antecedentes y la validacion conceptual y

cientifica que permitira comprender el contexto de la investigacion. En el tercer y cuarto



capitulo involucra las variables y la metodologia empleada en el estudio, para finalizar en
el quinto y sexto donde se presentan los resultados y se hace un analisis en triangulacion

con los objetivos y antecedentes.

Se deja pues, a vuestra consideracion, sefiores miembros del jurado la calificacion
y aceptacion del presente informe, esperando que sea contributario al soporte

investigativo de la universidad.
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RESUMEN

El estudio se enmarca en la linea de investigacion de Salud y Gestion de la Salud a fin de
aportar a futuras investigaciones. La investigacion considerd precisar las reacciones
adversas del uso de corticoides que se han presentado y que han sido reportados por la
unidad de farmacovigilancia, en un hospital de la ciudad de Huancayo, teniendo en
cuenta, que su uso se ha extendido a una amplia gama de enfermedades y en diferentes
especialidades ya que su eficacia y beneficios les permiten estar presentes en numerosas
situaciones clinicas desde una alergia hasta un shock anafilactico. Fue un estudio de tipo
basico, transversal, retrospectivo y aplicod un disefio descriptivo simple, utilizando como
técnica de recoleccion de datos la revision documentaria con el fin de precisar las
variables. La muestra, fue elegida en forma intencionada y por muestreo no probabilistico,
estuvo conformada por las fichas de reporte de Reacciones adversas Medicamentosas,
especificamente del grupo de Corticoides, del Hospital Regional Docente Clinico
Quirtrgico Daniel A. Carrion de Huancayo que se registraron entre enero 2010 a
diciembre 2019. Los resultados fueron procesados en el programa estadistico SPSS
version 25 gracias a lo cual se identificd que la frecuencia de eventos adversos por el uso

de corticoides en el periodo del 2010 al 2019 fue de 12, 87% del 100% de los presentados.

Palabras clave: Eventos adversos, corticoides, farmacovigilancia.
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ABSTRACT

The study is part of the Health and Health Management research line in order to contribute
to future research. The research considered to specify the adverse events of the use of
corticosteroids that have been presented and that have been reported by the
pharmacovigilance unit, in a hospital in the city of Huancayo, taking into account that its
use has spread to a wide range of diseases and in different specialties since their efficacy
and benefits allow them to be present in numerous clinical situations from an allergy to
anaphylactic shock. It was a basic, cross-sectional, retrospective study and applied a
simple descriptive design, using the documentary review as a data collection technique in
order to specify the variables. The sample, chosen intentionally and by non-probability
sampling, was made up of the report cards for adverse drug reactions, specifically from
the group of corticosteroids, from the Daniel A. Carrion de Surgical Clinical Teaching
Hospital, which were recorded between January 2010 to December 2019. The results
were processed in the SPSS statistical program version 25, thanks to which it was
identified that the frequency of adverse events due to the use of corticosteroids in the

period from 2010 to 2019 was 12, 87% of 100% of those presented.

Key words: Adverse events, corticosteroids, pharmacovigilance.
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CAPITULO1

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1. Descripcion de la realidad problematica

La historia de los corticoides data desde aproximadamente el siglo XVI con Thomas
Addison que descubre la importancia de las glandulas que la producian, pero es todavia
en 1929, casi 200 afios después, que el Dr. Edward Calvin Kendall, cientifico de la clinica
Mayo de USA, logré preparar a partir de extractos de las suprarrenales, un compuesto
cristalino con casi 6 sustancias para aliviar los sintomas de la artritis reumatoide, aislo y
probo con cada sustancia, denominando a la que era responsable del efecto “Cortisona”.
Anos mas tarde Kendall y colaboradores recibirian el premio Nobel por éste valioso
descubrimiento y serian apoyados por industrias farmacéuticas para su elaboracion en
razon de dar tratamiento a enfermedades como Artritis reumatoide, Lupus, fiebre

reumatica y otras enfermedades. (V'

Gracias a su descubrimiento, los corticoides se han extendido a ser utilizados en
una amplia gama de enfermedades y en diferentes especialidades. Su eficacia y beneficios
les permiten estar presentes en numerosas situaciones clinicas desde una alergia hasta un
shock anafilactico. Sin embargo, en la practica clinica hay evidencia de que su uso es
indiscriminado, pues no se tiene en cuenta la enfermedad a tratar, la gravedad, la duracion

del tratamiento y especialmente, las caracteristicas del fA&rmaco; las cuales pueden verse



alteradas en farmacocinética y farmacodinamia por muchos aspectos; desde la ingestion
de alimentos, interaccion con otros medicamentos hasta por la idiosincrasia del propio

paciente condicionando a la aparicion de efectos indeseables.

Los corticoides tienen gran utilidad clinica, entre sus indicaciones se encuentran el
ser utilizados como antiinflamatorios e inmunosupresores, para enfermedades reumaticas,
pulmonares, gastrointestinales, de la piel, hematologicas, etc. Pero a pesar de ser tan
efectivos su uso debiera ser restringido pues sus efectos no son limitados a un sistema
orgdnico, sino que causan alteracion en la actividad endocrina, metabdlica e
hidroelectrolitica, asi como en el sistema nervioso, pudiendo provocar eventos u

reacciones adversas que van desde acné hasta cambios en la personalidad o psicosis. )

El uso no racional de los medicamentos, entre ellos los corticoides han ocasionado
que las reacciones adversas se presenten con mayor frecuencia y muchos de ellos llegan
a la severidad o gravedad extrema pudiendo incluso tener a un paciente hospitalizado y
ser motivo de reporte para la unidad de Farmacovigilancia que se encuentra alerta las 24
horas, pues toda sustancia que provoca un efecto terapéutico también puede producir
efectos indeseables, por consiguiente los corticoides no escapan a esta premisa, siendo
uno de los medicamentos, después de los antineopldsicos, que tienen un alto riesgo de
provocar tales efectos; ya que dentro de sus propiedades esta el de ser inmunosupresores.
@ En un reporte del Programa Nacional de Farmacovigilancia de Bogota © entre los
afnos 2005 al 2016 se observa que un gran grupo ¢ medicamentos pertenecientes a los
corticoides presenta eventos adversos, siendo la Prednisolona la que origind la mayor

cantidad de éstos con 44% y el Clobetasol, la minima cantidad con 0.4%.
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Figura 1. Reporte de reacciones adversas de los corticoides

Fuente: Programa Nacional de Farmacovigilancia (2017)

La Organizacion Mundial de la Salud, explica que las reaccionas adversas

medicamentosas (RAMs) son:

“...Todo efecto nocivo, no intencionado e indeseable que aparece en pacientes tras

administrar farmacos a dosis profildcticas, diagnésticas o terapéuticas.” ©

“Una respuesta que es nociva y no intencionada, y que se produce a dosis normalmente
utilizadas en los seres humanos para la profilaxis, diagnostico o tratamiento de la

enfermedad, o para la modificacién de una funcién fisiolégica” 7

Pero esta definicion, no incluye otras causas como falla en la medicacion, o la
sobredosificacion, o los errores en la administracion que si incluiria si empleamos el
término “evento”. En este sentido, las reacciones adversas, llamados también reacciones
adversas medicamentosas constituyen siempre motivo de estudio tanto para la medicina
como para la farmacia clinica, pues muchos de ellos son tan intensos que son causa de
una elevada morbimortalidad, y su tratamiento y control generan un gran costo para los

hospitales.

Sin embargo, todo evento adverso puede ser potencialmente prevenible o evitable,
al menos en su mayoria, teniendo en cuenta que para ello es necesario ejercer una buena

practica clinica, la cual incluye el conocimiento farmacoldgico del medicamento y de la

16



patologia del paciente. Es en estas acciones donde entra tallar el médico y el quimico
farmacéutico, el primero eligiendo el riesgo beneficio de prescribir este tipo de
medicamentos, eligiendo la dosis correcta y la via de administracion; y el segundo
dispensando adecuadamente el medicamento, realizando la consejeria de los riesgos si no
se toma correctamente o si se deja la medicacion, asi como ejerciendo la

Farmacovigilancia.

Es ésta una importante herramienta con la que cuentan los hospitales, pues a través
de los profesionales quimicos farmacéuticos se implementan las medidas que aseguran el
uso adecuado de los medicamentos, en especial de este grupo terapéutico que ha logrado

en los ultimos tiempos un gran impacto hospitalario.

La presente investigacion busco evidenciar la frecuencia de reacciones adversas
generadas por el uso de corticoides en las diferentes patologias, teniendo en cuenta edad,
sexo, clase de corticoide y tipo de reaccion adversa. Lo cual permitid contar con
informacion fidedigna que sirva de precedente para generar investigaciones respecto a
problemas generados por medicamentos que ayuden a identificar la causa mas prevalente

en relacion a las RAM por corticoides. ®

1.2. Delimitacion del Problema

El uso de corticoides se remonta desde hace 50 afios, en condiciones médicas que
van desde las mas simples a las mas complejas, y su uso no es unicamente terapéutico,
sino diagnodstico y prima por su naturaleza inmunosupresora y antiinflamatoria, sin
embargo, las reacciones adversas que provocan estan ligados a una serie de eventos
sistémicos cuya severidad no diferencia edades y obliga muchas veces a retirar el

tratamiento o al abandono del paciente.

Desde este punto en el que estos farmacos son los medicamentos mas usados y
paraddjicamente las drogas maés temidas, la investigacion que realizada escogio observar
los reportes de reacciones adversas de estos farmacos en el Hospital Regional Docente
Clinico quirurgico Daniel Alcides Carridn, hospital clave y de referencias de la ciudad de
Huancayo, el periodo de tiempo elegido para la investigacion abarco 09 afios desde el
2010 hasta el afio 2019. Con ello se logro establecer las caracteristicas de las reacciones

adversas como frecuencia, patologia, severidad, y otras inherentes al paciente.
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1.3. Formulacion del Problema

El problema se puede expresar de la siguiente manera:

1.3.1.Problema general

(Cuales son las reacciones adversas mas frecuentes del uso de corticoides reportados por

la unidad de farmacovigilancia de un hospital — Huancayo 2019?

1.3.2. Problemas especificos

(Cuadles son las reacciones adversas mas frecuentes del uso de corticoides seglin el tipo
de reacciones, reportadas por la unidad de farmacovigilancia de un hospital — Huancayo

2019?

(Cuadles son las reacciones adversas mas frecuentes del uso de corticoides segun la

patologia, reportadas por la unidad de farmacovigilancia de un hospital - Huancayo 2019?

(Cuadles son las reacciones adversas mas frecuentes del uso de corticoides seglin el 6rgano
o sistema afectado (WHOART CLAS), reportadas por la unidad de farmacovigilancia de
un hospital — Huancayo 2019?

(Cuales son las reacciones adversas mas frecuentes del uso de corticoides segun la
severidad, reportadas por la unidad de farmacovigilancia de un hospital — Huancayo

2019?

(Cuadles son las reacciones adversas mas frecuentes del uso de corticoides segtn la edad
del paciente, reportadas por la unidad de farmacovigilancia de un hospital — Huancayo

2019?

(Cuadles son las reacciones adversas mas frecuentes del uso de corticoides segun el sexo
del paciente, reportadas por la unidad de farmacovigilancia de un hospital — Huancayo

2019?

18



1.4. Justificacion
1.4.1. Teorica

Teniendo en cuenta los reportes de la frecuencia de las reacciones adversas, en la
que éstos son considerados como la sexta causa de muerte por encima de otras patologias,
es menester contar con el sistema de farmacovigilancia implementado con indicadores
simples que permitan observar la causalidad y las reacciones adversas para prevenirlos o
reducir su aparicion. La investigacion logro observar el sistema de farmacovigilancia de
un hospital con respecto a las reacciones adversas presentados por el uso de corticoides,
identificando la problematica; por ende, el estudio formara parte del bagaje de
investigaciones de la Universidad Peruana Los Andes, sirviendo como antecedente y
modelo para futuras investigaciones aplicativas que puedan incorporar ya, estrategias con

énfasis en calidad, seguridad, pertinencia y continuidad del problema expuesto.

1.4.2.Social o practica

Los corticoides, en todas sus formas son de amplio uso en un gran niimero de
patologias, sin embargo, los beneficios de su administracion pueden verse opacados por
el sinnimero de reacciones adversas que pueden presentarse ). Por ello, el uso adecuado
y racional de estos farmacos, debe ser respaldado y bajo la responsabilidad de los médicos
quienes son los que prescriben de acuerdo al beneficio que producird en el paciente, asi
como los quimicos farmacéuticos quienes son los responsables de la dispensacion y de la
adherencia al medicamento asi como de la administracion, abandono y reacciones
adversas. La investigacion se justifica, porque ha evidenciado con qué frecuencia se
presentan las reacciones adversas por el uso de corticoides en pacientes hospitalarios,
teniendo en cuenta la patologia en la cual se utilizaron, su severidad y su tipo; cuyos
resultados han de permitir dar buen uso a estos medicamentos en beneficio de los
pacientes, reduciendo las reacciones adversas y minimizando los costos para el centro

hospitalario.
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1.4.3.Metodologica

La investigacion propuesta ha indagado a través del método cientifico aspectos
concernientes a las reacciones adversas por uso de corticoides teniendo en cuenta la
frecuencia, severidad, tipo de patologia, tipo de evento, sexo y edad del paciente a través
de la revision documentaria de la unidad de farmacovigilancia, cuyos datos de
observacion han sido plasmados en el instrumento elaborado por el investigador,
denominado Ficha de andlisis de datos de la variable reacciones adversas del uso de
corticoides, el cual ha sido utilizado previa demostracion de su validez por juicio de

expertos y podran ser incorporados en otras investigaciones de similar problematica.

1.5. Objetivos
1.5.1.O0bjetivo general

Identificar la frecuencia de las reacciones adversas del uso de corticoides reportados por

la unidad de farmacovigilancia de un hospital — Huancayo 2019.

1.5.2.Objetivos especificos

Identificar las reacciones adversas mas frecuentes del uso de corticoides segun tipo de
reacciones, reportados por la unidad de farmacovigilancia de un hospital — Huancayo

2019.

Identificar las reacciones adversas mas frecuentes del uso de corticoides segun la

patologia, reportados por la unidad de farmacovigilancia de un hospital — Huancayo 2019.

Identificar las reacciones adversas mas frecuentes del uso de corticoides segun el 6rgano
o sistema afectado (WHOART CLAS), reportados por la unidad de farmacovigilancia de
un hospital — Huancayo 2019.

Identificar las reacciones adversas mas frecuentes del uso de corticoides segin la

severidad, reportados por la unidad de farmacovigilancia de un hospital — Huancayo 2019.
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Identificar las reacciones adversas mas frecuentes del uso de corticoides segun la edad
del paciente, reportados por la unidad de farmacovigilancia de un hospital — Huancayo

2019.

Identificar las reacciones adversas mas frecuentes del uso de corticoides seglin el sexo
del paciente, reportados por la unidad de farmacovigilancia de un hospital — Huancayo

2019.
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CAPITULO II

MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes de estudio

Antecedentes nacionales:

Yori M., Palomino D. Et al. 9 En su investigacion titulada “Frecuencia y
caracteristicas de reacciones adversas a medicamentos e interacciones farmacologicas
en pacientes hospitalizados en un Hospital de tercer nivel en Lima, Peru”, realizaron el
estudio descriptivo, basandose en la problematica de gran impacto para la salud publica
que generan las reacciones adversas e interacciones farmacoldgicas; con la finalidad de
determinar su frecuencia y sus caracteristicas. Revisaron para ello historias clinicas en
tres dias, identificando la severidad, el riesgo y la categoria. Dentro de sus resultaros
encontraron que, de 386 pacientes hospitalizados, el 4.4% presento reacciones adversas,
siendo las mas frecuentes en 54.54% las moderadas y previsibles en 77.27%. dentro de
los 6rganos mas afectados se encontro el aparato digestivo, y fueron los antibidticos los

que con mas frecuencia presentaron reacciones adversas.

Cabanillas Y. D Realizaron un estudio titulado “Polifarmacia y Reacciones
adversas a Medicamentos en pacientes hospitalizados en el Hospital Militar Central.
Periodo 2015 — 2016 con la finalidad de identificar la relacion entre la polifarmacia y la

aparicion de reacciones adversas, para lo cual emplearon el analisis documental de 300

22



pacientes. Obteniendo entre sus resultados que de la muestra estudiada el 71.6%
equivalente a 232 pacientes presentaron algun tipo de reaccion adversa, de los cuales el
sistema mas afectado fue el digestivo, siendo los farmacos implicados los antibioticos
seguidos por los corticoides. Concluyendo finalmente en una correlacion positiva entre

sus variables.

Vasquez J. 1? en su tesis de pregrado titulada “Impacto de una intervencion
educativa para el uso adecuado de Dexametasona en pobladores del pueblo joven Victor
Raul Haya De La Torre.” realizd un estudio observacional de tipo longitudinal y con
disefio pre experimental, aplicando una encuesta a 50 pobladores a los que posteriormente
educo con charlas y tripticos acerca del uso adecuado de corticoides. En sus resultados
obtuvo, referente a las reacciones adversas, que después de la intervencion el 84% de
personas mejoraron su nivel de conocimientos respecto a las reacciones adversas frente a
un 14% antes de la intervencion. Concluyendo que es de suma importancia realizar

educacion frente al uso de corticoides por las multiples reacciones adversas que causan.

Mejia N. Etal. I3 publicaron una investigacion denominada “Reacciones Adversas
a Medicamentos reportadas como resultado de la implementacion de Atencion
Farmacéutica en la Farmacia Institucional DIGEMID - Ministerio de Salud de Peru”,
con la cual pretendieron determinar las notificaciones de sospechas de RAM en pacientes
ambulatorios usuarios de la farmacia institucional, para lo cual emplearon la revision de
las fichas farmacéuticas, encontrando en sus resultados 77 reportes, de los cuales el 26%
correspondio a alteraciones digestivas, siendo el medicamento con mayor compromiso,
la Carbamazepina en 6.7%, y la severidad de las RAMs se encontrd en “serias” en 61%.
Concluyendo que la participacion activa del quimico farmacéutico en la atencion y

consejeria sirve como estrategia para mejorar los reportes de RAMs.

Truyenque K. ¥ Realizo6 su tesis magistral titulada, “Incidencia y consecuencias
de las reacciones adversas a medicamentos en usuarios de los establecimientos de salud
de la Direccion Regional de Salud Cusco aiio 2015 , cuyo objetivo fue determinar la
relacion de las incidencias y consecuencias de las Reacciones adversas en usuarios,
especificamente en 87 usuarios de establecimientos de salud, en los cuales aplicaron un
algoritmo de causalidad de Naranjo y determinaron la relacion a través del coeficiente de

correlacion Rho de Spearman, obteniéndose una correlacion alta de 0.638.
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Vega J. y Mazzotti G. !, Publicaron en una Revista de Neuropsiquiatria el
resumen de su investigacion titulada. "Trastornos mentales en pacientes hospitalizados
en tratamiento con glucocorticoides.” Cuyo objetivo fue evidenciar la prevalencia de
estas reacciones adversas por el uso de glucocorticoides. Su muestra estuvo constituida
por 40 pacientes a los que se le realizé una encuesta, encontrando en sus resultados que
el 87.5% padecian de un tipo de trastorno mental por uso de corticoides, entre ellos 37%
de depresion, 65% de ansiedad, 77% alteraciones del suefio, 20% de mania y 12% de
delirio y psicosis. Concluyendo que los pacientes que reciben corticoides presentan una

alta prevalencia de trastornos mentales.
Antecedentes Internacionales

Cabré M. y Et al. !9 Publicaron en una revista, su investigacion que lleva por
nombre “Hospitalizaciones evitables por reacciones adversas a medicamentos en una
unidad geriatrica de agudos. Analisis de 3.292 pacientes”. Fue realizada en el Hospital
Matar6 de Barcelona, Espafia entre los anos 2001 y 2010 analizando los motivos de
ingreso de los pacientes hospitalizados. Utilizaron una Escala, que lleva por nombre “De
Naranjo” para determinar si los ingresos fueron por RAM, y los criterios de Beers para
detectar medicamentos inadecuados. Con una muestra de 3292 pacientes, se determin6
que el 6% fueron por RAM y de los cuales el 76.4% pudieron ser evitados. Los farmacos
que mayores reacciones adversas produjeron fueron los AINES, la digoxina, las

benzodiacepinas, diuréticos y antibidticos.

Martinez J. y Gamboa A. '), realizaron una investigacion titulada “Eventos
adversos reportados por Prednisona y Prednisolona al programa distrital de
farmacovigilancia en Bogota D. C. entre el 2009 al 31 de agosto de 2017, donde
revisaron informaciéon documentaria tratando de evidenciar las diferentes reacciones
adversas por el consumo de Prednisona y Prednisolona, asi como la severidad de las
mismas y su frecuencia de aparicion. En sus resultados encontraron que, de los 236 casos
reportados, las reacciones mas graves encontradas fueron: el sindrome de Cushing,
seguido por diabetes mellitus y osteoporosis, asi también el crecimiento de reacciones
adversas desde el ano 2009 donde se reportaron tan s6lo 02 (0,8%) ha ido en aumento

hasta llegar al afio 2106 a 37 (15.7%) y 146 (61.9%) en el 2017.
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Aljebab A. y Conroy S. !® presentaron un articulo de revision titulado “Toxicidad
de los corticoesteroides orales” en el que evaluaron la aparicion de reacciones adversas
con el uso corto de corticoides orales, a través de la buisqueda de literatura y documentos
que describen esta toxicidad en seis bases de datos. La recopilacion incluyo estudios de
infantes desde los 28 dias de nacidos hasta los 18 afios de edad en 8095 articulos. En su
recopilacién encontraron que los niflos pequefios presentan como reaccion adversa
infecciones por efecto de la inmunosupresion, crisis suprarrenal, retraso en el crecimiento
fueron otros de las reacciones adversas encontrados, también hallaron entre los mas
frecuentes vomitos (5.4% de incidencia), cambios en el comportamiento (4.7%) y

trastornos de sueno (4.3%).

Ortiz L., Usatorres D. Et al. ') Publicaron un articulo, posterior a la realizacion de
su investigacion de posgrado, titulado “Validacion de un cuestionario para evaluar
causas administrativas de la baja notificacion de reacciones adversas a los
medicamentos”. Elaboraron un cuestionario de 15 preguntas para indagar por las posibles
causas que impedian las notificaciones de RAM, el cual fue validado por juicio de
expertos y por alfa de Cronbach. Dentro de los resultados se hallaron que una de las
principales causas de la baja notificacion de RAM estuvo dada por la gran cantidad de
poblacion que atiende cada profesional de salud, seguido por la sobre carga de trabajo y
falta de tiempo, asi como la creencia de que sélo se deben notificar RAMs graves.
Concluyendo que son variadas las causas para la sub-notificacion de RAM, pudiendo ser

valoradas para establecer cambios y estrategias.

Sanchez M., Pecino B. Et al. 9, publicaron un articulo de revision en la revista
espaiola de Neuropsiquiatria titulado “Mania inducida por el tratamiento con
corticoesteroides. revision a partir de un caso clinico” en €l se describen los reacciones
adversas de un paciente varon de 70 afios quien desarrollo un efecto maniaco tras la toma
de corticoides. El paciente oncoldgico fue hospitalizado por un cuadro de agitacion

psicomotriz, diagnosticando luego por descarte episodio maniaco.

Starikyevich A. @D en su tesis titulada “Estudio de las variaciones en los niveles
de glucemia en pacientes mayores como efecto adverso al uso de corticosteroides” ,
realiz6 la revision de historias clinicas del hospital Aeronautico Cordoba de pacientes

hospitalizados, buscando informacion sobre los niveles de glicemia, encontrando en sus
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resultados que el 57.14% de pacientes tratados con corticoides parenterales superaron los
limites de glicemia, en los dias consecutivos el 28% de pacientes también hicieron
hiperglicemia, llegando a ser en total 85.14% que presentaron este efecto adverso por uso
de corticoides. El estudio concluye en que los pacientes tratados con corticoides presentan
hiperglicemia y es la dexametasona sobre todo los otros corticoides, la que induce

mayormente este estado metabolico.

Salas J. y Sarmiento C. ??, publicaron un articulo en la revista Boliviana de la
Sociedad Cientifica de estudiantes de Medicina titulado “Administracion de corticoides™
en donde manifiestan que las reacciones adversas de los corticoides pueden ser
clasificados en directos, ya que afectan al eje hipotalamo hip6fisis suprarrenal, sindrome
de Cushing y efectos indirectos al eje como inmunosupresion, osteoporosis, trastornos
psiquiatricos. Concluyen en que mientras mas larga sea la exposicion al medicamento
mayores efectos se van a desencadenar, por ello las indicaciones médicas del uso de
corticoides deben ser muy precisas; donde el médico debe supervisar la suspension y el

retomar la medicacion en los pacientes sometidos a estos farmacos.

Pardo A. ®®, en su tesis doctoral titulada “Reacciones adversas medicamentosas
fatales en pacientes hospitalizados.” Revis6 informacion acerca de los reportes de
reacciones adversas, su muestra fue constituida por 289 reportes de defuncion. De estos
tan solo el 6% constituyeron defunciones por RAM y el 70.6% fueron varones frente al
29.4 % de mujeres, las causas que encontraron para los fallecimientos estuvieron entre
hemorragia digestiva, e infecciones por mielo supresion y hemorragias intracraneales.
Concluyendo que las RAM estan infravaloradas y pasan desapercibidas por el personal

de salud.

2.2. Bases teoricas

2.2.1. Los Corticoides
a. Memorias de los Corticoides ?¥

A raiz de la enfermedad de melanodermia “Un estado general de languidez y
debilidad, desfallecimiento en la accion del corazon, irritabilidad en el estomago y

cambio peculiar de coloracion en la piel”, Thomas Addison hace referencia sobre este
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mal, por lo que mas tarde, gracias a su investigaciéon -1855- fue conocida como
enfermedad de Addison. Esta enfermedad ha llevado a los pacientes directo hacia una

muerte segura, debido a las alteraciones en las glandulas suprarrenales.

A inicios del siglo XX se experiment6 en animales, donde a éstos se retiraron las
glandulas suprarrenales y como consecuencia de ello, se generd una enfermedad similar
a la enfermedad de Addison y que al ser administrado un extracto de la corteza suprarrenal
¢éstos demostraban una mejoria. Este hecho ha permitido que posteriormente se realice
investigaciones y practicas cientificas como es el caso llevado a cabo en la clinica Mayo
de Rochester de Minnesota - EEUU donde permitieron el desarrollo y la aplicacion de los
corticoides; sin embargo, esta practica fue desestimada puesto que en 1925 Phillip S.
Hench, observo sintomas de apatia e hipotension en pacientes que padecian de la Artritis
Reumatoidea - AR. Cuatro afos mas tarde el reumatdlogo Hench, observé que los
sintomas de pacientes con AR que a su vez presentaban ictericia, similar a las mujeres

embarazadas con AR, por lo que lo llam¢ la atencion.

A 1inicios de los afios 30, se prepararon extractos de suprarrenales con compuesto
cristalino integrado por alrededor de 30 sustancias, siendo responsable de ello, Edward
Calvin Kendall para aliviar la enfermedad de Addison. En 1947 se fabric6 el compuesto
E, donde permiti6 mejorar el estado de un paciente con Artritis Reumatoide,

denominandole como "CORTISONA", por ser un derivado de la corteza suprarrenal.

A raiz de la I guerra mundial, los americanos realizaron investigaciones respecto a
como se podria producir hormonas de la corteza adrenal, con la finalidad de disminuir la
fatiga e incrementar la energia corporal de los pilotos, hecho que ha llevado a que los

Estados Unidos desarrolle la industria farmacéutica, para obtener hormonas sintéticas.

Con la ayuda de las industrias farmacéuticas como Merck, Armour y Upjohn; el
Profesor Kuch de la Universidad de Chicago y Kendal permitieron mostrar que se trataba
de un esteroide, comenzando de esta manera la produccion de la cortisona por via

parenteral.
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b. Definicion de los Corticoides >

También llamados glucocorticosteroides que son producidas en su forma natural en
la corteza de las glandulas suprarrenales, por otro lado, estan los corticoides sintéticos,
donde éstas provienen de los derivados sintéticos que se adquiere a través de su

modificacion de estructura quimica basica.

La produccion de los corticoides naturales se da a partir del colesterol de manera
coordinada con las enzimas, que se da a través de la corteza de las glandulas
suprarrenales; y es regulada por la hormona adrenocorticotropa -ACTH- que se ubica en
la hipofisis, y la hormona liberadora de corticotropina -CRH- que se ubica en el

hipotalamo.

Los corticoides modificados o sintéticos se adquieren una vez realizada la
modificacion parcial de su estructura quimica de los corticoides naturales, lo que permite

incrementar el efecto antiinflamatorio y reducir los efectos secundarios.
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Figura 2. Eje hipotalamo-hipofisis-suprarrenales

Fuente: Libro de las enfermedades alérgicas de la fundacion BBVA
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¢. Mecanismos de accion y efectos sobre el organismo ¢ 7

Los corticoides a través de sus mecanismos diversos permiten mejorar la actividad
antiinflamatoria, antialérgico e inmunosupresor, este suele atribuirseles promoviendo la
transcripcion y la no transcripcion de determinados genes (gendémico) o por otros
mecanismos (via no genémico); en el caso de los genes, se debe a que las proteinas son
modificadas y éstas pertenecen a la superfamilia de receptores nucleares, éstas se
caracterizan por ser efectiva en dosis bajas y su lentitud, y que su reaccion se da
aproximadamente a los 30 minutos después de su administracion; mientras que los otros
mecanismos son modificadas a moléculas diferentes poco caracterizadas, se define por
ser rapido, es decir produce su efecto al cabo de pocos segundos o minutos de su

administracion.

Los efectos que producen los corticoides, constituyen la base del tratamiento y se
deben a la privacion de la fabricacion y secrecion de citokinas proinflamatorias,
aglomeracion de macrdéfagos y neutrédfilos en focos inflamatorios, compendio y liberacion
de autacoides y de enzimas lisosomales, extension clonal y citotoxicidad espontanea

mediada por células.

Cabe resaltar que los glucocorticoides son farmacos antiinflamatorios, antialérgicos
e inmunosupresores que son derivados del hidrocortisona o cortisol, esta hormona es
producida por la corteza adrenal fundamental para la adaptacion al estrés fisico o
emocional ?”) éstas son los tinicos medicamentos activos en todas las etapas, asi como en

todo tipo de reaccion alérgica.

Del mismo modo, estos farmacos producen la propagacion de infecciones y por ello
debe inhibirse para aquellos casos en que otros medicamentos estan contraindicados. En
este tiempo las evidencias han demostrado que los corticoides son mas
inmunoreguladores que inmunosupresores, puesto que no suspende la secrecion de ciertas
citoquinas. Por ello es importante la interaccion entre el sistema inmune y el hipotdlamo-

hipofisis-adrenal (HPA).

En relacion con los efectos endocrinos y metabolicos, la mayoria han demostrados

ser que, a través del tiempo, los pacientes son dependientes, pues surgen e incrementan
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su intensidad ante la exposicion prolongada, algunos presentan efectos colaterales o

secundarios, por consiguiente, son previsibles o en su defecto mitigables.

Con respecto a los efectos neuroendocrinos y teniendo en cuenta la
retroalimentacion del hipotdlamo-hipofisis-adrenal (HPA), suelen todos a reprimir la
secrecion de la hormona liberadora de corticotropina a nivel del hipotaldmico y de la
ACTH a nivel hipofisario. Luego de aplicarse, la reprimen casi instantdneamente, la
manifestacion del gen hace que impidan por mecanismos no genomicos la secrecion de

la hormona adrenocorticétropa (ACTH). 2%

La abstencion por mas de 10 dias desencadena la atrofia de la corteza adrenal debido
a la carencia del ACTH, produciendo bruscamente la insuficiencia adrenal secundaria
aguda, puesto que la corteza atrofiada no responde al aumento de la hormona
adrenocorticotropa, del mismo modo quita la secrecion de la somatotropina a través de la
hormona liberadora de corticotropina (CRH) donde estimula la secrecion hipofisaria de
somatostatina, lo que puede conllevar retraso en el peso y la estatura del infante, mientras
dure la terapia. por este motivo toda prescripcion médica pediatrico debe ser atinado y
justificado. Los glucocorticosteroides también se suprimen por mecanismos parecidos a

los ejes hipotalamo-hipéfisis-gonadal e hipotdlamo-hipofisis-tiroideo.

Cuando se refiere al metabolismo proteico-glucidico, los corticoides impiden la
utilizacion periférica de glucosa y estimulan las gluconeogénesis generando la aparicion
de estrias atréficas en la piel, aplazamiento de las cicatrizaciones y pérdida de la masa
muscular, a raiz de la activacion del catabolismo proteico; por lo que se entiende que
existe una contraindicacion de estos medicamentos en relacion a la miastenia gravis. Asi
pues, la glucosa en niveles altos incrementa la glucemia -efecto inverso a la insulina- o
en su defecto se incorpora al glucdégeno - efecto comun con la insulina-, el uso constante
y extendido genera hiperglucemia y en ciertos casos puede desatar una diabetes

subrepticia.

En el proceso metabolico lipidico, los corticoides facilitan el efecto lipolitico de la
sustancia quimica elaborada por las células nerviosas con el fin de incrementar los acidos
grasos libres de plasma. Es por esto que se atribuye, que en tratamientos ampliados se

genera la obesidad centripeta con acumulacion de grasa en la cara, espalda y abdomen;
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debido a la hiperinsulinemia persistente; no obstante, hoy sabemos que los corticoides
generan el crecimiento graso troncal. Esta obesidad en particular seria responsable de la
aparicion del sindrome metabdlico debido al aumento de acidos grasos libres circulantes

y las disglucemias.

Los glucocorticoides pueden presenciar un efecto similar a la aldosterona con
pérdida de la K+ y retencion de Na+ y agua, esta condicion incrementa la eliminacion de
H+, es asi que, en dosis altas puede liberar alcalosis hipokalémica. Esta alteracion quimica
reduce notablemente la potencia mineralocorticoide (ver la siguiente Tabla 1); aun asi,
dosis elevadas y prolongadas de algin derivado sintético, pueden presentar efectos

mineralocorticoides ®

Tabla 1. Potencias de algunos glucocorticoides de uso sistémico

Farmaco Potencia Potencia Dosis equivalente
glucocorticoide mineralocorticoide (mg)
Betametasona 35 0 0.6
Cortisona 0.8 0.8 25
Deflazacort 2.8 0 7
Dexametasona 30 0 0.75
Hidrocortisona 1 20
Metilprednisolona 5 0.5 4
Prednisona 4 0.8
Triamcinolona 5 0 4

Fuente: Gonzales y Rosales (2016)

Las reacciones adversas de los corticoides afectan casi todo el organismo y
resultan un problema comun de iatrogenia y la dosis empleada también resulta un fuerte
factor de riesgo para su manifestacion. Por ello las reacciones adversas fundamentalmente
tras la terapia sistémica es plural y variada, desde aquellas manifestaciones no serias, pero
si displacenteras a otras que ponen en peligro la vida de los pacientes. Muchos de estos

desenlaces son manipulables.

Estas pueden presentarse en forma aguda como una reaccion del Sistema Nervioso
Central (SNC) que conlleva a cuadros psicéticos, o como cronicos que esta referido a la
hipercortisolismo iatrogénico que su crecimiento se debe por la terapia cronica y esto se

refleja por la eliminacion del HPA. %)
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d. Clasificacion de los corticoides %>

Los glucocorticoides endogenos, cumple un rol importante en la homeostasis de
poco mas o menos de todos los sistemas corporales, las influencias directas o indirectas
permiten el desarrollo normal del organismo, todo, debido a la hormona cortisol, donde
la produccion en el ciclo cardiaco oscila de 10 mg a 400 mg por dia, en situaciones de
estrés. La mayor concentracion de éste fluctiia entre las 6:00 a 9:00 horas y su menor
concentracion esta entre las 20:00 y 02:00 horas, es por este motivo que su aplicacion

debe ser en el horario de la mafiana, simulando ser la produccion enddgena. %

Los glucocorticoides sintéticos, existe a la fecha innumerable variedad de
moléculas de laboratorio, los que se parecen en su niicleo que posee 21C, y que los
diferencia a través de su potencia antiinflamatoria, accidén terapéutica y reacciones

adversas, debido a los pequefios cambios, que generalmente son extremistas. GV

La potencia en los corticoides se mide a través de la capacidad para generar efectos
sobre el metabolismo de los carbohidratos, la solucion inflamatoria y la dinamica del Na
y K, es por ello que su clasificacion se debe a esta reaccion, entre ellas tenemos a los
glucocorticoides, donde su accion esta vinculada en la accién del carbohidrato y la
inflamacioén, siendo referente para el calculo el cortisol; y por otro lado se tiene a los
mineralocorticoides que su accion afecta al Na y K, y su célculo se da a través del
aldosterona. Por consiguiente, la accion terapéutica se debe al resultado de la potencia
farmacologica y el tiempo de cada molécula logre estar en contacto con el receptor de las

células donde el esteroide va a producir el efecto. 2

La potencia antiinflamatoria se mide como la relacion entre el efecto (E) generado

y el tiempo de la concentracion (C) del medicamento.

Potencia = 1/CEso (Concentracion a la que se logra el 50%)
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Tabla 2. Tabla comparativa de potencias de los corticoides sintéticos

. . Dosis .
Glucocorticoide Potenc.la . . Potencuf . Equivalente Ylda .
Glucocorticoide Mineralocorticoide (mg) media(Min)

Accion corta (8 - 12 hrs.)
Cortisol 0.8 0.8 25 80-120
Cortisona (inactiva) 1 1 20 80-120
Hidrocortisona* 0.8 0.8 25 80-120
Accion intermedia (12 - 36 hrs.)
Prednisolona 4 0.25 5 120 - 200
Prednisona (inactiva) 4 0.25 5 130 -300
Metylprednisolona 5 <0.01 4 130 - 180
Deflazacort 5 <0.01 4 130 - 180
Triamcinolona 5 0 4 120 - 180
Accion prolongada (12 - 36 hrs.)
Betametasona 30-40 <0.01 0.75 130 - 330
Dexametasona 25 <0.01 0.6 150 - 270
* Quimicamente idéntica a la cortisona

Fuente: (Gémez, S)

e. Interaccion con medicamentos.

En relacion a la farmacocinética, existen medicamentos que tienen un
procedimiento distinto una vez que es sometido a través del organismo © G%; tal es asi
como el Albendazol, que disminuye el metabolismo del antiparasitario propiciando su
toxicidad gastrointestinal y hepatica. Asimismo, estan los andrégenos, donde reduce la
sintesis hepatica de CBG, lo que conlleva a un incremento de la fraccién libre y capacidad
de mayores reacciones adversas. Por otro lado, estan los antidcidos que compone de
colestiramina, aluminio, fibras laxantes, salvado, y disminuyen la absorcion de

corticoides.

Para evitar esta consecuencia, es necesario separar durante la ingesta estas
sustancias por dos horas. Los azoles antimicoticos como el ketoconazol, voriconazol,
itraconazol; los macrélidos en cuyo grupo estan la eritromicina y la claritromicina; y los
inhibidores de la proteasa como la ritonavir; tienen la capacidad inhibidora del citocromo
P450 3A4 (CYP3A4), e incrementa los niveles plasmaticos de glucocorticoides
generando reacciones adversas. Estan, también los barbituricos, difenilhidantoina,
carbamazepina, rifampicina e hipérico o la hierba de San Juan, son tan fuertes inductores

CYP3A4; al incrementar el catabolismo, y disminuir los efectos de los glucocorticoides.
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También, tenemos a los estrdgenos, donde aumentan la sintesis hepatica de CBG
lo que ocasiona una disminucion de la fraccion libre; accidbn que no amerita su
importancia clinica. De igual manera encontramos los extractos de regaliz y derivados
(carbenoxolona) donde disminuyen el catabolismo de los glucocorticoides generando
reacciones adversas, y, por abstenerse ambas 11b-HSD disminuyen la activacion de las
prodrogas prednisona y metilprednisona. Por otro lado, se tiene a las hormonas tiroideas,
cuyo procedimiento es acelerar el catabolismo de los corticoides lo que conlleva a la
merma de la eficacia. Finalmente estan los gestagenos y contraceptivos orales: donde la
progesterona disminuye el catabolismo de los glucocorticoides incrementando el efecto e

incluso generando toxicidad.

Los glucocorticoides son inductores del citocromo P450 3A4 -CYP3A4- por lo que
pueden disminuir la eficacia de algunos medicamentos por incremento del catabolismo:
entre ellas tenemos la tretinoina, benzodiazepinas, praziquantel, quetiapina, estatinas o

inhibidores de las tirosin quinasas (imatinib).

Respecto a los efectos bioquimicos y fisiologicos de los medicamentos, asi como el
proceso de accion y la relacion entre la concentracion del medicamento y el efecto de este
sobre un cuerpo; serdn descritos a través de la Farmacodindmica, ¢ ®% lo que nos
permitird conocer la accién y los efectos de algunos farmacos; tal es asi, como los
agonistas b2 adrenérgicos que permiten a los glucocorticoides inducir la manifestacion

de receptores b2 en el musculo liso bronquial.

Es asi que se justifica la asociacion corticoide-agonista b2 para la medicacion del
asma. Los farmacos antiinflamatorios no esteroideos (AINE), permiten a los
glucocorticoides incrementar sus efectos antiinflamatorios por accidén aditiva, sin
embargo, incrementan el riesgo de la afeccion tlcero-péptica. Asimismo, tenemos a los
antihistaminicos HI1, aqui los corticoides favorecen el efecto antialérgico de estos al
disminuir la activacidon mastocitaria. Por otro lado, tenemos a los antileucotrienos, en
cuyo acto los glucocorticoides incrementan el efecto de los antileucotrienos y viceversa.
Esta accion permite disminuir la dosis de esteroides empleados en el asma y casualmente

sustituir cuando son contraproducentes.
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También tenemos a la ciclosporina y distintos inmunosupresores, aqui los efectos
inmunosupresores se incrementan permitiendo el uso en menores dosis, pese a ello existe
la presencia de infecciones. Igualmente, en los curares, los corticoides pueden menguar
los efectos de los relajantes no despolarizantes por un procedimiento desconocido, o de
manera indistinta, tras el uso extendido, prolonga el tiempo de recuperacion de paralisis

post-cirugia.

Asimismo, tenemos a los diuréticos de asa y tiazidas, en el que incrementan la
excrecion de K+ potenciando la hipokalemia; o la insulina y antidiabética oral, aqui los
glucocorticoides aumentan la demanda diaria de estas drogas. Por otro lado, estan las
quinolonas en donde existe el riesgo de ruptura tendinosa en personas sobre todo en
ancianos que vienen recibiendo glucocorticoides ligado a estos antibioticos. El proceso
aun se desconoce. Finalmente, tenemos a las vacunas a virus vivos atenuados, donde no
es recomendable vacunar a pacientes bajo tratamiento glucocorticoide, pues la accion

efectiva se disminuye y existe riesgo de incrementar la infeccion.

2.2.2. Reacciones adversas a medicamentos >
a. Definiciones
a.1. Reacciones adversas de medicamentos

Los problemas relacionados con los medicamentos como reacciones adversas a
medicamentos o reacciones adversas a medicamentos son considerados como sinénimos,
por ello la Organizaciéon Mundial de la Salud define como “cualquier respuesta a un
medicamento que sea perjudicial e involuntaria, y que se presente a las dosis utilizadas,
normalmente en el ser humano como profilaxis, diagnostico o tratamiento de
enfermedades o para la modificacion de una funcion fisiologica”; cabe resaltar que el
vocablo medicamento abarca a las diversas sustancias que forman parte del producto

medicinal que se suministra.

Las reacciones adversas puede ser ocasionadas tanto por el principio activo o por
distintas sustancias presentes en un producto farmacéutico, la denominacion usual en el

inglés es “Adverse Grug Reaction, ADR”, lo que significa la reaccion adversa al farmaco,
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y que finalmente con el objeto de fortalecer el concepto y ampliar que la reaccion adversa
puede darse a cualquier componente del medicamento, se propuso el termino de “Adverse
Reactions to Medicinas, ARM”, lo que significa en el castellano Reaccion Adversa a

Medicamentos - RAM o efecto adverso a medicamentos.

Este término (RAM) implica una posible vinculacion casual con el medicamento,
es asi que con el vocablo “acontecimiento clinico adverso” o ‘“evento adverso”, es
utilizado principalmente en los ensayos clinicos, en este caso se califica un evento adverso

perjudicial que puede o no tener vinculacion causal con el medicamento.
a.2. Evento adverso (AE) o acontecimiento adverso (AA)

El AE es una manifestacion que acontece en el paciente quién esta bajo el
tratamiento farmacologico o después de algun tiempo, pero que puede ser imputado o no
al efecto del medicamento, en se sentido todas las reacciones adversas son eventos
adversos. El término “Efecto Adverso farmacologico” y “evento (o experiencia)

adverso” deben distinguirse de “reaccion adversa”y de “efecto adverso”.

En cambio, el “acontecimiento o evento adverso o experiencia adversa” es
definido como “cualquier suceso médico adverso y no intencionado que se presente
durante el tratamiento con un medicamento pero que no tiene necesariamente una
relacion causal con dicho tratamiento”. La relevancia de este término es la coincidencia

en el tiempo sin ninguna suposicion de una relacion causal.
a.3. Efecto colateral

Es el efecto no intencionado de un producto farmacéutico, que se ocasiona luego de
administrada la dosis y tiene adherencia a las propiedades farmacologicas del principio

activo.
a.4. Efectos secundarios

Es considerado para describir un efecto no deseado de un medicamento a raiz de la

accion farmacologica, pero que no forma parte de la propia accion.

36



b. Clasificacion de las reacciones adversas a medicamentos.

Es importante identificar los rasgos diferenciales que se presentan en las reacciones
adversas a medicamentos con la finalidad de clasificarlos para posteriormente
organizarlos en categorias conceptuales y que éstas pueden ser empleadas para propdsitos
operativos, con la finalidad de identificar si la reaccion adversa que se viene apreciando

es prevenible o no y como evitarle en lo futuro.

Existe muchas clasificaciones, pero para el presente tema de investigacion

estaremos haciendo énfasis a dos tipos de clasificacion:
b.1. Clasificacion ABCDEF de Aronson y Edwards

Efecto tipo A: “Relacionada con la dosis”, y tiene como nombre abreviado
“Aumentada”, cuya caracteristica es comun en los pacientes siendo predecible y esta
relacionada con el efecto farmacoldgico del medicamento, estd considerado como baja
mortalidad. Algunos ejemplos presentados son los efectos toxicos: ocasionado por la
toxicidad de la digoxina, sindrome serotoninérgico por ISRS, o los efectos colaterales

producidos por los anticolinérgicos de los antidepresivos triciclicos.

Efecto tipo B: “No relacionada con la dosis” conocido también como “Bizarre (extrario,
singular”, su caracteristica es considerada como rara y no esta relacionada con el efecto
farmacoldgico del medicamento, es considerada no predecible y de alta mortalidad,
algunos ejemplos de ellos estan las reacciones inmunologicas, tal es el caso la
hipersensibilidad a la penicilina; o a las reacciones idiosincraticas como la porfiria aguda,

hipertermia maligna y pseudoalergia.

Efecto tipo C: “Relacionada con el tiempo y con dosis”, tiene el nombre abreviado de
“Cronica”, y su caracteristica también es rara y se encuentra relacionada con la dosis
acumulada; algunos ejemplos de ellos tenemos a la supresion del eje hipotalamo-hipoéfisis

adrenal por corticoides.

Efecto tipo D: “Relacionada con el tiempo”, conocido también como “Demorada”, al
igual que el anterior también tiene una caracteristica rara, que generalmente estd

relacionada con la dosis, un claro ejemplo que se tiene es la teratogénesis
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(adenocarcinoma vaginal con dietilestilbestrol), o como también la peritonitis

esclerosante por proctolol.

Efecto tipo E: “Suspensién”, o efectos una vez retirada la administracion del
medicamento, tiene la caracteristica no comun y ocurre rdpidamente; algunos ejemplos
de ellos son los sindromes de abstinencia y los efectos de rebote a la suspension de la

medicacion.

Efecto tipo F: “Falla terapéutica inesperada”, se da por el fracaso al tratamiento. su
caracteristica es comun y esta relacionado con la dosis y es frecuente ver a raiz por
interacciones entre farmacos, uno de los ejemplos es la aplicacion de la dosis inadecuada

de un ACO.
b.2. Clasificaciones se pueden ver por la gravedad del paciente.
Se puede distinguir en:

Leve: En este efecto no es necesario el tratamiento, tal es asi que no interfiere con que

hacer del paciente.

Moderada: En este aspecto, es necesario la variacion del tratamiento farmacologico,

aunque no es preciso la suspension del supuesto farmaco que causa el evento adverso.

Grave: Es de vital relevancia porque constituye una amenaza para el paciente, en este
aspecto es necesario la suspension de los farmacos causante de la reaccion y necesario la

administracion de un medicamento para tratar la reaccion adversa.

2.2.3. La farmacovigilancia
a. Remembranzas de la Farmacovigilancia ¢

A raiz de la evolucion e intensificacion de la investigacion clinica como
consecuencia de las experiencias, se ha evolucionado una nueva disciplina denominada
Farmacovigilancia, la cual permite detectar, evaluar y prevenir los riesgos asociados a los

farmacos una vez expendidos, definicion que se dio en el 2001, posteriormente en el 2002
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se amplid esta conceptualizacion incorporando como ciencia y la asignacion a la

prevencion de riesgos asociados a los farmacos una vez expendidos.

Asimismo, se incorpor6 el concepto de problemas relacionados con medicamentos
(PRM), donde se extiende el alcance de esta definicion, sin embargo, la Organizacion
Mundial de la Salud en esta Gltima definicion atin no ha pronunciado de manera formal,
asumiendo que la definicidn es similar a lo establecido por los programas te atencion
farmacéutica. El segundo Consenso de Granada defini6 como “resultados clinicos
negativos, derivados de la farmacoterapia que producidos por diversas causas conducen

al logro del objetivo terapéutico o a la aparicion de efectos no deseados”.
b. Importancia de la Farmacovigilancia ¢”

Todos los farmacos tienen sus caracteristicas propias de tratar y contrarrestar las
enfermedades, pese a las bondades que brindan estos medicamentos, existe evidencia de
las reacciones adversas cada vez es més frecuentes, hasta el tope de que existen algunos
paises que los consideran dentro del rango de los 10 motivos principales de mortalidad.
Por otro lado, también existen pacientes que son muy sensibles a determinados farmacos,
asi como el prescribir varios medicamentos existe el riesgo de presentarse las

interacciones perjudiciales.

Con la finalidad de reducir estas reacciones adversas para las personas tratadas y de
esta manera mejorar la salud publica es imprescindible contar con procedimientos para

evaluar y controlar el nivel de seguridad que ofrece el uso clinico de cada farmaco.

Al ser una vez expedido el farmaco, se deja atrds el seguimiento cientifico
entendiéndose que estan aptos para el uso, toda vez de que éstos fueron probados su

eficacia y seguridad a corto plazo y en un pequefio nimero de personas.

Por ello es conveniente verificar la eficacia y seguridad del medicamento en
poblacidn concreta con énfasis en nifios, mujeres embarazadas y personas adulto mayor
y sobre todo teniendo en consideracion el uso de varios medicamentos, toda vez de que
se ha evidenciado un gran niimero de casos sobre reacciones adversas posterior a la

comercializacion.
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Etapa lll
250 — 4000 pacientes en grupos mas
heterogéneos, para determinar la
seguridad y eficacia a corto plazo.

Etapal

20— 50 voluntarios sanos para
reunir datos preliminares.

Experimentacion en animales para el
estudio de toxicidad aguda, las lesiones Eta pa I I Eta pa IV
orgdnicas, la dependencia de la dosis, el 150 - 350 enfermos, para Estudios posteriores a la aprobacion
metabolismo, la cinética, la definir las re_comendacmn?s sobre determinadas cuestiones de
carcinogenicidad y la mutagenicidad / sobre seguridad y posologia seguridad

teratogenicidad.

Experimentacion Etanalt Etapa i Eanaiil Etapa IV Notificacion

preclinica con animales p P p Post-aprobacion espontanea
Registro

-- — Desarrollo -+ -+ — Post-aprobacién —»

Figura 3. Desarrollo clinico de los medicamentos

Fuente: WHO/EDM/2004

Tabla 3. Casos clasicos de reacciones adversas graves e inesperados

Medicamento Reaccion adversa
Aminofenazona .
L Agranulocitosis

(aminopirina)

Cloranfenicol Anemia aplastica

Clioquinol Neuropatia mielodptica

Estolato de eritromicina Hepatitis colestatica

Fluotano Hepatitis hepatocelular

Metildopa Anemia hemolitica

Anticonceptivos orales

Tromboembolia

Practolol Peritonitis esclerosante
Reserpina Depresion

Estatinas Rabdomiolisis

Talidomida Malformaciones congénitas

Fuente: WHO/EDM/2004

c. Objetivos de la farmacovigilancia 7

A raiz de la experiencia adversa presentada por la talidomida, farmaco que permitia
contrarrestar nauseas del embarazo y nauseas en general, y que como consecuencia en un
tiempo se presentaron mal formaciones congénitas en los probos de las madres gestantes

que fueron tratadas con este medicamento; motivo por el cual se ha visto la necesidad de
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contar con sistemas o mecanismos eficientes que permitan controlar los fArmacos, por

ello la farmacovigilancia persigue el logro de:

e Mejorar la atencion y seguridad del paciente en relacion a la aplicacion del farmaco,
asi como todas mediacién médicas y paramédicas.

e  Megjorar la salud y seguridad publica en relacion al uso de los farmacos.

e  Contribuir en la evaluacion de las bondades, la toxicidad, la eficacia y los riesgos que
puedan presentar los fArmacos, impulsando al uso seguro, racional y mas eficaz.

e Promover el discernimiento y educacion de la farmacovigilancia, asi como el
conocimiento clinico en materia y una transmision eficaz dirigida a profesionales de

la salud y poblacion en general.

d. La farmacovigilancia en el Estado peruano.

Con el objetivo de mejorar y garantizar la seguridad del paciente, el Estado peruano
ha emitido normas que permiten evaluar la seguridad de los medicamentos autorizados,
es asi que la Autoridad Nacional DIGEMID, desde finales de los afios 90, con Resolucién
Directoral N°354-99-DG-DIGEMID crea el Sistema Peruano de Farmacovigilancia, con
la finalidad de identificar, evaluar y prevenir los riesgos asociados al consumo de los
medicamentos, encargandose a la Autoridad Nacional de productos farmacéuticos,
dispositivos médicos y productos sanitarios (ANM), conducir el Sistema Peruano de

Farmacovigilancia ®¥.

El Sistema Peruano de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia forma parte de la
estructura nacional en coordinacion con la Direccion General de Medicamentos, Insumos
y Drogas (DIGEMIN), cuyo proposito es de vigilar y evaluar la seguridad de los
medicamentos, dispositivos médicos y productos sanitarios, para tomar medidas que
permitan prevenir y disminuir los riesgos y conservar los beneficios de la poblacion en

general. 9

La Farmacovigilancia tiene entre sus actividades regulares la identificacion y
cuantificacion del riesgo y sus factores asociados, por medio de observacion clinica y
notificacion de sospechas de reacciones adversas, siendo este método reconocido como

el mas rapido y eficaz para la generacion de alertas, sefiales o hipotesis de causalidad.
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Es asi que a través del Decreto Supremo Nro. 013-2014-SA, se dictan disposiciones
para conformar los integrantes del Sistema Peruano de Farmacovigilancia y los objetivos

a lograr.

AUTORIDAD NACIONAL
DE MEDICAMENTOS
{Conduce)

CENTRO NACIONAL DE
FARMACOVIGILANCIA Y
TECNOWIGILANCIA
{Coordina)

EE.S5. con . EE.S5. co
internamiento (Comité [ E intemnamiento

CENTRO COLABORADOR
Tecnovigilancia Tecnovigilancia) DELA OMS / CENTRO
DE MONITOREO DE
UPPSALA (UMC)

Figura 4. Sistema Peruano de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia

Fuente: DIGEMID — Equipo de Farmacoepidemiologia y Farmacovigilancia (2018)

En julio del 2016, el Ministerio de Salud, publica la Norma Técnica de Salud que
regula las actividades de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia de Productos
Farmacéuticos, Dispositivos Médicos y Productos Sanitarios de la Autoridad Nacional -
DIGEMID NTS N° 123-MINSA/DIGEMID-v.01 Norma Técnica de Salud — RM N° 539-
2016/MINSA.

Es asi que, al evidenciar alguna sospecha de reaccion adversa a medicamentos, se
debe notificar de acuerdo al documento de orientacion para la identificacion y
notificacion de sospechas de reacciones adversas a medicamentos u otros productos

farmacéuticos, emitido por el Centro Nacional de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia.
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2.3. Definicion de términos: % G7) 39

Corticoides: Son medicamentos antiinflamatorios, antialérgicos e inmunosupresores
derivados del cortisol o hidrocortisona (Williams, 1985) este suele atribuirseles
promoviendo la transcripcion y la no transcripcion de determinados genes (gendmico) o
por otros mecanismos (via no gendmico); en el caso de los genes, se debe a que las
proteinas son modificadas y éstas pertenecen a la superfamilia de receptores nucleares,
¢éstas se caracterizan por ser efectiva en dosis bajas y su lentitud, y que su reaccion se da
aproximadamente a los 30 minutos después de su administracion; mientras que los otros
mecanismos son modificadas a moléculas diferentes poco caracterizadas, se define por
ser rapido, es decir produce su efecto al cabo de pocos segundos o minutos de su

administracion.

Reacciones adversas: Es la reaccion a la dosis empleada que resulta en una causa comun
de iatrogenia, causando un alto riesgo que afecta a todo el organismo (Bondy, 1964), por
ello las reacciones adversas fundamentalmente tras la terapia sistémica es plural y variada,
desde aquellas manifestaciones no serias, pero si displacenteras a otras que ponen en

peligro la vida de los pacientes. Muchos de estos desenlaces son manipulables.

Reaccion adversa a medicamentos: “Es cualquier reaccion nociva no intencionada que
aparece tras el uso de un medicamento o producto farmacéutico en el ser humano para
profilaxis, diagnostico o tratamiento o para modificar funciones fisiologicas” (Ministerio

de Salud - Perq, 2011).

Farmacovigilancia: Es una disciplina de la ciencia de la salud, que permite detectar,
evaluar, entender y prevenir las reacciones adversas de los farmacos una vez expendidos;
es decir que la farmacovigilancia establece un perfil de seguridad o toxicidad de los

farmacos. (IMVIMA, 2006).

La farmacovigilancia: Considerada “como la ciencia y las actividades relativas a la
deteccion, evaluacion, comprension y prevencion de las reacciones adversas de los

medicamentos o cualquier otro problema relacionado con ellos” (OMS, 2004).
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CAPITULO III

HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1. Hipotesis general:

La investigacion realizada no plante6 hipdtesis por ser de tipo descriptivo.
Hernandez Sampieri, refiere que no todas las investigaciones cuantitativas deben plantear
hipotesis, pues ello depende del alcance del estudio, tal es asi que aquellos que
obligatoriamente cuentan con hipdtesis son aquellos cuyo planteamiento est4 dirigido a

un disefio correlacional o explicativo. 4V

3.3. Identificacion de Variables

Variable unica: Reacciones adversas del uso de corticoides

Definicion conceptual: “.... efecto nocivo y no deseado que se presenta tras la
administracion de un medicamento glucocorticoide, a dosis utilizadas habitualmente
en la especie humana, para prevenir, diagnosticar o tratar una enfermedad, o para

modificar cualquier funcion bioldgica” “?



“Suceso médico desafortunado que puede presentarse durante el tratamiento
con un medicamento pero que no necesariamente tiene una relacion causal con

dicho tratamiento.” ®

Definicion Operacional: Respuesta del organismo a un farmaco del grupo de los
antiinflamatorios esteroideos, de caracter nocivo, que se presenta a dosis terapéuticas y

que pueden ser consideradas como parte o no del tratamiento con dichos fairmacos.

Dimensiones: Reacciones adversas segun: Tipo, patologia, drgano o sistema

afectado, severidad, edad y sexo
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3.3. Operacionalizacion de Variables

Tabla 4. Matriz de Operacionalizacion de variables

REACCIONES ADVERSAS DEL USO DE CORTICOIDES

“suceso médico desafortunado que
puede  presentarse
tratamiento con un medicamento...’
OMS (1992) @

durante el

s

como parte o no del
tratamiento con dichos
farmacos.

*Seglin 6rgano
o sistema
afectado

Alteraciones de la piel y anexos

Alteraciones del SNC y SNP

Alteraciones endocrinas

Alteraciones del sistema GI

Alteraciones metabolicas y nutricionales
Alteraciones del sistema hepatobiliar
Alteraciones del sistema respiratorio
Alteraciones de los mecanismos de resistencia
Alteraciones del sistema musculo esquelético

Variable Definicion conceptual Definicion operacional Dimensiones Indicadores Escala
Tipo A: Relacionadas con la dosis
. Tipo B: No relacionadas a la dosis
Reaccione . . .
, Tipo C: producidas por uso crénico
adversas segiin . .., ,
. Tipo D: De aparicion tardia
tipo . ., ,
W . Tipo E: Aparecen con la suspension del farmaco
....efecto nocivo y no deseado que . . L
o o Tipo F: incluye fallo terapéutico.
se presenta tras la administracion de . .
. L Respuesta del organismo a Enfermedades autoinmunes
un medicamento glucocorticoide, a i
) . ) un fArmaco del grupo de los . Enfermedades renales
dosis utilizadas habitualmente en la .. . Reacciones .
) . antiinflamatorios . Enfermedades neurologicas
especie humana, para prevenir, . , adversas Segun }
: . esteroideos, de caracter i Enfermedades del colageno —
diagnosticar o  tratar  una . patologia > . <
. nocivo, que se presenta a Enfermedades hematologicas Z
enfermedad, o para modificar . e =
’ . ., e dosis terapcuticas y que Trasplantes >
cualquier funcion biologica’(.....) . - o
pueden ser consideradas Alteraciones generales Z




Alteraciones psiquiatricas

Alteraciones del sistema urinario

Alteraciones de las células blancas
Alteraciones de plaquetas, coagulacion y sangrado
Alteraciones cardiovasculares generales
Neoplasias

Alteraciones en lugar de administracion
Alteraciones del ritmo y FC

Alteraciones de los sentidos vision, audicion y
vestibulares.

Alteracion de los hematies

. Leve
Reacciones
adversas segan | Moderada
laintensidad | Grave
del evento
adverso
00-10 afios 51-60 afios
Reacciones 11-20 afios 61-70 afios
adversas segin | 5 3 4705 71-80 afos
la edad del . .
paciente 31-40 afios 81-90 afios
41-50 afios 91-100 aios
Reacciones Femenino
adversas segin
sexo del Masculino
paciente

Fuente: Elaboracion propia
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CAPITULO IV
METODOLOGIA

4.1. Método de Investigacion

La investigacion, optd por la estrategia del método cientifico en la metodologia
general, considerando que, segun Martinez Raul, “... es una forma organizada y
sistematica de estudiar el mundo circundante para llegar al conocimiento y comprension
de hechos, fenomenos y procesos” “¥. En el método especifico, se elegira el método de
observacion cientifica. El estudio sera cuantitativo, ya que se pretende obtener

informacion numérica de la propiedad o la cualidad a investigar. 4>

4.2. Tipo de investigacion

La investigacion realizada fue de tipo bésica, porque tuvo como objetivo mejorar el
nivel de conocimiento por si mismo, mas que generar resultados que beneficien a la

sociedad en un futuro inmediato. 4



4.3. Nivel de investigacion

La investigacion fue de nivel descriptivo, ya que describié fenomenos sociales o
clinicos en una circunstancia temporal y geografica determinada, y se limitd a describir la
frecuencia segun diferentes caracteristicas de las reacciones adversas de los corticoides, y a
examinar una poblacién definida describiéndola a través de la medicion de diferentes
cualidades. Y dentro de este marco, por la forma como transcurren los hechos y debido a
que la variable se estudido en un momento dado, en este caso presente, fue transversal y

retrospectivo.

4.4. Diseiio de la Investigacion

Se empleo el diseno descriptivo simple:

Q) M

Donde:
O: Observacion

M: Muestra

4.5. Poblacion y muestra

La muestra estuvo conformada por 22 registros o documentos informativos de
eventos adversos del uso de corticoides, emitidos por el area de farmacovigilancia del
Servicio de Farmacia del Hospital Regional Docente Clinico Quirargico Daniel Alcides
Carrion, del periodo enero 2010 a diciembre 2019. El tipo de muestreo fue Censal, ya que
se trabajo con toda la informacion registrada en el acervo documentario del nosocomio

teniendo en cuenta los siguientes criterios:
Criterios de Inclusion:

Registros de eventos adversos emitidos desde el ano 2010 al 2019 (enero a
diciembre).
Registros de eventos adversos del uso de cualquier tipo de corticoide.

Registros de eventos adversos claros y en buen estado.
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Registros de eventos adversos con la validacion respectiva (firma o sello).
Criterios de Exclusion:

Registros de eventos adversos emitidos en otros afios diferentes al periodo de
tiempo del 2010 al 2019 (enero a diciembre).

Registros de eventos adversos del uso de otros farmacos diferentes a los corticoides.
Registros de eventos adversos que se encontraron borrosos o no entendibles y en
mal estado.

Registros de eventos adversos sin la validacion respectiva, es decir sin firma y sello

del jefe del servicio de Farmacovigilancia.

4.6. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

La técnica utilizada para el presente estudio fue a través de la recoleccion de
informacion a través de la revision de los registros o documentos informativos de eventos
adversos del uso de corticoides, emitidos por el area de farmacovigilancia del Servicio de
Farmacia. La informacion consignada en los registros fue detallada en una ficha de
andlisis de informacion, para luego ser transferida a la sabana de resultados realizada a

través de Excel complementando asi la informacion en relacion a los eventos adversos.

4.7. Técnicas de procedimientos y analisis de datos

4.7.1. Procesamiento de los datos

Los datos obtenidos fueron procesados a través del software recomendado para
investigaciones sociales y ciencias de la salud Statistical Packge for the Social Sciencies
- SPSS version 25, los graficos fueron procesados en la hoja de calculo del software

Microsoft Excel 2016

4.7.2. Limitaciones

e Tramite de permiso y autorizacion emitido por el hospital.
e Revision de cada uno de los registros de farmacovigilancia

e Procesamiento de datos
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4.7.4 Técnicas y analisis de datos

Teniendo en cuenta que la técnica es el conjunto de procedimientos que hacen
ibl leccion de la inf ion 47; en 1 te i tigacio
posible una correcta recoleccion de la informacion “*”; en la presente investigacion se
utilizo la revision documentaria de los registros de eventos adversos de corticoides,

emitidos por el area de farmacovigilancia del Servicio de Farmacia.

Para el andlisis de los datos fue necesario ordenar, codificar y tabular la informacion
obtenida en la sdbana de resultados o base de datos, donde también se preciséd las
dimensiones de la variable, con la finalidad de obtener resultados para cada uno de los
objetivos. Posteriormente se utilizd la estadistica descriptiva que con el apoyo de tablas
y graficos permitio interpretar los datos y responder a los objetivos planteados en el

estudio.

4.8. Aspectos éticos de la investigacion

Antes de iniciar con el desarrollo del estudio, se solicito los permisos y autorizacion
correspondiente a la Oficina de Capacitacion e investigacion del Hospital a fin de tener
la autorizacién para el acceso de revision de los registros de farmacovigilancia y a

informacion pertinente para la investigacion.

Asi mismo, las consideraciones éticas de la investigacion estan acorde a las normas
de comportamiento ético establecidos en el articulo 28° del Reglamento general de
Investigacion de la Universidad Peruana Los Andes, por lo que se presenta en los anexos

el compromiso de autoria y la declaracion de confidencialidad del autor.
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CAPITULOV

RESULTADOS

5.1. Resultados descriptivos

5.1.1. Interpretacion de objetivo general

Tabla 5. Frecuencia de reacciones adversas del uso de corticoides

Reacciones Reacciones
Afo adversas ad\{crs.as Frelativa Anual Frelativa Total
(Corticoides)
2010 10 1 10.00% 4.55%
2011 5 0 0.00% 0.00%
2012 15 1 6.67% 4.55%
2013 11 3 27.27% 13.64%
2014 23 3 13.04% 13.64%
2015 13 2 15.38% 9.09%
2016 10 1 10.00% 4.55%
2017 19 3 15.79% 13.64%
2018 8 1 12.50% 4.55%
2019 57 7 12.28% 31.82%
171 22 12.87% 100.00%

Fuente: Base de datos la muestra investigada 2019.



En la tabla 5, se observa que las reacciones adversas por el uso de los
medicamentos, presentados durante el periodo 2010y 2019 ascienden a 171 casos, de ello

solo el 12,87 equivalente a 22 casos fueron como consecuencias del uso de corticoides.

Del mismo modo se aprecia que en el afio 2011, no se registraron casos, y en los
afios 2010; 2012; 2016 y 2018 ascendieron a 4,55%, es decir que se registraron un caso
por cada aio, en el afio 2015, se registrd el 9.09% equivalente a dos casos, y en los afios
2013; 2014 y 2017 ascendio a 13,64%, o sea 3 casos y el mayor registro de pacientes con

RAM por el uso de corticoides fue en el afo de 2019 con el 31,82%, es decir 7 casos.

Reacciones Adversas de Medicamentos

60

50

40

30

Casos reportados

20

10

2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019
Ano

=@=Efectos Adversos =@=Efectos Adversos (Corticoides)

Figura 8. Frecuencia de reacciones adversas de medicamentos

Fuente: Elaboracion propia.

De la figura 8, se observa los 3 mayores casos registrados por reacciones adversas
durante el periodo 2010 — 2019, fueron en los afios 2015; 2017 y 2019, con 23, 19 y 57
casos de los cuales solo se presentaron reacciones adversas por el uso de corticoides 3, 3

y 7 casos respectivamente.
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5.1.2. Interpretacion de los objetivos especificos.

En cuanto al primer objetivo especifico denominado “Identificacion de las
reacciones adversas mads frecuentes del uso de corticoides segun el tipo de reacciones,
reportados por la unidad de farmacovigilancia de un hospital — Huancayo 2019”, se

tiene la siguiente tabla:

Tabla 6. Reacciones adversas de corticoides segun tipo de reaccion

N Recuento / % dentro de Eventos adversos

Afio L. L.

Eventos adversos segtn tipo segun tipo Total

Tipo C

Recuento 1 1
2010

% 4.5% 4.5%

Recuento 1 1
2012

% 4.5% 4.5%

Recuento 3 3
2013

% 13.6% 13.6%

Recuento 3 3
2014

% 13.6% 13.6%

Recuento 2 2
2015

% 9.1% 9.1%

Recuento 1 1
2016

% 4.5% 4.5%

Recuento 3 3
2017

% 13.6% 13.6%

Recuento 1 1
2018

% 4.5% 4.5%

Recuento 7 7
2019

% 31.8% 31.8%
Total Recuento 22 22

% 100.0% 100.0%

Fuente: Base de datos la muestra investigada 2019

En la tabla 6 se aprecia que del total de casos reportados por la unidad de
farmacovigilancia de las reacciones adversas por el uso de los corticoides el 100,0% es
decir 22 casos fueron clasificados como reacciones de tipo C, es decir que la RAM esta

relacionada con el tiempo y la dosis.
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Reaccion adversa segun su tipo
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Figura 9. Frecuencia de reacciones adversas segun patologia.

Fuente: Elaboracion propia.

De los 5 tipos considerados en las reacciones adversas a medicamentos por el uso
de corticoides durante el periodo 2010 y 2019, solo se presentaron casos de tipo C,
considerado como crénica y que el mayor caso predomina en el afio 2019 superando hasta

el 31,8%, con una linea de tendencia alcista.
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En relacion con el segundo objetivo especifico “Identificar las reacciones adversas
mads frecuentes del uso de corticoides segun la patologia, reportados por la unidad de

farmacovigilancia de un hospital — Huancayo 2019, se report6 los siguientes casos:

Tabla 7. Reacciones adversas de corticoides segun la Patologia.

R N
Afo Recu;nto / /o dentro del afio Enf Renales Enf. . Emf. Del Total

de notificacion Neurologicas colageno

Recuento 0 1 0 1
2010

% 0.0% 100.0% 0.0% 100.0%

Recuento 1 0 0 1
2012

% 100.0% 0.0% 0.0% 100.0%

Recuento 2 0 1 3
2013

% 66.7% 0.0% 33.3% 100.0%

Recuento 2 0 1 3
2014

% 66.7% 0.0% 33.3% 100.0%

Recuento 1 0 1 2
2015

% 50.0% 0.0% 50.0% 100.0%

Recuento 1 0 0 1
2016

% 100.0% 0.0% 0.0% 100.0%

Recuento 3 0 0 3
2017

% 100.0% 0.0% 0.0% 100.0%

Recuento 1 0 0 1
2018

% 100.0% 0.0% 0.0% 100.0%

Recuento 7 0 0 7
2019

% 100.0% 0.0% 0.0% 100.0%
Total Recuento 18 1 3 22

% 81.8% 4.5% 13.6% 100.0%

Fuente: Base de datos la muestra investigada 2019.

En la tabla 7 se aprecia que del total de casos reportados por la unidad de
farmacovigilancia de las reacciones adversas por el uso de los corticoides el 81,8% es
decir 18 casos fueron como consecuencias de enfermedades renales, el 4,5% o sea un
paciente present6 a causa de enfermedad neuroldgicay el 13,6% esto es 3 casos fue a raiz

de enfermedades del colageno.
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Reacciones adversas segun patologia
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Figura 10. Frecuencia de reacciones adversas segun patologia.

Fuente: Elaboracion propia.

En la figura se aprecia que la mayor frecuencia de reacciones adversas segin su
patologia durante el periodo 2010 y 2019, fueron presentados a raiz de las enfermedades
renales iniciandose con un 4.5% en el afio 2012 y llegando hasta el 31,8% durante el 2019,
seguidamente se presencia las reacciones adversas a causa de las enfermedades del
colageno presentandose solamente hasta un 4,5% en los afios 2013; 2014 y 2015,
finalmente se presentd un caso equivalente al 4,5% en el 2010 como consecuencia de una

enfermedad neuroldgica.

Con respeto al tercer objetivo especifico “Identificar las reacciones adversas mas
frecuentes del uso de corticoides segun organo o sistema afectado (WHOART CLAS),
reportados por la unidad de farmacovigilancia de un hospital — Huancayo 2019”, se

reportaron:

60



Tabla 8. Reacciones adversas segun organo o sistema afectado

Recuento

Segun Organo o sistema afectado

. Alteracione | Alteracion
1'% Alteracion Alteracion . . S es de .
es en lugar | Alteracion | Alteracion - Alteraciones Total
A dentro del  esdela metabdlica | plaquetas,
no f0 d el de es es del s coaoulacié del SNCy
ano_ ¢ . piety administra | endocrinas | sistema GI Y g SNP
notificaci anexos cion nutricional ny ;
én es sangrado
S0 Recuento 0 0 0 0 0 0 1 1
% 0.0% 0.0% 0.0% 0.0% 0.0% 0.0% 100.0% | 100.0%
012 Recuento 0 0 1 0 0 1 0 2
% 0.0% 0.0% 50.0% 0.0% 0.0% 50.0% 0.0% | 100.0%
i Recuento 1 0 0 0 1 2 0 4
% 25.0% 0.0% 0.0% 0.0% 25.0% 50.0% 0.0% | 100.0%
oA Recuento 2 0 1 0 0 0 2 5
% 40.0% 0.0% 20.0% 0.0% 0.0% 0.0% 40.0% | 100.0%
s Recuento 0 0 1 1 1 1 1 5
% 0.0% 0.0% 20.0% 20.0% 20.0% 20.0% 20.0% | 100.0%
0l Recuento 0 0 0 0 1 0 1 2
% 0.0% 0.0% 0.0% 0.0% 50.0% 0.0% 50.0% | 100.0%
i Recuento 1 1 1 1 0 0 3 7
% 14.3% 14.3% 14.3% 14.3% 0.0% 0.0% 42.9% | 100.0%
Al Recuento 0 0 0 0 1 0 0 1
% 0.0% 0.0% 0.0% 0.0% 100.0% 0.0% 0.0% | 100.0%
e Recuento 2 3 1 1 2 3 3 15
% 13.3% 20.0% 6.7% 6.7% 13.3% 20.0% 20.0% | 100.0%
Total Recuento 6 4 5 3 6 7 11 42
% 14.3% 9.5% 11.9% 7.1% 14.3% 16.7% 26.2% | 100.0%

Fuente: Base de datos la muestra investigada 2019.

En la tabla se aprecia que las reacciones adversas llegaron a afectar a 42 6rganos de

22 pacientes ingresados en el hospital el Daniel Alcides Carrion, durante el periodo 2010

— 2019, siendo la mas concurrente con un 26,2% es decir 11 casos Alterando el SNC y

SNP, seguidamente comprende con un 16,7% o sea 7 casos de reacciones adversas por

medicamentos que produjeron alteraciones de plaquetas, coagulacion y sangrado, en ese

orden se encuentra también con 14,3% dicho de otro modo 6 casos que alteraron a la piel

y anexos asi como las metabolicas y nutricionales, luego se encuentra las alteraciones

endocrinas en un 11,9% dicho de otro modo 5 casos, a continuacion esta las Alteraciones

en lugar de administraciéon con un 9,5% es decir 4 casos, finalmente se tiene las

alteraciones del sistema GI con un 7,1% es decir 3 casos.
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Figura 11. Frecuencia de reacciones adversas segun organo o sistema afectado.

Fuente: Elaboracion propia.

En la figura se aprecia que las mayores reacciones adversas presentadas durante
el periodo 2010 — 2019, se realizd en el ano 2019 llegando hasta el 35.7%, siendo mas
frecuentes las Alteraciones presentadas en el SNC y SNP, Alteraciones de plaquetas,
coagulaciones y sangrado y el lugar de administracion con un 7.1% cada uno, seguido de
las alteraciones metabolicas y nutricionales, asi como alteraciones de la piel y anexos con

un 4.8% cada uno, donde finalmente se tiene a las alteraciones endocrinas y las
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alteraciones del sistema GI con un 2.4% cada uno.
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Del mismo modo en el objetivo especifico quinto denominado “Identificar las
reacciones adversas mds frecuentes del uso de corticoides segun la severidad,
reportados por la unidad de farmacovigilancia de un hospital — Huancayo 2019”, se

tiene:

Tabla 9. Frecuencia de reacciones adversas segun su intensidad.

Afio Seglin intensidad del efecto adverso
Total
Leve Moderado

Recuento 1 0 1
2010 : :

% dentro de Ano de Notificacion 100.0% 0.0% | 100.0%

Recuento 1 0 1
2012 : :

% dentro de Ano de Notificacion 100.0% 0.0% | 100.0%

Recuento 3 0 3
2013 : :

% dentro de Afo de Notificacion 100.0% 0.0% | 100.0%

Recuento 3 0 3
2014 : :

% dentro de Ano de Notificacion 100.0% 0.0% | 100.0%

Recuento 1 1 2
2015 : :

% dentro de Afo de Notificacion 50.0% 50.0% | 100.0%

Recuento 1 0 1
2016 : :

% dentro de Ano de Notificacion 100.0% 0.0% | 100.0%

Recuento 3 0 3
2017 : :

% dentro de Ano de Notificacion 100.0% 0.0% | 100.0%

Recuento 1 0 1
2018 : :

% dentro de Ano de Notificacion 100.0% 0.0% | 100.0%

Recuento 5 2 7
2019

% dentro de Afio de Notificacion 71.4% 28.6% | 100.0%
Total Recuento 19 3 22

% dentro de Afio de Notificacion 86.4% 13.6% | 100.0%

Fuente: Base de datos la muestra investigada 2019.

En la tabla 9, se aprecia que del total de la muestra el 86,4% es decir 19 casos se
registraron con efecto adverso de tipo leve, y el 13,6% o sea 3 casos se registraron con

efecto adverso de tipo moderado, resaltando los mayores casos en el afio 2019.
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Reaccion adversa segun intensidad
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Figura 12. Frecuencia de reacciones adversas segun se intensidad 2010 - 2019.

Fuente: Elaboracion propia.

En la Figura 12 se aprecia que durante el periodo 2010 — 2019, las reacciones
adversas que predominaron en cada afio del periodo fueron de tipo leve, superando en

13;6% en los afos 2013; 2014; 2017 y 2018 respecto al efecto adverso de tipo moderado.
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Se tiene los siguientes resultados en relacion al quinto especifico “Identificar las
reacciones adversas mds frecuentes del uso de corticoides segun la edad del paciente,

reportados por la unidad de farmacovigilancia de un hospital — Huancayo 2019”:

Tabla 10. Reaccion adversa segun su edad

Grupo Etario
Afio Dentro de Afio de De2la |De31a40|De4las0| De5la |De6la70|De71ag0| Total
Notificacion 30 afios afios afos 60 afos afos afos
Recuento 0 0 0 0 0 1 1
2010 % 0.0% 0.0% 0.0% 0.0% 0.0% 100.0% | 100.0%
Recuento 0 0 0 0 1 0 1
2012 % 0.0% 0.0% 0.0% 0.0% 100.0% 0.0% | 100.0%
Recuento 0 1 0 1 1 0 3
2013 % 0.0% 33.3% 0.0% 33.3% 33.3% 0.0% | 100.0%
Recuento 1 1 0 1 0 0 3
201 % 33.3% 33.3% 0.0% 33.3% 0.0% 0.0% | 100.0%
Recuento 0 1 0 1 0 0 2
2013 % 0.0% 50.0% 0.0% 50.0% 0.0% 0.0% | 100.0%
Recuento 0 0 1 0 0 0 1
2016 % 0.0% 0.0% 100.0% 0.0% 0.0% 0.0% | 100.0%
Recuento 1 0 1 1 0 0 3
2017 % 33.3% 0.0% 33.3% 33.3% 0.0% 0.0% | 100.0%
Recuento 0 1 0 0 0 0 1
2018 % 0.0% 100.0% 0.0% 0.0% 0.0% 0.0% | 100.0%
Recuento 3 2 2 0 0 0 7
0 ;ﬁﬁfggg‘;ﬁi‘*ﬁo de 42.9% 28.6% 28.6% 0.0% 0.0% 0.0% | 100.0%
Total Recuento 5 6 4 4 2 1 22
% 22.7% 27.3% 18.2% 18.2% 9.1% 4.5% ) 100.0%

Fuente: Base de datos la muestra investigada 2019.

En la tabla se observa que en el mayor caso de reacciones adversas se encontraron
en el grupo etario de 31 a 40 afos con el 27,3% es decir 6 pacientes, seguido del grupo
etario de 21 a 30 afios con 22,7%, dicho de otro modo 5 casos, para los grupos de 41 a 50

afios y 51 a 60 afios registraron un 18,2% es decir 4 casos para cada grupo.
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El promedio de las edades de los pacientes que ingresaron con reacciones adversas
fue de 43,8 anos de edad, el 50% de las personas que ingresaron al hospital, es menor o
igual a 41,5 anos de edad y la edad con mayor frecuencia fue de 30 afios, la persona mas

joven registrado en el proceso fue de 22 afios y la persona adulta que ingreso al hospital

Tabla 11. Estadistica de reacciones adversas por edad

Edad
N Valido 22.0
Perdidos 0.0
Media 43.8
Mediana 41.5
Moda 30,00?
Minimo 22
Maximo 71

a. Existen multiples modos. Se muestra el valor mas pequefio.

por efecto adverso fue de 71 afios.

14.0%
12.0%
10.0%
8.0%
6.0%
4.0%
2.0%
0.0%

m21-30
m31-40
m41-50

51-60
m61-70
m71-80

Fuente: Base de datos la muestra investigada 2019.

Reaccion adversa por grupo etario
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Figura 13. Reacciones adversas por grupo etario y aiio

Fuente: Elaboracion propia.
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En la figura se observa que durante el periodo 2010 — 2019 el mayor registro de
reacciones adversas se presento en el afio 2019 de los cuales comprende en el grupo etario
de 21 a 30 afios con 13,6%, seguido de 31 a 40 afios y 41 a 50 afios con 9.1%. En los afios
2013;2014; 2015y 2017, se tuvo registros de personas con edades entre 51 a 60 afios con

4,5% para cada afio, y en el 2010 el 4.5% comprende en personas de 71 a 80 afios de edad.

Finalmente, en el objetivo especifico sexto denominado “Identificar las reacciones
adversas mas frecuentes del uso de corticoides segun sexo del paciente, reportados por

la unidad de farmacovigilancia de un hospital — Huancayo 2019”, los resultados fueron:

Tabla 12. Reaccion adversa segun sexo.

Sexo
Afio Total
Masculino Femenino

Recuento 0 1 1
2010

% dentro de Ano de Notificacion 0.0% 100.0% 100.0%

Recuento 0 1 1
2012 : :

% dentro de Afo de Notificacion 0.0% 100.0% 100.0%

Recuento 2 1 3
2013 : :

% dentro de Ano de Notificacion 66.7% 33.3% 100.0%

Recuento 1 2 3
2014 . .

% dentro de Afo de Notificacion 33.3% 66.7% 100.0%

Recuento 1 1 2
2015

% dentro de Ano de Notificacion 50.0% 50.0% 100.0%

Recuento 0 1 1
2016

% dentro de Ano de Notificacion 0.0% 100.0% 100.0%

Recuento 2 1 3
2017

% dentro de Ano de Notificacion 66.7% 33.3% 100.0%

Recuento 0 1 1
2018 : :

% dentro de Afno de Notificacion 0.0% 100.0% 100.0%

Recuento 2 5 7
2019 : :

% dentro de Afo de Notificacion 28.6% 71.4% 100.0%
Total Recuento 8 14 22

% dentro de Afio de Noftificacion 36.4% 63.6% 100.0%

Fuente: Base de datos la muestra investigada 2019.

En la tabla se observa que durante el periodo 2010 — 2019, el mayor incidente de
reacciones adversas se present6 en pacientes de sexo femenino con 63,6% que equivale a 14 casos,

y que el 36,4% es decir 8 pacientes fueron de sexo masculino de los cuales el mayor registro
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presentado fue en el afio 2019 con 28,6% equivalente a 2 casos de pacientes de sexo masculino y

71,7% en pacientes de sexo femenino.

Reaccion adversa segun el sexo
25.0% 22.7%
20.0%

15.0%

9.1% 9.1%

10.0%

4.5%  4.5% 4.965%  4.5%

5.0%

0.0%

2010 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

B Masculino = Femenino

Figura 14. Frecuencia de reaccion adversa segun su edad.

Fuente: Elaboracion propia.

En la figura se observa que el mayor registro de reacciones adversas en pacientes
de sexo femenino se present6 en los afios 2019 y 2014 con 22,7%y 9,1% y en los distintos
afios existieron casos con un 4,5%, en cambio en los casos de pacientes de sexo masculino

tuvo un 9,1% en los afios 2013; 2017 y 2019, y un 4.5% en los afios 2014 y 2015.
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CAPITULO VI

ANALISIS Y DISCUSION DE RESULTADOS
6.1. Analisis y discusion

Los pacientes hospitalizados son considerados como aquellos que tienen mayor
riesgo y susceptibilidad a sufrir reacciones adversas representando entre la cuarta y sexta
causa de muerte, en este contexto es vital que el sistema de farmacovigilancia hospitalaria
se encuentre en continuo conocimiento de como se comportan los reacciones adversas en
relacion a sus proyecciones anuales, sin embargo, el calculo de la incidencia de reacciones
adversas a medicamentos a veces resulta dificil, ya que muchas de ellas no son reportadas
o no son reconocidas por el personal de salud, por lo que es imprescindible que las
acciones de farmacovigilancia se dirijan a una mejor preparacion del personal traducido
en una mejor practica sanitaria. En este sentido, y en contribucion a este problema de
salud publica, la investigacion realizada presenta resultados de las reacciones adversas de

los farmacos mas comtinmente usados después de los AINES, los Corticoides:
Asi pues y, a la luz de los resultados podemos decir lo siguiente:

Para el objetivo general, acerca de identificar la frecuencia de las reacciones
adversas del uso de corticoides reportados por la unidad de farmacovigilancia de un

hospital — Huancayo 2019. tenemos que en la Tabla 5 y la Figura 8 se observa que las



reacciones adversas por el uso de los medicamentos, presentados durante el periodo 2010
al 2019 ascienden a 171 casos, de los cuales solo 22 casos, es decir 12,87% fueron
consecuencias del uso de corticoides. Por otro lado, se observa que el afio con mayor
incidencia de reacciones adversas por uso de corticoides fue el 2019 con un porcentaje de
31,82% y en los anos 2010; 2012; 2016 y 2018 tuvieron incidencia menor con tan s6lo
4,55%. coincidentemente a este porcentaje, se puede citar a Pardo A. cuyos resultados
encontrados en su investigacion reflejan un 6 % de RAM, sin embargo, no fueron
especificas para corticoides. En la misma tabla se aprecia que el ano 2019 el porcentaje
de incidencia es de 12.28% de reacciones adversas por uso de corticoides, resultados que
son coincidentes con los encontrados por Martinez J. y Gamboa A. quienes encontraron

15,7% en el afio 2016.

Probablemente los resultados encontrados reflejen las actividades del area de
farmacovigilancia hospitalaria que con el pasar de los afios ha mejorado los
procedimientos y sistematizacion de la deteccion, el registro y la notificacion de las
reacciones adversas. Sin embargo, es necesario empoderar al personal de salud, en
especial a los profesionales y futuros profesionales quimicos farmacéuticos en la
observacion y deteccion de reacciones adversas, con la finalidad de ser el soporte de la

unidad de farmacovigilancia.

Para el primer objetivo especifico, sobre identificar las reacciones adversas mas
frecuentes del uso de corticoides segun el tipo de reacciones, reportados por la unidad de
farmacovigilancia de un hospital se tiene en la tabla 6 y la figura 9 que, de los 5 tipos
considerados en las reacciones adversas a medicamentos, solo se presentaron en el
periodo de tiempo establecido para el estudio aquellas de tipo C, y en especial en el afio
2019 ascendieron de un 4,5% reportado en el 2010 al 31,8%. Dichos resultados coinciden
con la investigacion de Yori M., Palomino D. Et al, quien sefiala que el 77,27% de sus
reportes de reacciones adversas fueron las de tipo previsibles, los otros antecedentes

considerados en la investigacion no reportan el tipo de reaccion adversa.

En el libro de Farmacovigilancia, de autoria de Raquel Herrera, publicado el 2012
en Argentina, mencionan que de todos los estudios revisados reportaron que las
reacciones de tipo A son las més frecuentes, constituyendo alrededor del 80% de las

reacciones adversas en pacientes hospitalizados. ¥
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Al respecto, la clasificacion de las reacciones adversas segin Edwars y Aronson
(2000), consideran que las de tipo C, se encuentran relacionadas a la exposicion
prolongada a dichos farmacos; en este caso los pacientes a quienes pertenecian las
reacciones adversas padecian una enfermedad cronica dependiente de corticoides o se
encontraban en hospitalizacion por largo tiempo, lo que ocasion6 el deposito del farmaco
en diferentes tejidos provocando alteraciones fisiologicas, por ejemplo en el eje
Hipotalamo — hipofisis — suprarrenal. No obstante, estas reacciones, también pudieron
entrar en la clasificacion de tipo A, es decir predecibles y potencialmente evitables; lo
cual fue eleccion del investigador que las considero de tipo C, por tener la caracteristica

del uso cronico o prolongado.

Salas J. y Sarmiento C. concluyen en su investigacion que mientras mas larga sea
la exposicion al medicamento mayores efectos se van a desencadenar, por ello las
indicaciones médicas del uso de corticoides deben ser muy precisas; donde el médico
debe supervisar la suspension y el retomar la medicacion en los pacientes sometidos a

estos farmacos

El segundo objetivo especifico acerca identificar las reacciones adversas mas
frecuentes del uso de corticoides en relacion a la patologia, reportados por la unidad de
farmacovigilancia de un hospital, se sustenta en los resultados de la tabla 7 y figura 10,
donde se aprecia claramente que la mayor frecuencia de reacciones adversas segun su
patologia durante el periodo 2010 y 2019, fueron presentados a raiz de las enfermedades
renales iniciandose con un 4.5% en el afio 2012 y llegando hasta el 31.8% durante el 2019,
seguidamente se encuentran las reacciones adversas a causa de las enfermedades del
colageno presentandose solamente hasta un 4,5% en los afios 2013; 2014 y 2015,
finalmente se presentd un caso equivalente al 4,5% en el 2010 como consecuencia de una

enfermedad neuroldgica.

Es posible que los resultados obtenidos, se deban a que los corticoides se han usado
durante afios en algunas enfermedades renales como la glomerulonefritis, la enfermedad
renal tubular e intersticial (Nefritis) y el rechazo después de un trasplante renal, gracias a
su efecto inmunosupresor y siendo éstas enfermedades cuya causa es una reaccion inusual
del sistema inmune su accidén es altamente benéfica; sin embargo, en este trayecto y

debido a las grandes y permanentes dosis en que son administrados los corticoides es
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posible que puedan surgir efectos secundarios negativos en el transcurso del tratamiento
provocando el reporte inmediato por la unidad de farmacovigilancia a fin de que el
profesional tratante evalue el riesgo — beneficio del continuar con la terapéutica
esteroidea. En este contexto, la investigacion de Starikyevich A. determind que mas del
85% de pacientes que recibieron tratamiento con corticoides por alguna enfermedad renal
sufrieron reacciones adversas, siendo el mas frecuente el metabolico como el incremento
de la glicemia, la cual ocurre por la reduccion de la captacion de glucosa por resistencia
a la insulina hepatica y periférica pero también por inhibicion de la secrecion de la

insulina.

Atendiendo al tercer objetivo especifico acerca de identificar las reacciones
adversas mas frecuentes del uso de corticoides en relacion al 6rgano o sistema afectado
(WHOART CLAS), reportados por la unidad de farmacovigilancia de un hospital, se tiene
la tabla 8 y la figura 11 en las que se aprecia que los 6rganos afectados con mayor
frecuencia durante el periodo 2010 —2019, se dieron en el sistema nervioso central (SNC),
con 26,2% la sangre (Sangrado y alteraciones de la coagulacion) con 16,7% y la piel y
anexos con 14,3%. Resultados que contrastan con los encontrados por el investigador
Vega J. y Mazzotti G. quien reporta en sus resultados que el 87,5% padecian de un tipo
de trastorno mental por uso de corticoides, entre ellos 37% de depresion, 65% de
ansiedad, 77% alteraciones del suefio, 20% de mania y 12% de delirio y psicosis. Asi
mismo con las investigaciones de Aljebab A. y Conroy S. y Sanchez M., Pecino B. Et al.
Quienes encontraron cambios del comportamiento, trastornos del suefio y episodios

maniacos respectivamente.

Los resultados obtenidos para esta dimension probablemente se deban a la
presentacion de reacciones adversas al inicio del tratamiento con dosis altas de
corticoides. La fisiopatologia de los efectos en el SNC no esta bien definida, son embargo,
parece ser que actuan en receptores cerebrales que modulan las emociones, o podria ser
que acten en sistemas relacionados a la dopamina, serotonina y al sistema colinérgico.
Por otro lado, la teoria con mayor aceptacion es aquella en la que se describe el efecto de
los corticoides en el hipocampo como 6rgano diana o blanco de accidn de los corticoides,
provocando los cambios en el pensamiento, afecto y comportamiento de los pacientes, asi

como en la memoria a corto plazo. 4%
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El cuarto objetivo, referido a identificar las reacciones adversas mas frecuentes del
uso de corticoides en relacion con la severidad, reportados por la unidad de
farmacovigilancia de un hospital se evidencian en la tabla 9 y la figura 12 en la cual se
observa que durante el periodo 2010 al 2019 las reacciones adversas que predominaron
fueron los de intensidad leve con 13,6% respecto a los de intensidad moderada. En el afio
2019 el porcentaje de eventos adversos leves supera el 20% (22,7%). Resultados que
difieren con los encontrados por Yori M., Palomino D. Et al (9) que reportan el 54,54%
de eventos adversos de intensidad moderada, coincidentemente, la investigacion de Mejia

N. Et al reporta también como “serias” las reacciones adversas encontrados en 61%.

Al respecto, como el estudio fue inicamente a través de la revision de los registros
de la unidad de farmacovigilancia, no existen evidencias de como los profesionales que
realizaron los reportes catalogaron la severidad de los eventos, considerandose un sesgo
en la calidad de la informacion obtenida, sin que ello reste la importancia a los resultados

presentados.

Los ultimos dos objetivos especificos resaltan las reacciones adversas mas
frecuentes del uso de corticoides en relacion con el edad y sexo del paciente, reportados
por la unidad de farmacovigilancia de un hospital, al respecto, las tablas 10, 11 y 12 y las
figuras 13 y 14 reportan que las reacciones adversas en su mayoria se encontraron en el
grupo etario de 31 a 40 afios con el 27.3% es decir 6 pacientes, seguido del grupo etario
de 21 a 30 afios con 22,7%, dicho de otro modo 5 casos, para los grupos de 41 a 50 afios
y 51 a 60 afios registraron un 18,2% es decir 4 casos para cada grupo. Asi mismo, el
promedio de las edades de los pacientes que ingresaron con reacciones adversas fue de
43,8 anos, la edad con mayor frecuencia fue de 30 afios, la persona mas joven registrado
en el proceso fue de 22 afios y la persona adulta que ingreso al hospital por efecto adverso
fue de 71 afios. Resultados que son comparables con los obtenidos en la investigacion de

Pardo A. en la que edad promedio de los afectados estuvo alrededor de los 70 a 77 aios.

Por otro lado, en cuanto al género o sexo de mayor afectacion el 63,6% corresponde
al femenino en comparacién con tan sélo un 36,4% de varones. Lo cual, durante el afio
2013; 2017 y 2019, sufre variaciones ya que el 9,1% de eventos adversos correspondi6 al

sexo masculino. Resultados que son contrarios a los obtenidos por Pardo A. quien
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encontro que el sexo masculino fue el mas afectado con 58,5% en relacion con el 41,5%

de mujeres.
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CONCLUSIONES

Se identifico la frecuencia de las reacciones adversas del uso de corticoides
reportados por la unidad de farmacovigilancia de un hospital — Huancayo 2019,

siendo esta de 12,87% del total de reacciones adversas en el periodo 2010 - 2019.

Se identifico las reacciones adversas mas frecuentes del uso de corticoides segun el
tipo de reacciones, reportados por la unidad de farmacovigilancia de un hospital —
Huancayo 2019, donde el tipo C es decir los relacionados al tiempo de exposicion

o uso fue de 100%.

Se identifico las reacciones adversas mas frecuentes del uso de corticoides seglin la
patologia, reportados por la unidad de farmacovigilancia de un hospital — Huancayo
2019, obteniendo que el 81,8% fueron consecuencia de la medicacion para

enfermedades renales.

Se identifico las reacciones adversas mas frecuentes del uso de segun el 6rgano o
sistema afectado (WHOART CLAS), reportados por la unidad de
farmacovigilancia de un hospital — Huancayo 2019, siendo el primer lugar para el

sistema nervioso central con 26,2%.

Se identifico las reacciones adversas mas frecuentes del uso de corticoides segun la
edad del paciente, reportados por la unidad de farmacovigilancia de un hospital —

Huancayo 2019, siendo la edad promedio de 43.8 afios.

Se identifico las reacciones adversas mas frecuentes del uso de corticoides segun el
sexo del paciente, reportados por la unidad de farmacovigilancia de un hospital —

Huancayo 2019, siendo el sexo de mayor afectacion el femenino con 63,6%.
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RECOMENDACIONES

Al servicio o area de Farmacovigilancia del hospital, formular estrategias de
monitorizacion al paciente que permitan la notificacion adecuada y oportuna de
reacciones adversas medicamentosas, con la finalidad de que no pasen

desapercibidas para el personal médico y no sean infravaloradas.

A los profesionales médicos, asumir la responsabilidad del inicio de tratamiento
con corticoides; supervisando estrictamente el tiempo y la dosis en la que sera
empleado con la final de reducir el riesgo de interferir con la produccion endégena

corporal provocando reacciones adversas importantes.

A los profesionales de Farmacia y bioquimica, proponerles la actualizacion
continua que fortalezca y promueva la seguridad y eficacia de los medicamentos en
beneficio de los pacientes, con la finalidad de detecta los problemas relacionados
con el uso de los mismos comunicando los hallazgos y dando alternativas junto al

quipo de salud.

A los docentes y estudiantes de la Escuela Profesional de Farmacia y Bioquimica
enfatizar el conocimiento referente a la Norma Técnica de Salud que regula las
actividades de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia de Productos Farmacéuticos,
Dispositivos Médicos y Productos Sanitarios, a fin de documentarse e informar las

reacciones adversas que pueden estar afectando la salud del paciente.

A la Escuela Profesional de Farmacia y Bioquimica incentivar en investigaciones
relacionadas a farmacovigilancia, aumentando la muestra y permitiendo su
estratificacion, con la finalidad de obtener una mejor aproximacion a la situacion

actual y real del problema.
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ANEXOS



ANEXO 1

MATRIZ DE CONSISTENCIA

TITULO: EVENTOS ADVERSOS DEL USO DE CORTICOIDES REPORTADOS POR LA UNIDAD DE  FARMACOVIGILANCIA DE UN
HOSPITAL - HUANCAYO 2019

AUTOR: Bachiller Fredy Anibal Chuquipoma Espinoza

" oz . . Formulacion Variable de .
Formulacion del problema Formulacién de objetivos o, . . Y Método
de hipdtesis investigacion
General:
General: 1. Tipo de investigacion
;Cuéles son las reacciones adversas Id:cnnﬁcar las reacciones adversas Variable: Basica, de Nivel descriptivo observacional
mas frecuentes del wuso de

mas frecuentes del wuso de
corticoides reportados por la unidad
de farmacovigilancia de un hospital
— Huancayo 2019?

Especificos:

(Cuales son las reacciones adversas
mas frecuentes del wuso de
corticoides segin el tipo de
reacciones, reportados por la unidad
de farmacovigilancia de un hospital
— Huancayo 2019?

(Cuadles son las reacciones adversas

mas frecuentes del uso de
corticoides segun la patologia,
reportados por la unidad de

farmacovigilancia de un hospital —
Huancayo 2019?

corticoides reportados por la unidad
de farmacovigilancia de un hospital
— Huancayo 2019.

Especificos:

Identificar las reacciones adversas
mas frecuentes del wuso de
corticoides segun el tipo de
reacciones, reportados por la unidad
de farmacovigilancia de un hospital
— Huancayo 2019.

Identificar las reacciones adversas

mas frecuentes del uso de
corticoides segin la patologia,
reportados por la wunidad de

farmacovigilancia de un hospital —
Huancayo 2019.

La investigacion
no plantea
hipotesis.

Eventos adversos del
uso de corticoides.

Variable unica:
Definida como:
efecto nocivo 'y no

deseado que se
presenta tras la
administracion de un
medicamento

glucocorticoide, a dosis
utilizadas

habitualmente en la
especie humana, para
prevenir, diagnosticar
0 tratar una
enfermedad, o para
modificar  cualquier
funcién biolégica” 39,

2. Disefio de investigacion
(0] M

3. Poblacién y muestra

La muestra que se pretende estudiar estara
conformada por los registros o documentos
informativos de eventos adversos del uso de
corticoides, emitidos por el area de
farmacovigilancia del Servicio de Farmacia del
Hospital Regional Docente Clinico Quirtrgico
Daniel Alcides Carridon, en un periodo de tiempo
determinado.

4. Técnicas de recoleccion de datos
Para la investigacion se obtendra la informacion de
la variable propuesta a través de la revision
documentaria.

5. Instrumento de recoleccion de datos




(Cuales son las reacciones adversas
mas frecuentes del wuso de
corticoides segin el organo o
sistema  afectado = (WHOART
CLAS), reportados por la unidad de
farmacovigilancia de un hospital —
Huancayo 2019?

(Cuales son las reacciones adversas
mas frecuentes del wuso de
corticoides segun la severidad,
reportados por la unidad de
farmacovigilancia de un hospital —
Huancayo 2019?

(Cuales son las reacciones adversas
mas frecuentes del wuso de
corticoides segiin la edad del
paciente, reportados por la unidad de
farmacovigilancia de un hospital —
Huancayo 2019?

(Cuales son las reacciones adversas

mas frecuentes del uso de
corticoides segun el sexo del
paciente, reportados por la unidad de
farmacovigilancia de un hospital —
Huancayo 2019?

Identificar las reacciones adversas
mas frecuentes del wuso de
corticoides segin el organo o
sistema  afectadko = (WHOART
CLAS), reportados por la unidad de
farmacovigilancia de un hospital —
Huancayo 2019.

Identificar las reacciones adversas
mas frecuentes del wuso de
corticoides segun la severidad,
reportados por la unidad de
farmacovigilancia de un hospital —
Huancayo 2019.

Identificar las reacciones adversas
mas frecuentes del uso de
corticoides segin la edad del
paciente, reportados por la unidad de
farmacovigilancia de un hospital —
Huancayo 2019.

Identificar las reacciones adversas
mas frecuentes del wuso de
corticoides segun el sexo del
paciente, reportados por la unidad de
farmacovigilancia de un hospital —
Huancayo 2019.

Durante la investigacion se disefiara una Ficha de
Andlisis de Informacioén de acuerdo a los
indicadores de la variable y sus dimensiones.

6. Analisis estadisticos
Se aplicara el analisis estadistico de nivel
descriptivo a través del software recomendado para
investigaciones sociales y ciencias de la salud,
SPSS Version 25 (Programa estadistico para
ciencias de la salud), los graficos serdn procesados
con la hoja de célculo del software Microsoft Excel
2016.

Fuente: Elaboracion propia




ANEXO 2

MATRIZ DE OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Variable | Definicion conceptual Definicion operacional | Dimensiones | Indicadores Escala
Tipo A: Relacionadas con la dosis
Eventos Tipo B: No relacionadas a la dosis
Tipo C: producidas por uso cronico
adversos P P P
“....efecto nocivo y no deseado seatn tino Tipo D: De aparicion tardia
A que se presenta tras la & p Tipo E: Aparecen con la suspension del farmaco
A administracion de un Tipo F: incluye fallo terapéutico.
8 medicamento glucocorticoide, a Respuesta del Enfermedades autoinmunes
= dosis utilizadas habitualmente or fnismo a un fArmaco Enfermedades renales
2 en la especie humana, para g Segtn Enfermedades neurolégicas
O R ) del grupo de los . .
@) prevenir, diagnosticar o tratar antinflamatorios patologia Enfermedades del colageno
E‘l una enfermedad, o para esteroideos. de caricter Enfermedades hematologicas
o modificar cualquier funcion HOCIVO ue’ se presenta Trasplantes
% biologica™” 0, que se b Alteraciones generales
a dosis terapéuticas y . .
d e pueden ser Alteraciones de la piel y anexos
a “suceso médico desafortunado quep Alteraciones del SNC y SNP
consideradas como parte . .
8 que puede presentarse durante o no del tratamiento con | *Seetin Alteraciones endocrinas
rnfé el tratamiento con un dichos fArmacos or agno o Alteraciones del sistema GI
m medicamento pero que no ) G s%[ema Alteraciones metabolicas y nutricionales
E necesariamente tiene una afectado Alteraciones del sistema hepatobiliar
< relacion causal con dicho Alteraciones del sistema respiratorio
& tratamiento” OMS (1992) 4 Alteraciones de los mecanismos de resistencia é
E Alteraciones del sistema musculo esquelético Z
&) Alteraciones psiquidtricas %
5 Alteraciones del sistema urinario Z.




Alteraciones de las células blancas
Alteraciones de plaquetas, coagulacion y
sangrado

Alteraciones cardiovasculares generales
Neoplasias

Alteraciones en lugar de administracion
Alteraciones del ritmo y FC

Alteraciones de los sentidos vision, audicion y
vestibulares.

Alteracion de los hematies

Seglin la Leve
intensidad del | Moderada
evento Grave
adverso
00-10 afios 51-60 afios
. 11-20 afos 61-70 afos
Segin laedad | 51 30 a70s 71-80 afios
del paciente | 31 40 afios 81-90 afios
41-50 anos 91-100 anos
Seglin sexo .
Masculino

del paciente

Fuente: Elaboracion propia.




Nro. de Notificacion |

A.

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

ANEXO 3

FICHA DE ANALISIS DE DATOS DE LA VARIABLE REACCIONES ADVERSAS DEL USO DE CORTICOIDES

Identificacion del Paciente

Fecha de Notificacion |

Nro. Historia Clinica/DNI | | Sexo Mn( )  Fol Edad | / /
Datos de la sospecha del incidente adverso
Eventos adversos segun tipo
Tipo A Tipo B Tipo C Tipo D Tipo E Tipo F
(1) (2) (3) (4) (5) (6)
Segun patologia
Enf. Autoinmunes Enf. Renales Enf. Neurolégicas Enf. Del colageno Enf. Hematologicas Transplantes

(1)

(2)

(3)

(4)

(5)

(6)

*Segun érgano o sistema afectado

Alteraciones Alteraciones
de la piel y
generales
anexos

(1) (2)

Alteraciones del
SNC y SNP
(3) (4)

Alteraciones
endocrinas

Alteraciones
del sistema Gl

(3) (6)

Alteraciones
del sistema
hepatobiliar

(7) (8)

Alteraciones
metabolicas y
nutricionales

Alteraciones
del sistema
respiratorio

Alteraciones Alteraciones
de los del sistema
mecanismos musculo

de resistencia

(9)

esquelético
(10)

Alteraciones Alteraciones

AR del sistema

psiquiatricas L
urinario

(11) (12)




Alteraciones
. Alteraciones . . de los
Alteraciones de plaquetas Alteraciones Alteraciones en Alteraciones sentidos Alteracion de
de las células -’ | cardiovasculares | Neoplasias lugar de . - .
coagulacion y e .. | delritmoy FC vision, los hematies
blancas d generales (16) administracion 18 dicio 20
(13) sangrado (15) (17) (18) audicion y (20)
(14) vestibulares.
(19)
Segun la intensidad del evento adverso
eve oderado rave
L Moderad G
(1) (2) (3)
Lugar del Incidente
Cirugia UCl Medicina Consultorio Externo Emergencia

M

(2)

(3)

(4)

(5)




ANEXO 4

VALIDACION DE LOS INSTRUMENTOS



FICHA DE VALIDACION DE INSTRUMENTO

L DATOS INFORMATIVOS

 TITULO DEL INST RUMENTO: FICHA DE ANALISIS DE DATOS DE LA VARIABLE
EVENTOS ADVERSOS DEL USO DE CORTICOIDES

Apeliidos Y Nombres Del Experto Institucién donde Grado Académico
labora
POMA VIVAS MONICA EVENCIA UNIVERSIDAD DOCTORA
PERUANA LOS ANDES

INSTRUCCIONES: Lea cada uno de los indicadores correspondientes a los criterios que estructura la

validacion de los instrumentos de tesis, y cologue un aspa {X}, segiin su valoracién:

1 - Deficiente 2 - Aceptable 3 —Bueno 4 - Excelente
i ASPECTOS DE VALIDACION:

CRITERIOS INDICADORES 11334
CLARIDAD Esta fermulado con lenguaje apropiado X
OBIETIVIDAD Esta expresado en conductas observables X
ACTUALIDAD Adecuado al avance cientifico X
ORGANIZACION Existe una organizacion iogica X
SUFICIENCIA Comprende aspectos de cantidad y calidad X
INTENCIONALIDAD | Adecuado para valorar aspectos comprendidos X

en los objetivos . .
CONSISTENCIA Basado en los aspectos tedricos y cieniificos X
COHERENCIA De acuerdo a dimensiones e indicadores X
METODOLOGIA Las estrategias responden al proposito del X
_diagndstico
PERTINENCIA Es oportuno para la investigacién X
Sub total 6 |32
Total | 32

Hi. PROMEDIO DE LA EVALUACION
EXCELENTE

DEFICIENTE (10}

ACEPTABLE (11— 20) BUENO (21 —30)

w. OPINION D SUGERENCIAS:

EXCELENTE (31 -40)

L Dea. fénika Poms ¥
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FICHA DE VALIDACION DE INSTRUMENTO

1 DATOS INFORMATIVOS

TITULO DEL INSTRUMENTO:
FICHA DE ANALISIS DE DATOS DE LA VARIABLE EVENTOS ADVERSOS DEL USO DE CORTICOIDES

Apellides Y Nombres Del Experto | Institucion donde Grado Académico
e . s e e e - |ah°ra
De La Yega Portugal Karen lvonne Universidad Magister

Continental |

i Tt . 2 —

SR, LS S R

INSTRUCCIONES: Lea cada uno de los indicadores correspondientes a los criterios gue estructura la
validacion de fos instrumentos de tesis, y coloque un aspa (X}, segiin su valoracion:
1~ Deficiente 2 - Aceptable 3-Bueno 4 - Excelente

i ASPECTOS DE VALIDACION:

| CRimeRs _pDicabores - [1[2]3Ta
____C_!AR!DRD | Esta fo_a_'@_pl_ado con lenguaje aproplauo ______ i L 2l
OBIETIVIDAD Esta expresado en condm:tas observabies 5 4
ACTUALIDAD | Adecuado al avance cientifico == B __i_ i Z'_
ORGAMNIZACION Existe una organizacion logica = T I
SUFICIENCIA | Comprende aspectos de cantidad y calidad | | 1<
INTENCIONALIDAD. | Adecuado para valorar aspectos comprendidos | | | { -
en los objetivos UL e R ek
CONSISTENCIA Basado en los aspectos teoricos y cientificos | T 1]
COHERENCIA De acuerdo a dimensiones ¢ indicadores | T 1 0
METODOLOGIA Las estrategias responden al propgsito del I
diagnostico : | /
PERTINENCIA Es oportuno para la investigacion :
Sub total s a2
Total )

i PROMEDID DE LA EVALUACION
Sninda \\11 paile {3#)

DEFICIENTE {10) ACEPTABLE (11-20) BUENO {21 -30) EXCELENTE {31 —L-:'la}‘!

v, OPINION O SUGERENCIAS:

el = AR S ]

Scanned w1ﬂ1 CamScax



FICHA DE VALIDACION DE INSTRUMENTO

L DATOS INFORMATIVOS

TITULO DEL INSTRUMENTO: > ., £os A slver del Uso de Povii rdeg
)Qerorthalqs Porfa. ‘z{mdi‘l de Farmasovi = aueia.sjc. .:4 Hasﬁ-%a}

Apellidos Y Nombres Del Experto Institucion donde Grado Académico
labora
,Qafazﬂ Pei&.,ge.g:{:\rg’ JPLA Ha'g,.:g ter

INSTRUCCIONES: Lea cada uno de los indicadores correspondientes a los criterios que estructura la
validacion de los instrumentos de tesis, y cologue un aspa {X), segin su valoracion:
1-Deficiente 2 — Aceptable 3 —-Bueno 4 - Excelente

il. ASPECTOS DE VALIDACION:

CRITERIOS INDICADORES 12,34
CLARIDAD Esta formulado con lenguaje apropiado >
OBJETIVIDAD Esta expresado en conductas observables X
ACTUALIDAD Adecuado al avance cientifico b4
ORGANIZACION Existe una organizacion logica X
SUFICIENCIA Comprende aspectos de cantidad y calidad x
INTENCIONALIDAD | Adecuado para valorar aspectos comprendidos g

en los objetivos X
CONSISTENCIA Basado en los aspectos tedricos y cientificos 4
COHERENCIA De acuerdo a dimensiones e indicadores X
METODOLOGIA Las estrategias responden al propésito del

diagnéstico X
PERTINENCIA Es oportuno para la investigacion X

Sub total 45 |29
Total 35

. PROMEDJO DE LA EVALUACION
2celente

DEFICIENTE {10}  ACEPTABLE {11-20) BUENO (21 -30}) EXCELENTE (31 —40)

. OPINION O SUGERENCIAS:

BRefeslliz
=7




ANEXO 5

PERMISO DE EJECUCION DE TESIS



GOBIERNOREGIONALIUNIN

HOSPITAL R.D.C.Q. "DANIEL A. CARRION" = HYQ
OFICINA DE APOYO A LA CAPACITACION DOCENCIA E INVESTIGACION

"Arie de fa lucha contra la Corrupcion y la Impunidad”

Huancayo, 21 de noviembre del 2019.

CARTA N°.35 2-2019-HRDCQ-DAC-HYO-OACDEL

Sefiora (ta):

O.F. Giovana Isabel, SOLIS VELIZ.

JEFE DEL DEPARTAMENTO DE FARMACIA,

PRESENTE.-

ASUNTO: AUTORIZACION PARA REALIZACION DE TRABAJO DE INVESTIGACION.

REFERENTE: FUT con Expediente N° 26(4118.

Por medio de la presente es grato dirigirme a Ud., para saludarlo cordialmente, a
nombre del Hospital Regional Docente Clinico Quirurgico Daniel A., Carrion y la
Oficina de Apoyo a la Capacitacién Docencia e Investigacion, en alencion al
documento de la referencia; con la Evaluacion y Aprobacion del Presidente del
Comité de Investigacion del Hospital y el visto bueno de la jefatura de la Oficina de
Apoyo a la Capacitacion Docencia e Investigacion, comunico la AUTORIZACION,
del uso de campo clinico, para la ejecucién, del proyecio de tesis titulada, “Eventos
adversos del wuso de corticoides reportados por la unidad de

Sfarmacovigilancia de un Hospital de Huancayo 2019”, presentado por el
bachiller don: Fredy Anibal, CHUQUIPOMA ESPINOZA, para obtener el titulo
Profesional de Quimico Farmacéutico, estudiante de la Universidad Peruana los
Andes.

En espera de la atencién a la presente, solicito brindarle las facilidades del caso,
reciba Ud., las muestra mi especial consideracion y estima personal.

Atentamente.

i e EARAL: =
3 DEOGENTE

o S AMIEL A, CARRION -

Nl

"’""zmuco "DAC - HYO |

3, bslu\ (:l.w o 1 : :
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Archive, ] /
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ANEXO 7
SABANA DE RESULTADOS

Nro. Datos Segiin Segiin Segiin Segiin Segiin Lugar del

Fecha_Notificacion Fecha_nacimiento edad Incidente

Notificacion
adverso

Patologia Organo Organo2 Organo3  Intensidad Incidente

7 8/08/2019 2019 8 2 12/06/1983 36 3 2 2 3 17 1 3
6 23/05/2019 2019 5 1 20/12/1976 43 3 2 5 2 2
5 15/04/2019 2019 4 2 22/01/1980 40 3 2 3 6 17 1 1
4 28/03/2019 2019 3 2 3/05/1990 29 3 2 4 14 2 2
3 25/03/2019 2019 3 2 29/04/1975 44 3 2 14 2 1 1
2 7/02/2019 2019 2 1 28/02/1994 26 3 2 3 17 1 3
1 1/01/2019 2019 1 2 17/12/1989 30 3 2 6 14 1 1
1 5/06/2018 2018 6 2 28/08/1980 39 3 2 6 1 1
1 13/04/2017 2017 4 2 21/03/1974 45 3 2 2 5 17 1 1
2 27/07/2017 2017 7 1 3/09/1959 60 3 2 3 17 1 1
3 5/09/2017 2017 9 1 21/05/1989 30 3 2 4 17 1 3
1 9/05/2016 2016 5 2 29/01/1975 45 3 2 6 17 1 3
1 16/06/2015 2015 6 1 13/11/1986 33 3 4 5 6 14 2 2
2 25/10/2015 2015 10 2 1/08/1961 58 3 2 4 17 1 1
1 18/02/2014 2014 2 2 4/10/1962 57 3 2 2 1 3
2 6/08/2014 2014 8 2 12/08/1986 33 3 2 17 1 1
3 16/11/2014 2014 11 1 1/11/1997 22 3 4 2 4 17 1 3
1 17/03/2013 2013 3 1 23/04/1956 63 3 2 6 14 1 3
2 24/07/2013 2013 7 1 1/07/1985 34 3 4 2 1 3
3 5/10/2013 2013 10 2 2/04/1961 58 3 2 14 1 3
1 22/08/2012 2012 8 2 2/02/1953 67 3 2 4 14 1 3
1 14/04/2010 2010 4 2 13/08/1948 71 3 3 17 1 3




ANEXO 8

COMPROMISO DE AUTORIA

En la fecha, yo Fredy Anibal Chuguipoma Espinoza, identificado con DNI 42387061,
domiciliado en Cafle Amancebados #1667 £l Tambo - Huancayo; egresado de la
Escuela Profesional de Farmacia v Bioquimica de la Universidad Peruana Los Andes, me
COMPROMETO a asumir las consecuencias administrativas y/o penales gue hubiera
lugar si en I3 elaboracidn de Ia investigacién titulada “EVENTOS ADVERSOS DE: USO
DE CORTICOIDES REPORTADOS POR LA UNIDAD DE FARMACOVIGILANCIA DE UN
HOSPITAL — HUANCAYO 2019°, si se consideran datos falsos, falsificacion, plagio, auto
plagio, etc. y declaro bajo juramento que este trabajo de investigacidn es de propia
autoria, los datos presentados serdn reales ¥ se¢ han respetade las normas
internacionales de citas y referencias de las fuentes consultadas.

Huancayo, marzo 2020

Bach. Fredyhl Chuguipoma Espinora
DN 42367061




ANEXO 9

DECLARACION DE CONFIDENCIALIDAD

En la fecha, yo Fredy Anibal Chuguipoma Espinoza, identificado con DNI 42367061,
domiciliade en Calle Amancebados #1667 £l Tambo - Huancayo; egresado de la Escuela
Profesional de Farmacia y Bioguimica de la Universidad Peruvana tos Andes, por el
presente:

DECLARO mantener la confidencialidad de Iz informacion recabads como parte de fa
investigaciGn titulada “EVENTOS ADVERSOS DEL USO DE CORTICOIDES REPORTADOS
POR LA UNIDAD DE  FARMACOVIGILANG A DE UN HOSPITAL — HUANCAYO 2015" pare
io cual se trabajard con informacion de registros de fichas RAMS de las oficinas
farmacéuticas, cuyos datos solo serviran para alcanzar los objetivos propuestos en el
astudio.

Huancayo, marzo 2020

Bach. Fre"d\t A, Chuguipoma Espinoza
DRNI 42367061




