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Resumen
Objetivo: Evaluar el impacto de un programa de deprescripcion en la frecuencia de
potenciales interacciones medicamentosas mayores indexado (IPIMM), polifarmacia,

deprescripcion y analisis expolratorio de mortalidad y estancia hospitalaria en 3 Unidades
de Cuidado Intensivo (UCI).

Diseno: Estudio de cohorte ambispectiva. Seguimiento a tres meses, cohorte no expuesta
(febrero, marzo, abril 2022), cohorte expuesta (mayo, junio, julio 2022)

Ambito: 3 UCI adultos de instituciones de alta complejidad (58 camas). Bogota Colombia.
Pacientes: 983 pacientes hospitalizados en la UCI y sus prescripciones médicas.

Intervenciones: desarrollo de modelo educativo de gestién de riesgo de interacciones
medicamentosas a personal asistencial

Variables de interés: variables de desenlace: IPIMM ,eventos de deprescripcion,
polifarmacia (PF) estancia hospitalaria y mortalidad variables de exposicion: edad, APACHE
I, proporcién de pacientes con polifarmacia, nimero de medicamentos deprescritos.

Resultados. Reduccién en la mediana de IPIMM en grupo expuesto al programa, en
comparacion al grupo no expuesto (0.39 vs 0.83 p: 0.02), con un aumento en el nimero de
evento de deprescripcion (426 vs 296 p: 0.03). No se encontr6 un impacto significativo en la
proporcion de pacientes con PF (53.7% vs 49.8%,p: 0.3).En la exploracion de el desenlace
muerte se registra en el grupo expuesto 23 eventos (4.5%) contrastando 40 eventos (4.5%
vs 8.6%) permite calcular RR 0.68 (IC: 0.48-0.94) ,reduccion de riesgo absoluto (RRA) de
4.1%, reduccion de riesgo relativo (RRR) de 47%, diferencia de proporciones de 17% . Se
evidenci6 una correlacion de IPIMM y estancia hospitalaria de 0.15 con un valor de p=0,001.
Evidenciando un efecto de reduccion de las IM en el grupo expuesto , aumento de eventos
de deprescripcion sin impacto en PF y sugiriendo proteccion en desenalces duros

Conclusiones: Se destaca la necesidad de incorporar programas multidisciplinarios de
busqueda, evaluacién y control de las IM en UCI con la intencidén de minimizar los riesgos

Palabras clave
Deprescripcidn, polifarmacia, Interaccién medicamentosa, unidades de cuidado intensivo,
mortalidad, estancia hospitalaria



Impact of Medication Deprescription on Major Pharmacological Interactions in
Three Intensive Care Units

Abstract

Objective: To evaluate the impact of a deprescription program on the frequency of indexed
potential major drug interactions (IPIMM), polypharmacy and deprescribing, analysis
exploratory in mortality and hospital stay in three Intensive Care Units (ICUs).

Design: Ambispective cohort study. Three-month follow-up period: non-exposed cohort
(February-April 2022) and exposed cohort (May-July 2022).

Setting: Three adult ICUs in high-complexity institutions (58 beds total), Bogotd, Colombia.
Patients: A total of 983 ICU-hospitalized patients and their medical prescriptions

Interventions: Implementation of an educational model on drug interaction risk
management targeted to healthcare personnel.

Outcome variables: IPIMM, deprescription events, polypharmacy (PF), hospital length of
stay, and mortality. Exposure variables: age, APACHE II score, proportion of patients with
polypharmacy, and number of deprescribed medications.

Results:

A significant reduction was observed in the median IPIMM among patients exposed to the
program compared with the non-exposed group (0.39 vs. 0.83; p = 0.02), along with an
increase in deprescription events (426 vs. 296; p = 0.03). No significant difference was
found in the proportion of patients with polypharmacy (53.7% vs. 49.8%; p = 0.3).
Regarding mortality, 23 events (4.5%) were recorded in the exposed group versus 40
events (8.6%) in the non-exposed group, yielding a relative risk (RR) of 0.68 (95% CI: 0.48-
0.94), an absolute risk reduction (ARR) of 4.1%, and a relative risk reduction (RRR) of 47%.
A correlation between IPIMM and hospital stay was identified (r = 0.15, p = 0.001). The
findings demonstrate a reduction in drug interactions in the exposed cohort, an increase in
deprescription events without impact on polypharmacy, and a potential protective effect on
hard outcomes.

Conclusions:

These results underscore the importance of implementing multidisciplinary programs for
the detection, assessment, and control of drug interactions in ICUs to minimize patient risk.

Keywords
Deprescription, polypharmacy, drug interaction, intensive care units, mortality, hospital
stay.



Introduccion

La polifarmacia (PF), definida por la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) como el
consumo de cinco o mas medicamentos de forma rutinaria, se presenta como un fenémeno
de gran interés en el &mbito de la seguridad farmacolégica, dado que la creciente literatura
la asocia con multiples eventos adversos en salud (1,2). Este fenémeno parece estar
mediado, al menos parcialmente, por su asociacion con la frecuencia de interacciones
medicamentosas (IM) (3). Segtin la OMS, una IM se define como un evento farmacoldgico o
clinico en el cual el efecto de un medicamento es modificado por la administracion
simultdnea o reciente de otro farmaco, alimento, bebida o condicién médica, lo que puede
alterar su eficacia terapéutica o incrementar el riesgo de reacciones adversas a
medicamentos (RAM) (4,5). Las RAM se consideran responsables de hasta un sexto de las
hospitalizaciones, con repercusiones relevantes en mortalidad, prolongacién de la estancia
hospitalaria y aumento de costos para los sistemas de salud (6,7). En respuesta a este
panorama, la OMS incorporé la PF como eje estratégico de su campaiia global “Prescripcion
sin dafio” (Medication Without Harm, 2017), orientada a sensibilizar y reducir los riesgos
asociados al uso inadecuado de medicamentos (8).

En el contexto del paciente criticamente enfermo, este desafio adquiere una magnitud atin
mayor. La necesidad de multiples medicamentos para el manejo de patologias agudas y
comorbilidades eleva la probabilidad de alcanzar umbrales de PF y de exposicién a IM (9).
Ademas, las alteraciones fisioldgicas y farmacocinéticas/farmacodinamicas (PK/PD)
propias del paciente critico —como cambios en el volumen de distribucién, metabolismo
hepatico, eliminacién renal y unién a proteinas plasmaticas— afiaden capas adicionales de
complejidad e impredecibilidad (10-12). Dichas variaciones pueden modificar el perfil de
eficacia y seguridad de los farmacos, generando riesgos a menudo no advertidos, lo que
subraya la necesidad de estrategias de vigilancia y monitoreo que contribuyan a su
mitigacion (13).

En este escenario, la deprescripcién ha emergido como una estrategia util para optimizar la
farmacoterapia y reducir los eventos adversos relacionados con medicamentos, promovida
inicialmente por la Sociedad Americana de Geriatria (AGS) y la Sociedad Europea de
Medicina Geriatrica (EUGMS) (14). Estas organizaciones han desarrollado herramientas
estructuradas como los criterios STOPP/START y la lista de Beers, disefiadas para
identificar medicamentos potencialmente inapropiados y facilitar la toma de decisiones
clinicas durante el proceso de revision farmacoldgica (15-17). Aunque dichas herramientas
fueron concebidas principalmente para pacientes geriatricos en entornos ambulatorios, su
aplicacion en contextos hospitalarios y de mayor complejidad, como las unidades de
cuidado intensivo (UCI), resulta razonable y potencialmente beneficiosa, ya que podrian
contribuir a fortalecer la seguridad del paciente y elevar los estandares de atencion (18-
20).



En este marco, el objetivo del presente estudio fue evaluar el impacto de la implementacién
de un programa educativo orientado a la deprescripcién de medicamentos en pacientes
hospitalizados en tres UCI de instituciones de alta complejidad, con el fin de reducir la
frecuencia de IM, medida a través del indice de potenciales interacciones medicamentosas
mayores (IPIMM).

Objetivos
Obetivos general : Establecer la diferencia de medianas del potencial interacciones
medicamentosas indexada IPIMM en el grupo expueste vs no expuesto

Objetivos especificos: 1) medir las variables socio-demograficas de interes 2) cuantificar y
comparar la freciencia de PF y eventos de deprescripcion entre las 2 cohortes 3) desarrollar
analisis exporatorio de la correlacion de IPIMM y estacia hospitalaria al igual que
mortalidad en las 2 cohortes

Metodo

Diseio del estudio

Se llevo a cabo un estudio observacional analitico de cohortes ambispectiva (antes y
después) Se tomd como cohorte no expuesta la fase libre de implementacién de programa
educativo de deprescripcion (retrospectiva) durante periodo comprendido de 1 febrero a
30 de abril de 2022 siendo contrastada con los resultados obtenidos durante el trimestre de
1 mayo a 32 julio de 2022( cohorte expuesta) . El estudio se desarrollé en tres UCI de
adultos de alta complejidad en la ciudad de Bogota Colombia las cuales contaban con un
total de 58 camas. Se desarrollo in entrenamiento a personal asistencial ( fase educativa 5
especialistas,5 medicos generales, 6 profesionales en enfermeria, 4 fisioterapeutas, 1
profesional en nutricion clinica, 1 profesional en quimica farmaceutica) , que consto de 8
horas, 1 hora para socializar el proyecto, 2 horas de socializacion de instruccién sobre
factores de riesgos farmacologicos en UCI, 1 hora de manejo de bases bibliograficas (
micromedex, medscape, drugsbank ), 2 horas sobre registro de datos de variables de
interes y 2 horas de trabajo de campo en tiempo real sobre un modelo de 5 pasos de
deprescripcion ( ver mas adelante en metodologia )

Calculo de tamafio muestral y prueba piloto

Calculo de tamafio muestral y prueba piloto : considerando no se encontraron publicaciones
y registros que respondieran a los interrogantes planteados en este estudio se
consideraron 2 pasos para el el calculo de tamafio muestral , se pregunto a 9 medicosy
enfermeras especilistas en cuidado intensivo sobre la diferencia en frecuencia de IM que se
pudiera esperar con este proceso sin lograr adecuado concenso por lo que se procedio a
realizar prueba piloto con 40 pacientes ( 20 de fase no expuesta y 20 de expuesta ) con
necesidad de al menos 160 pares para hallar la diferencia esperada

Analisis estadistico
La informacion obtenidad fue tabulada en una bases de datos relacional en sofware excel
2016 y luego llevado para procesamiendo y analisis en paquete estadistico Jamovi



La calidad de los datos fue monitorizada y auditada por el grupo investigador en 2 eventos
durante la fase de recoleccion de los datos ( al terminar la recoleccion de datos
retrospectivos y la segunda al prospectivo ) 20% de los datos regitrados seleccionados de
manera aleatoria

Analisis univariado. Las variables cuantitativas de interes fueron registradas en medianas y
rangos intercuartilicos (RIC) luego de establecer comportamiendo no normal de la
distribucion de la variable cuantitativa luego de aplicar la prueba de Kolmogorov-Smirnov, ,
las variables cualitativas fueron presentadas en frecuencias relativas (%)y absolutas (N)

Analisis bi variado: las comparaciones de medianas fueron establecidad segun los
resultados de la prueba de U de Mann Withney y su presentacion grafica por grafica de Box-
Plot, para la diferencia de proporciones ( PF, evento de deprescripcion, diferencia de sexo)
se desarrollo la prueba de Chi2 en conjunto con la prueba exacta de Ficher en caso que el
numero de la variable de interes fuera inferior a 5, en la exploracion de indicadores de
asociacion se uso el riesgo relativo (RR), reduccion de riesgo absoluto ( RRA) reduccion de
riesgo relativo ( RRR) numero necesario de tratar (NNT)y para el analisis de correlacion de
IPIMM vy estancia hospitalaria se uso Spearman , dando valor a estas pruebas de hipotesis si
el valor de P fue <0.005

Control de sesgos

Sesgo de informacion: Para reducir el sesgo de informacion, las variables clinicas y
farmacolégicas se extrajeron de las historias electréonicas institucionales mediante un
instrumento de recoleccion de datos estandarizado a priori por el grupo intvestigador,
previamente validada en el periodo piloto. La recoleccién fue realizada por personal
entrenado y se verificé consistencia interna y completitud de datos. Las definiciones de
variables y desenlaces bases bibliograficas consultadas se mantuvieron constantes en
ambos periodos, segin fuentes normativas internacionales. Se efectu6 doble verificacion
aleatoria de un 20% de los registros para control de calidad

Sesgos seleccion: Para minimizar el sesgo de seleccidn, se incluyeron todos los pacientes
consecutivos que ingresaron a las 3 UCI s durante los periodos pre y post intervencion,
evitando muestreo discrecional. Se aplicaron los mismos criterios de elegibilidad en ambas
cohortes, sin exclusién posterior por desenlaces o tiempo de exposicion. Los periodos
fueron definidos de igual duracién para garantizar comparabilidad temporal. No se
realizaron asignaciones aleatorias, pero se mantuvo homogeneidad en el origen poblacional
y en las condiciones asistenciales de las tres Unidades de Cuidado Intensivo participantes.

luego de este entrenamiento se desarrollo un muestreo a conveniencia incluyendo todos los
pacientes hospitalizados en las UCI y la totalidad de prescripciones realizadas por los
médicos especialistas y generales que alli laboraban en el periodo de tiempo de duracion
del estudio.



Consideraciones éticas

Teniendo en cuenta la resolucion 8430 de 1993 del Ministerio de Salud y proteccién social
de Colombia, por la cual se establecen las normas cientificas, técnicas y administrativas para
la investigacion en salud, el presente estudio es considerado una investigacién sin riesgo,
preservando principios como la confidencialidad y la beneficencia. El protocolo fue
aprobado por el comité de ética de la Fundacién Universitaria de Ciencias de la Salud.

Modelo educativo y proceso de 5 pasos

Para el desarrollo de la investigacion se disefié un modelo educativo compuesto de 5 pasos
que se fundamento, en la valoracién multidisciplinaria, individual y agregada de los
medicamentos prescritos a los pacientes segtin su condicidn en apoyandose para tal fin, en
una base bibliografica electrénica que identifico las IM.

Proceso de 5 pasos

1 evaluacion de cada medicamentos prescrito en su pertinencia de uso

2 analisis de todos los medicamentos en la mase de datos bibliografica Micromedex
3 cuantificacion y analisis de las interacciones medicamentosas mayores

4 deprescripcion y/o remplazo de los medicamentos que se consideren no necesarios y los
relacionados con las IM que el equipo de trabajo considere balanceandos riesgo y beneficio

5 cuantificacion de las IM residuales ( IM que se mantienen luego de la deprescripcion ) y
desarrollo de alarmas en el seguimiento segun el riesgo que representen ejemplo : Qt
prolongado, riesgo de sangrado, riesgos de depresion de sistema nerviosos central ( SNC)
etc

Figura 1. Esquema Modelo de prescripcion

Seguimiento

institucional Paso 1

Evaluar cada
medicamenento

prescrito

Paso 3
Cuantificar y

Paso 4
Deprescribir o
reemplazar
medicamentos

[PIMM= Numero de interacciones medicamentosas mayores en 24 horas / Numero de
formulaciones por 24 horas



Resultados

Caracteristicas sociodemogriaficas y clinicas

Se analizaron 983 pacientes ( 516 expuestos y 467 no expuestos), sin diferencias
significativas en ambos grupos en cuanto a las variables sociodemograficas y clinicas
estudiadas (Tabla 1). La proporcién por sexo entre los grupos no mostro diferencias
significativas, manteniéndose constante con un 49.0% de hombres y un 51.0% de mujeres
en cada grupo. Respecto a la edad, las medianas son muy cercanas, con 66 afios para el
grupo expuesto y 68 afios para el no expuesto, los rangos intercuartiles son similares en
ambos grupos. En cuanto al puntaje APACHE II, ambos grupos registraron una mediana
idéntica de 11 con un rango intercuartil de 8-15 puntos, lo cual no muestra diferencias
significativas.

En el andlisis relacionado con la enfermedad en las 2 cohortes, se observo que la sepsis
emerge como el diagnéstico mas comun, afectando a un total de 278 individuos
constituyendo el 32% de la muestra por todas las causas infecciosas . Le sigue el shock
séptico aportando 177 sujetos (17.2%) y la enfermedad cerebrovascular aportanto 180
pacientes ( 18.3), seguida por una miselanea de etiologias menos frecuentes tales
hemorragia gastro intestinal, politrauma, pop de cirugia mayor, leucemia linfoide aguda,
insuficiencia renal alguna y la crisis asmatica con solo 4 casos representando menos del 1%
del total de diagndsticos

Tabla 1. Variables demograficas y clinicas de los pacientes hospitalizados en las UCIS. Bogota
2022

Variable / Diagnéstico Expuestosn | No expuestos | p*
(%) n (%)

Sexo masculino 253 (49.0) 229 (49.0) 1.00

Sexo femenino 263 (51.0) 238 (51.0) 1.00

Edad (mediana, IQR) 66.0 (52- 68.0 (54-81) | 0.63
79)

APACHE II (mediana, IQR) 11.0 (8-15) | 11.0 (8-15) 0.00

Sepsis por COVID-19 18 (1.8) 21 (2.1) 0.75

Sepsis (no COVID-19) 143 (14.0) 135 (13.7) 0.65

Shock séptico por COVID-19 | 19 (1.9) 18 (1.8) 1.00

Shock séptico (no COVID-19) | 75 (7.6) 65 (6.6) 0.43




Enfermedad cerebrovascular | 71 (7.2) 66 (6.7) 0.72
isquémica

Enfermedad cerebrovascular | 19 (1.8) 24 (2.4) 0.54
hemorragica

Insuficiencia cardiaca 43 (4.3) 50 (4.9) 0.52
congestiva

Infarto agudo de miocardio 2(0.2) 4 (0.4) 0.68
Post cirugia mayor 40 (4.0) 27 (2.7) 0.14
Politraumatismo 22 (2.2) 24 (2.4) 0.88
Hemorragia gastrointestinal | 17 (1.7) 15 (1.5) 0.86
Diabetes mellitus 16 (1.6) 12 (1.2) 0.57
descompensada

Intento suicida 10 (1.0) 5(0.5) 0.30
Insuficiencia renal aguda 8 (0.8) 6 (0.6) 0.79
Leucemia linfoide aguda 3(0.3) 1(0.1) 0.62
Crisis asmatica 2(0.2) 2(0.2) 1.00

*IQR Rango intercuartil
** APACHE II Acute Physiology and Chronic Health Evaluation
*#* Valor de p

Luego de la recoleccion final de los datos de analizaron 7820 formulaciones, que aportaron
48077 dosis de medicamentos a analizar, permitiendo reunir 6769 IM siendo, de igual
manera se estudiaron 722 eventos de deprescripcion y 689 pacientes que cumpleron
criterio de PF (70%)



En la tabla 2. se presenta las frecuencias de presentacion de las variables de interes, los
cuales revelan diferencias significativas entre los grupos expuesto y no expuesto en todas
las categorias evaluadas con excepcion de PF

Tabla 2. Distribucién de frecuencias del seguimiento y variables de la prescripcion

Categoria Expuesto (%) | No Expuesto (%) | p
Dias de seguimiento | 2742 (45.6) 3266 (54.4) 0.02
Dosis medicamentos | 24832 (51.7) 23245 (48.3) 0.04
Numero 4696 (60.1) 3124 (39.9) 0.02
prescripciones

PIMM 2261 (33.4) 4508 (66.6) 0.01
Deprescripciones 426 (59.0) 296 (41.0) 0.03
Polifarmacia 370 (53.7) 319 (46.3) 0.60

En relacion con el objetivo general se calculo diferencia de las medianas del IPIMM, se hall6
que para el grupo no expuesto 0.83 (8.3 IM por cada 10 prescripciones) y en el grupo
expuesto 0.39 (3.9 IM por cada 10 prescripciones) (p=:0.01). (Fig. 2)
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Figura 2. IPIMM grupo expuesto y grupo no expuesto.



En el andlisis de los eventos de deprescripcion se evidencié un ndmero mayor en la corte
expuesta (130 eventos) la cual fue estadisticamente significativa sin embargo en el analisis
de la proporcién de pacientes con PF no se encontré diferencias estadisticamente
significativas embargo permite establecer frecuencias de 70% de poblaciéon que cumple
criterios de PF en las dos cohortes

Interaccion Medicamentosa por Frecuencia

Midazolam + Quetiapina 3%
Furosemida + iECAS 4%
Fentanilo + Quetiapina 4%
Linezolid + Norepinefrina 4%
Midazolam + Haloperidol 4%
Fentanilo + Linezolid 5%
Midazolam + Hidromorfona 5%
Heparina sédica + ASA 5.50%
Omeprazol + Furosemida 6.10%
Fenitoina + Midazolam 7%
Enoxaparina + Dexametasona 8%
Omeprazol + Losartan 9%
Enoxaparina + ASA 16%
Fentanilo + Midazolam 19%
0 5% 10% 15% 20%

Figura 3. dstribucion por frecuencia de las principales IM

Destaca en la frecuencias de IM los farmacos cardiovasculaes especificamente ASA,
heparina, omeprazol, losartan, furosemida IECAS aportaron el 40.6% , relacionados con
riesgos de hemorragia e insuficiencia renal , seguido por benzodiacepinas y opioides
particularmente midazolam junto con fentanilo e hidromorfona respondiendo a 24%
seguidas por midazolam combinada con antipsicoticos entre los que se encuentran
haloperidol o quetiapina el cual aportan el 7% , al igual que midazolam con fenitoina
reportando el 7%, llama la atencion las interacciones de linezolide las cuales son poco
conocidas , junto con noradrenalina se asocia con crisis hipertensiva y con fentanilo
sindrome serotoninergico aportando de manera combinada 9%, con el 8% esta corticoides
en este caso dexamentasona con enoxaparina en riesgo de hemorragia, en ultimo lugar
fentanilo y quetiapina con 4%
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Grafica 4 distribucion por frecuencias de los medicamentos mas deprescritos

2/3 partes de los medicamentos mas deprescritos fueron, omeprazol , metoclopramida y
haloperidol siendo omeprazol en mas frecuente con 33%, seguidos por butil bromuro de
hiosina, heparina, hidromorfina y por ultimo acetaminofen y quetiapina

Al realizar un andlisis exploratorio de la mortalidad, se identificé que en la cohorte no
expuesto se reportaron 40 fallecimientos correspondiente al 8.6%, en comparaciéon con 23
fallecimientos en la cohorte expuesto el cual representa el 4.5%. Este analisis permitio
calcular una reduccién de riesgo absoluto (RRA) del 4.1% y una reduccion de riesgo relativo
(RRR) del 47% entre ambos grupos, con una diferencia de proporciones del 17%. Ademas,
se calcul6 un riesgo relativo (RR) de 0.68 (IC del 95% 0.48 - 0.94). E1 NNT identificado fue
de 24.4, lo que senala que para reducir la mortalidad fue necesario implementar el
programa en 24,4 sujetos.

El nimero de IPIMM tiene una relacion positiva (débil) con la estancia hospitalaria de los
pacientes del estudio (valor de p= 0,001 coeficiente de correlaciéon r=0.156 prueba de
Spearman), es decir que cuanto mayor es el IPIMM, mayor fue la estancia de los pacientes
en las UCL

Figura 3 . corelacio de Spearman de IPIMM y estancia hospitalaria



Considerando los resultados hasta este momento en relacién con los objetivos originales de
este trabajo se puede considerar que el programa educativo logra desarrollar una reducciéon
estadisticamente significativo de la frecuencia de interacciones medicamentosas en
terminos del IPIMM, de igual manera aumenta los eventos de deprescripcion, sin un
impacto estadisticamente significativo en la diferencia de proporciones de pacientes con PF
,aunque el trabajo originalmente no se disefié para establecer diferencias en desenlaces
duros como mortalidad y estancia hospitalaria se desarrollé un analisis exploratorio con la
intencién de evaluar posibles relaciones entre el IPIMM y desenlaces como muerte y
estancia hospitalaria las cuales permiten considerar que la estrategia segura y puede servir
como sustrato para futuras investigaciones qué se disefien con el objetivo de establecer
Asociacion entre la frecuencia de interacciones medicamentosas mayores y desenlaces
duros como mortalidad y estancia hospitalaria

Discusion

El actual trabajo logra demostrar que las estrategias ordenadas y multidisciplinarias
centradas en la seguridad del paciente pueden arrojar resultados prometedores. Propuestas
protocolizadas y sistematicas, como la aqui expuesta, pueden estar asociadas con la
reduccion del riesgo farmacolégico, permitiendo avanzar en la direccidn correcta hacia los
propositos de seguridad global del paciente criticamente enfermo. Este planteamiento se
alinea con las revisiones de Dionisi et al. (21) y Kwiecien-Jagu$ et al. (13), quienes resaltan
que la incorporacion de programas estructurados de revision farmacolégica y la
participacién activa de farmacéuticos clinicos en las UCI reduce de forma significativa los
errores de medicacién y los eventos adversos. De manera concordante, Bourne et al. (22)
desarrollaron un paquete de intervencion basado en la teoria del cambio conductual que
demuestra que la conciliacién y revision de medicacidn durante la transiciéon UCI-sala puede
mejorar la seguridad del paciente. Estos resultados apoyan las recomendaciones del
programa “Medication Without Harm” de la OMS (8), que propone fortalecer los sistemas
institucionales de seguridad farmacoldgica mediante acciones coordinadas entre
profesionales de distintas disciplinas.

En relacion con las IM medidas a través del IPIMM, se logro establecer una reduccion
significativa basada en una estrategia de prescripcion consciente y de deprescripcion
ordenada, en la cual participaron de manera sincroénica los diferentes profesionales del
grupo multidisciplinario que atienden a los pacientes criticamente enfermos en la UCI. Este
hallazgo guarda relacién con lo observado por Oliveira et al. (19), quienes documentaron
una disminucion de IM potenciales mediante intervenciones farmacéuticas estructuradas en
UCI De igual forma, el ensayo clinico aleatorizado de Campbell et al. (23) demostro la
factibilidad y seguridad de la deprescripcion sistematica en pacientes criticos,
particularmente en el contexto del manejo farmacoldgico del delirium. Por su parte,
Klopotowska et al. (3) y Baghaei et al. (24) confirman que entre el 28 % y el 96 % de los
pacientes en UCI estan expuestos a por lo menos una IM potencial, resaltando la necesidad
de estrategias activas de intervencion.



Si bien se esperaba una asociacion entre el indice IPIMM y la proporcion de pacientes con
PF, dicha correlacion no se logro establecer. Entre las posibles explicaciones se incluye el
mantenimiento del nimero absoluto de medicamentos, aunque seleccionados bajo criterios
mas estrictos de seguridad y racionalidad terapéutica. Aun asi, consideramos que la PF
continta siendo un sustrato que puede favorecer la presencia de RAM, tal como lo sostienen
Varghese et al. (1) y Crisafulli et al. (25), quienes describen a la polifarmacia como un factor
independiente asociado con mayor frecuencia de eventos adversos, hospitalizaciones y
mortalidad. Ademas, estudios como el de De Almeida et al. (9) confirman la relacién directa
entre el nimero de medicamentos prescritos y la probabilidad de IM en pacientes de UCI.

Los hallazgos en torno al nimero de eventos de deprescripcidn, por el contrario, ofrecen
datos que se alinean con las hipétesis originales, permitiendo establecer una diferencia de
130 eventos entre las dos cohortes. Esto sugiere que, al menos, 130 dosis de medicamentos
presentaban una pertinencia cuestionable, lo que respalda la utilidad de las estrategias de
revisién farmacoldgica estructurada. Desde una perspectiva de costo-eficiencia, estos
resultados abren la posibilidad de explorar futuras lineas de investigacion sobre impacto
econdmico. Resultados similares fueron descritos por Cascone et al. (26), quienes
evidenciaron que las intervenciones lideradas por farmacéuticos reducen el uso innecesario
de inhibidores de bomba de protones iniciados en UCI, con un efecto favorable en la
racionalizacién de costos. Asimismo, el metaanalisis de Bourne et al. (27) demostré que los
programas de deprescripcion implementados en la transiciéon UCI-hospital reducen de
manera significativa la continuidad inapropiada de medicamentos, reafirmando el potencial
impacto clinico y econémico de dichas intervenciones.

En cuanto a la mortalidad y la estancia hospitalaria, si bien este trabajo no fue disefiado
para evaluar desenlaces duros, el andlisis exploratorio sugiere que esta estrategia es segura
y podria asociarse a una reduccion de la mortalidad. No obstante, se requieren estudios
futuros con disefos a priori que permitan confirmar esta hipotesis y definir la magnitud del
efecto. Asimismo, deberian desarrollarse investigaciones que examinen la relacion entre la
frecuencia de IM y la estancia hospitalaria, dado que en nuestra serie se identific6 una
asociacion débil pero positiva entre IPIMM y duracién de hospitalizacion. Estos hallazgos
coinciden con los reportados por Wilmer et al. (28) y Puxty et al. (29), quienes demostraron
que los errores de medicacion en UCI incrementan la duracién de la estancia, los costos
hospitalarios y el riesgo de mortalidad.

En conclusion, los resultados obtenidos reafirman la necesidad de trabajos
multidisciplinarios y sincronicos entre los diferentes actores involucrados en el manejo
farmacolégico de los pacientes criticamente enfermos. Las instituciones deberian promover
la incorporacion del quimico farmacéutico o farmacoélogo clinico como integrante activo del
equipo de atencion del paciente agudamente enfermo, en concordancia con lo propuesto
por Wang et al. (30), quienes demostraron que la participacion de farmacéuticos clinicos en
UCI disminuye la incidencia de errores de medicacidn y eventos adversos. De esta manera,
los servicios de cuidado intensivo podrian mejorar los estandares de atencion con un
enfoque en la seguridad farmacolégica, alineandose con las recomendaciones de la OMS (8)



y las guias del Royal College of Physicians (31) y de la AMCI (32) sobre el manejo racional
de la polifarmacia en pacientes hospitalizados.

Debilidades

este trabajo declara como debilidad la incorporacién de pacientes con patologias
probablemente transitoria como las infecciones por COVID-19 de igual manera la
naturaleza de las unidades de cuidado intensivo adulto no se incorporaron pacientes
obstétricas ya que en las instituciones del estudio este grupo de pacientes son atendidas en
unidades de alta dependencia obstétrica con baja frecuencia de ingreso a unidades de
cuidado intensivo de adulto generales, si bien se desarrollé un estudio que tuvo un analisis
exploratorio sobre desenlaces duros este trabajo no fue disenado con la intencion de
responder a estos interrogantes siendo necesario el ensamblaje de futuros protocolos que
tengan como proposito llenar estos vacios del conocimiento
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