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Resumen

El presente estudio evalud el impacto de un progra-
ma de deprescripcion en la frecuencia de potenciales
interacciones medicamentosas mayores (IPIMM) en
3 Unidades de Cuidado Intensivo. Método. Estudio
cuasiexperimental, incluyd 983 pacientes adultos hos-
pitalizados y sus respectivas prescripciones médicas,
distribuidos en un grupo de intervencion y uno control
con seguimiento a 3 meses. La intervencion implemen-
t6 un modelo educativo para la gestion de riesgo de
interacciones medicamentosas. Variables desenlace:
mediana del indice (IPIMM), nimero de eventos de
deprescripcion, proporcion de pacientes con polifar-
macia, estancia hospitalaria y mortalidad. Variables ex-
posicion: edad, APACHE I, polifarmacia y nimero de
medicamentos deprescritos. Resultados: Reduccion
en la mediana del IPIMM en grupo expuesto vs gru-
PO no expuesto, (0.39 vs 0.83 p: 0.02), aumento en
el numero de eventos de deprescripcion (426 vs 296
p: 0.08), proporcion de PF (56.5% vs 43.1% p: 0.6),
mortalidad 4.5% vs 8,6%. RR= 0.68 (IC 95% 0.48 -
0.94) reduccion de riesgo absoluto (RR = 4.1%), re-
duccion de riesgo relativo (RRR=47%). Existe una co-
rrelacion entre el IPIMM y la estancia hospitalaria de
0.156 (p=0,001). Conclusion. La deprescripcion redu-
jo el IPIMM sin impactar la PF, favorece el niUmero de
eventos de deprescripcion siendo un factor protector
frente a la mortalidad.
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Summary

This study evaluated the impact of a deprescribing
program on the frequency of potential major drug inte-
ractions (IPIMM) in three intensive care units. Method.
This quasi-experimental study included 983 hospitali-
zed adult patients and their respective medical pres-
criptions, divided into an intervention group and a con-
trol group, with a 3-month follow-up. The intervention
implemented an educational model for managing the
risk of drug interactions. Outcome variables: median
Major Drug Interaction Potential Index (MDIPI), num-
ber of deprescribing events, proportion of patients with
polypharmacy, length of hospital stay, and mortality. Ex-
posure variables: age, APACHE |l score, polypharma-
cy, and number of medications deprescribed. Results:
Reduction in the median IPIMM in the exposed group
compared with the unexposed group (0.39 vs. 0.83; p
= 0.02); increase in the number of deprescribing events
(426 vs. 296; p = 0.03); proportion of polypharmacy
(56.5% vs. 43.1%; p = 0.6); mortality 4.5% vs. 8.6%.
RR = 0.68 (95% CI 0.48-0.94); absolute risk reduc-
tion (RR = 4.1%); relative risk reduction (RRR = 47%).
There is a correlation between the IPIMM and length of
hospital stay of 0.156 (p = 0.001). Conclusion: Depres-
cribing reduced the IPIMM without affecting functional
status; it promotes the number of deprescribing events
and acts as a protective factor against mortality.
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Introduccion

La polifarmacia (PF), definida por la Organiza-
cion Mundial de la Salud (OMS) como el consu-
mo de cinco 0 mas medicamentos de forma ru-
tinaria, se presenta como un fendmeno de gran
interés en el ambito de la seguridad farmacolégi-
ca, dado que la creciente literatura la asocia con
multiples eventos adversos en salud (Varghese
et al., 2024; Jandu et al., 2024). Este fen6meno
parece estar mediado, al menos parcialmente,
por su asociacion con la frecuencia de inte-
racciones medicamentosas (IM) (Klopotowska
et al., 2024). Segun la OMS, una IM se define
como un evento farmacologico o clinico en el
cual, el efecto de un medicamento es modificado
por la administraciéon simultdnea o reciente de
otro farmaco, alimento, bebida o condicion mé-
dica, lo que puede alterar su eficacia terapéutica
0 incrementar el riesgo de reacciones adversas
a medicamentos (RAM) (World Health Organi-
zation, 2023; World Health Organization, 2017).
Las RAM se consideran responsables de hasta
un sexto de las hospitalizaciones, con repercu-
siones relevantes en la mortalidad, la prolonga-
cidon de la estancia hospitalaria y el aumento de
los costos para los sistemas de salud (Davies
et al., 2019; Howard et al., 2007). En respuesta
a este panorama, la OMS incorporé la PF como
eje estratégico de su campana global “Prescrip-
cion sin dafio”, orientada a sensibilizar y reducir
los riesgos asociados al uso inadecuado de me-
dicamentos (World Health Organization, Medi-
cation Without Harm, 2017).

En el contexto del paciente criticamente enfer-
mo, este desafio adquiere una magnitud aun
mayor. La necesidad de mdltiples medicamen-
tos para el manejo de patologias agudas y co-
morbilidades, eleva la probabilidad de alcanzar
umbrales de PF y de exposicion a IM (De Almei-
da et al., 2019). Adicionalmente, las alteraciones
fisiologicas y farmacocinéticas/farmacodinami-
cas (PK/PD) propias del paciente critico tales
como cambios en el volumen de distribucion,
metabolismo hepatico, eliminacion renal y unién
a proteinas plasmaticas, afiaden capas adicionales
de complejidad e impredecibilidad (Roberts et al.,
2013; Udy et al., 2011; Minville et al., 2020).
Dichas variaciones pueden modificar el perfil
de eficacia y seguridad de los farmacos, gene-
rando riesgos a menudo no advertidos, lo que
subraya la necesidad de estrategias de vigilan-
cia y monitoreo que contribuyan a su mitigacion
(Kwiecien-Jagus et al., 2025).

En este escenario, la deprescripcion ha emer-
gido como una estrategia util para optimizar la
farmacoterapia y reducir los eventos adversos
relacionados con medicamentos. Dicha estra-
tegia fue promovida inicialmente por la Socie-
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dad Americana de Geriatria (AGS) y la Socie-
dad Europea de Medicina Geriatrica (EUGMS)
(Farrell et al., 2017). Estas organizaciones han
desarrollado herramientas estructuradas como
los criterios STOPP/START vy la lista de Beers,
disefiadas para identificar medicamentos poten-
cialmente inapropiados y facilitar la toma de de-
cisiones clinicas durante el proceso de revision
farmacoldgica.

Aunque estas herramientas fueron concebidas
principalmente para pacientes geriatricos en en-
tornos ambulatorios y no existen estudios espe-
cificos de su utilizacion en Unidades de Cuida-
do Intensivo (UCIs), su aplicacion en contextos
hospitalarios y de mayor complejidad, resulta
razonable y potencialmente beneficiosa, ya que
podrian contribuir a fortalecer la seguridad del
paciente y elevar los estandares de atencion
(Bourne RS et al., 2022; Oliveira et al., 2022;
Roberts et al., 2013), dado que su uso en se-
guridad farmacolégica se alinea con las herra-
mientas y propésitos de la atencidn de cuidados
intensivos.

Se resalta que aunque existe literatura sobre la
cuantificacion y caracterizacion de las interac-
ciones medicamentosas (IM ) en UCIs, durante
la escritura de este documento, no se encontra-
ron publicaciones sobre la estrategia de depres-
cripcidbn basada en las potenciales interaccio-
nes medicamentosas (PIM) entendiendo estas,
como la modificacion potencial de la accion de
un farmaco en presencia de otro sin que este re-
presente necesariamente un desenlace clinico.

Durante el desarrollo de este trabajo no se iden-
tificd en la literatura una métrica que permitiera
cuantificar la frecuencia de las potenciales inte-
racciones medicamentosas (PIM) ajustada por
cada 24 horas. Los estudios revisados reporta-
ron Unicamente cuantificaciones crudas, expre-
sadas como frecuencias absolutas y relativas,
las cuales pueden verse influenciadas por el
porcentaje de ocupacién de las UCls, un indica-
dor que suele presentar variaciones mensuales.

Teniendo en cuenta lo anterior, surge la nece-
sidad de desarrollar una métrica que ajuste el
namero de PIM al niumero de eventos de pres-
cripcion diarios por paciente, de manera que su
estimacion sea independiente de las variacio-
nes en el porcentaje de ocupacion mensual de
la unidad. Esta necesidad se materializa en el
desarrollo del Indice de Potenciales Interaccio-
nes Medicamentosas Mayores (IPIMM), un indi-
cador, disefiado para cuantificar la frecuencia de
PIM mayores identificadas en las prescripciones
farmacologicas correspondientes a un periodo
de 24 horas por paciente.

Con base en este contexto se desarrolld6 un es-
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tudio cuasi experimental que responde a la pre-
gunta ¢cudl es el impacto de un programa edu-
cativo de deprescripcion en términos de IPIMM
en 3 unidades de cuidado intensivo adultos en la
ciudad de Bogota?

Materiales y métodos

Se llevo a cabo un estudio cuasi experimental
en tres UCI de adultos de alta complejidad en
la ciudad de Bogoté (Colombia), las cuales con-
taban en conjunto con 58 camas. Se incluyeron
983 pacientes hospitalizados y sus prescripcio-
nes médicas distribuidos en un grupo control (li-
bre de la implementacion del programa educati-
vO) y un grupo de intervencion. Al primer grupo
se le realiz6 seguimiento a las prescripciones
realizadas en el periodo comprendido desde el
1 febrero al 30 de abril de 2022 y al grupo in-
tervencion a las prescripciones obtenidas en el
periodo del 1 mayo a 30 julio de 2022.

El proceso de intervencion consistio en el desa-
rrollo de una estrategia educativa dirigida al per-
sonal asistencial de la unidad, conformado por
cinco médicos especialistas, cinco médicos ge-
nerales, seis profesionales de enfermeria, cua-
tro fisioterapeutas, un profesional en nutricion
clinica y un profesional en quimica farmacéutica.
Este equipo se mantuvo sin cambios durante los
seis meses de duracion del estudio, garantizan-
do la estabilidad del personal participante a lo
largo de la intervencion.

El proceso educativo del personal asistencia de
las unidades de cuidado intensivo tuvo una du-
racion de diez (10) horas las cuales se describen
a continuacion.

e Sesion 1: ( Duracion 2 horas). Se socializo el
proyecto de investigacién, incluyendo la pre-
sentacion de los objetivos, el proposito y la
metodologia general del estudio.

e Sesién 2: ( Duracion 2 horas). Capacitacion
en aspectos farmacolégicos del paciente cri-
tico: cambios farmacocinéticos y farmacodi-
namicos en la UCI, importancia de la cuantifi-
cacion de las interacciones medicamentosas
(IM) y la polifarmacia (PF), y relevancia de
las politicas de seguridad farmacologica en
ambientes criticos.

* Sesidn 3: (Duracion 2 horas). Entrenamiento
en el uso de bases de datos especializadas
para la identificacion de interacciones medi-
camentosas, incluyendo Micromedex, Meds-
cape y DrugsBank.

* Sesién 4: (Duracion 2 horas). Capacitacion
sobre el registro estandarizado de las varia-
bles de interés incluidas en el estudio.
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* Sesion 5: (Duracion 2 horas). Trabajo de cam-
po en tiempo real para la aplicacion del mode-
lo de deprescripcion en cinco pasos (descrito
posteriormente en este documento).

Modelo de evaluacion de 5 pasos

Para el desarrollo de la investigacion se disefid
un modelo educativo estructurado en cinco pa-
sos, fundamentado en la valoracién multidiscipli-
naria, individual y agregada de los medicamen-
tos prescritos a los pacientes, de acuerdo con su
condicion clinica. Como soporte para la imple-
mentacion del modelo, se desarrollé una base
bibliogréafica electrdnica destinada a la identifi-
cacion sistematica de potenciales interacciones
medicamentosas (PIM). El modelo educativo
comprende los siguientes cinco pasos.

* Paso 1. Evaluacién de la farmacoterapia. Se
realiza una evaluacion de la pertinencia de
los medicamentos a nivel individual conside-
rando indicacién, dosis, via de administra-
cion y concordancia con guias clinicas.

* Paso 2. Analisis de todos los medicamentos
en la base de datos bibliografica Microme-
dex, logrando la cuantificacién y analisis de
las PIM.

* Paso 3. Deprescripcion y/o remplazo de los
medicamentos que se consideren no nece-
sarios y los relacionados con las IM, segun
las consideraciones del equipo de trabajo,
balanceando riesgo y beneficio

* Paso 4. Cuantificacion de las interaccio-
nes medicamentosas mayores residuales
(IMMR) definidas estas como las PIM que se
cuantifican y contintan presentes en la pres-
cripcion luego de la evaluacion de riesgo/
beneficio de las mismas que requieren de y
desarrollo de alarmas en el seguimiento

* Paso 5. Vigilancias diarias de nuevas IM

Calculo de tamano muestral y prueba piloto

Para el calculo del tamafo muestral, se realizd
una busqueda de informacion estadistica que
sirviera como insumo para el célculo del tama-
no de la muestra. No obstante, al momento del
disefo de la investigacion no se identificaron pu-
blicaciones que reportaran estimaciones sobre
la frecuencia del Indice de Potenciales Interac-
ciones Medicamentosas Mayores (IPIMM) o el
efecto esperado de intervenciones similares, lo
que impidié realizar un calculo muestral basado
en evidencia previa.

Ante esta limitacion, se disefi6 y aplicd un cues-
tionario estructurado dirigido a expertos en cui-
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dado intensivo y farmacoterapia, integrado por
siete médicos especialistas en cuidado intensivo,
tres profesionales de enfermeria especialistas en
cuidado intensivo, dos farmaco6logos y un quimi-
co farmacéutico. El objetivo fue obtener una es-
timacién del cambio esperado en la frecuencia
del IPIMM como resultado de la intervencién, Sin
embargo, las respuestas obtenidas evidenciaron
una amplia variabilidad y no permitieron alcanzar
un consenso entre los expertos.

En consecuencia, se llevo a cabo una prueba pi-
loto con 40 pacientes, distribuidos en dos grupos:
20 en el grupo de intervencion y 20 en el grupo
control. El objetivo de esta prueba fue estimar la
magnitud del efecto de la intervencién y la disper-
sion del IPIMM, con el fin de obtener los parame-
tros necesarios para el calculo del tamafo de la
muestra del estudio principal. Dado que el IPIMM
correspondi6 a una variable cuantitativa con dis-
tribucién no normal, la estimaciéon de la magnitud
del efecto y el calculo del tamafo muestral se
realizaron mediante métodos no paramétricos.
Es importante sefalar que los pacientes de la
prueba piloto, fueron incluidos en el estudio.

Con base en los resultados obtenidos en el es-
tudio piloto, el tamafo de la muestra se estim6
mediante el software Epidat. Para el calculo se
asumio6 un nivel de confianza del 95 % y un po-
der estadistico del 80 %. Dado que la variable
principal (IPIMM) present6é una distribucibn no
normal, su variabilidad se aproxim6 mediante
la conversion del rango intercuartilico (RIQ) a
desviacion estandar, utilizando la relacion DE =
RIQ/1,35. Bajo estos supuestos, se estimd un ta-
mano muestral de 160 pacientes, distribuidos en
dos grupos de 80 participantes cada una (80 en
el grupo de intervencion y 80 en el grupo control).

Analisis estadistico

La informacion fue obtenida mediante un instru-
mento disefiado durante el estudio para la reco-
leccion de datos el cual incluyé las variables de
interés definidas para el estudio. Posteriormente,
los datos fueron registrados y tabulados en una
base de datos relacional elaborada en Microsoft
Excel 2016. El procesamiento y analisis estadis-
tico de la informacion se realizaron utilizando el
paquete estadistico Jamovi.

La calidad de la informacién obtenida fue monitori-
zada y auditada por el grupo investigador durante
la fase de recoleccion de los datos, en dos momen-
tos, la primera revision se realizd  al finalizar la re-
coleccion de la informacion retrospectiva y la se-
gunda, al concluir la fase prospectiva. En cada una
de estas etapas, se seleccion6 aleatoriamente el
20 % de los registros para verificar la consistencia,
integridad y exactitud de los datos consignados.
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Como se ha descrito previamente, en el presente
estudio se desarroll6 como estimador el indice de
Potenciales Interacciones Medicamentosas Ma-
yores (IPIMM) como indicador para cuantificar la
frecuencia de potenciales interacciones medica-
mentosas mayores en relacion con la actividad
de prescripcion. El IPIMM se calculé como la ra-
zb6n entre el nUmero de potenciales interacciones
medicamentosas mayores identificadas en las
prescripciones correspondientes a un periodo de
24 horas y el numero total de formulaciones reali-
zadas durante el mismo periodo, de acuerdo con
la siguiente expresion:

IPIMM= Numero de interacciones medicamento-
sas mayores en 24 horas / Numero de formula-
ciones por 24 horas

En el analisis univariado, las variables cualitativas
se describieron mediante frecuencias absolutas y
relativas. Para las variables cuantitativas, se eva-
lu6é previamente el supuesto de normalidad me-
diante la prueba de Kolmogorov-Smirnov. Dado
que estas variables no presentaron una distribu-
cién normal, se resumieron utilizando la media-
na como medida de tendencia central y el rango
intercuartilico (RIQ) como medida de dispersion.
Para el analisis bivariado, las variables cuantitati-
vas se compararon entre los grupos mediante la
prueba U de Mann-Whitney, debido a la ausencia
de normalidad en su distribucion. Las diferencias
en las proporciones de polifarmacia (PF), eventos
de deprescripcion y sexo se evaluaron mediante
la prueba de chi cuadrado de independencia o
la prueba exacta de Fisher, cuando las frecuen-
cias esperadas fueron inferiores a cinco. Como
medidas de efecto se estimaron el riesgo relativo
(RR), la reduccién absoluta del riesgo (RAR), la
reduccion relativa del riesgo (RRR) y el numero
necesario a tratar (NNT), junto con sus respecti-
vos intervalos de confianza del 95 %. La asocia-
cion entre el Indice de Potenciales Interacciones
Medicamentosas Mayores (IPIMM) y la estancia
hospitalaria se evalué mediante el coeficiente de
correlacion de Spearman. Se consider6 eviden-
cia de significancia estadistica cuando el valor de
p fue inferior a 0,05.

Control de sesgo

Para reducir el sesgo de informacion, las variables
clinicas y farmacolégicas se extrajeron de las his-
torias electronicas institucionales mediante un ins-
trumento de recoleccién de datos, el cual fue es-
tandarizado previamente por el grupo investigador
y validado durante la prueba piloto. La recoleccién
de la informacién fue realizada por personal entre-
nado, verificando la consistencia interna y la com-
pletitud de datos. Las definiciones de variables,
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desenlaces y bases bibliograficas consultadas,
se mantuvieron constantes en ambos periodos
segun fuentes normativas internacionales. Se
efectud doble verificacion aleatoria de un 20% de
los registros para control de calidad.

Para minimizar el sesgo de seleccion, se inclu-
yeron todos los pacientes consecutivos que in-
gresaron a las tres UCI durante los periodos pre
y post intervencién, evitando un muestreo dis-
crecional. Se aplicaron los mismos criterios de
elegibilidad en ambos grupos, sin exclusion pos-
terior por desenlaces o tiempo de exposicion.
Los periodos fueron definidos de igual duracion
para garantizar comparabilidad temporal. No se
realizaron asignaciones aleatorias, pero se man-
tuvo homogeneidad en el origen poblacional y
en las condiciones asistenciales de las tres Uni-
dades de Cuidado Intensivo participantes.

Luego del entrenamiento realizado al equipo, se
desarroll6 un muestreo a conveniencia incluyen-
do 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 duracién
del estudio.

Consideraciones éticas

Teniendo en cuenta la resolucion 8430 de 1993
del Ministerio de Salud y proteccion 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, pre-
servando principios como la confidencialidad y
la beneficencia. El protocolo fue aprobado por
el comité de ética de la Fundacion Universitaria
de Ciencias de la Salud mediante acta 10 de la
sesion 10 del 14 de junio del 2023.

Resultados
Caracteristicas sociodemograficas y clinicas

Al analizar la informacién de 983 pacientes (516
expuestos y 467 no expuestos), se observo que
el 51,0 % correspondia a mujeres en ambos gru-
pos. La mediana de la edad fue de 66 afos en el
grupo de intervencion y de 68 afios en el grupo
control, con rangos intercuartilicos similares en-
tre los grupos. Asimismo, el puntaje APACHE Il
present6 una mediana de 11 puntos (RIQ: 8—-15)
en ambos grupos, sin evidenciar diferencias es-
tadisticamente significativas. En relacion con las
patologias de ingreso, estas se agruparon en
tres categorias: procesos infecciosos, enferme-
dades neuro-cardiovasculares y otras patologias
(miscelaneas). Los procesos infecciosos consti-
tuyeron el grupo diagnéstico mas frecuente, con
494 eventos (50 %). Dentro de esta categoria, la
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sepsis fue el diagnéstico predominante (32 %),
seguida del choque séptico (18 %).

Dentro del grupo de patologias neuro-cardio-
vasculares, la enfermedad cerebrovascular fue
el diagnostico mas frecuente, con 180 eventos
(18,3 %). En esta categoria predominé la en-
fermedad cerebrovascular isquémica sobre la
hemorragica. Posteriormente, se identific6 un
conjunto de patologias de menor frecuencia, en-
tre las que se incluyeron la hemorragia gastroin-
testinal, los politraumatismos, el postoperatorio
de cirugia mayor, la leucemia linfoide aguda, la
insuficiencia renal aguda vy, finalmente, la crisis
asmatica, esta ultima con Unicamente cuatro ca-
sos, lo que representd menos del 1 % del total
de diagndsticos. No se encontraron diferencias
significativas en las variables sociodemograficas
y clinicas estudiadas, en los dos grupos analiza-

dos (Tabla 1).

Tabla 1. Variables demograficas y clinicas de los pacientes hos-
pitalizados en tres UCI de Bogota, 2022

Variable / Diagnoéstico Intervencion | Control n (%) | p***
n (°/o)

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 (52-79) | 68.0 (54-81) 0.63

APACHE II** (mediana, 11.0 (8-15) 11.0 (8-15) 0.00

IQR)

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 CO- 19 (1.9) 18 (1.8) 1.00

VID-19

Shock séptico (no CO- 75 (7.6) 65 (6.6) 0.43

VID-19)

Enfermedad cerebrovas- 71(7.2) 66 (6.7) 0.72

cular isquémica

Enfermedad cerebrovas- 19 (1.8) 24 (2.4) 0.54

cular hemorréagica

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 gastrointes- 17 (1.7) 15 (1.5) 0.86

tinal

Diabetes mellitus descom- | 16 (1.6) 12(1.2) 0.57

pensada

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 intercuartilico. ** APACHE II: Acute Physiology and

Chronic Health Evaluation. *** Valor p
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En total, se analizaron 7.820 formulaciones médicas que incluyeron 48.077 dosis de medicamentos, a
partir de las cuales se identificaron 6.769 potenciales interacciones medicamentosas (PIM). Asimismo,
se registraron 722 eventos de deprescripcion y se identificaron 689 pacientes con polifarmacia (PF), lo
que correspondi6 al 70 % de la muestra.

La Tabla 2 presenta las frecuencias de las variables de interés. Se observaron diferencias estadistica-
mente significativas entre los grupos de intervencion y control en todas las variables evaluadas, con
excepcion de la polifarmacia (PF), cuya frecuencia fue similar en ambos grupos.

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

Categoria Intervencion (%) | Control (%) p

Dias de seguimiento 2742 (45.6) 3266 (54.4) 0.02
Dosis medicamentos 24832 (51.7) 23245 (48.3) 0.04
Numero prescripciones | 4696 (60.1) 3124 (39.9) 0.02
PIMM 2261 (33.4) 4508 (66.6) 0.01
Deprescripciones 426 (59.0) 296 (41.0) 0.03
Polifarmacia 370 (71.7) 319 (68.3) 0.60

Respecto al calculo de la diferencia de las medianas del IPIMM (Figura 2), se encontr6 para el grupo
control 8,3 IM por cada 10 prescripciones (0.83) y en el grupo intervenciéon 3,9 IM por cada 10 prescrip-
ciones (0.39). Estas diferencias fueron estadisticamente significativas (p=0.01).

En el analisis de los eventos de deprescripcion cuya unidad de analisis fue el nUmero de eventos de
suspension de medicamentos mediada por la evaluacion de potenciales IM, se evidencié un numero
mayor en el grupo intervencion, frente a control, esta diferencia fue estadisticamente significativa. En el
andlisis de la proporciéon de pacientes con PF no se encontraron diferencias estadisticamente significa-
tivas, sin embargo, se establecié que el 70% aproximadamente de poblacion estudio cumple criterios
de PF.

En relacion con las IM los farmacos cardiovasculares, especificamente acido acetilsalicilico (ASA),
heparina, omeprazol, losartan, furosemida y los inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina
(IECAS) contribuyeron al 40.6% de las PIM identificadas. Estas interacciones se asociaron principal-
mente con un mayor riesgo de hemorragia e insuficiencia renal. Las combinaciones entre benzodia-
cepinas y los opioides, especialmente midazolam con fentanilo e hidromorfona, representaron el 24%
de las PIMM, seguidas por la asociacion entre el midazolam con antipsicéticos como haloperidol
0 quetiapina (7%), y midazolam con fenitoina (7%). Asimismo, se identificaron interacciones de me-
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Figura 1. Comparacion de las IPIMM entre el grupo intervenciéon y grupo control.
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Interacciones Medicamentosas Mayores por Frecuencia

Fentanilo + Midazolam
Enaxaparina + ASA
Omeprazol + Losartén
Enoxaparina + Dexametasona
Fenitoina + Midazolam
Omeprazol + Furesemida
Heparina sédica + ASA
Fentanilo + Linezolid
Midazolam + Hidromorfona
Furosemida + IECAS
Fentanilo + Quetiapina
Linezolid + Norepinefrina
Midazolam + Haloperidol

Midazolam + Quetiapina

0.0 25 5.0 7.5 100 12.5 15.0 175
Frecuencia (%)

Figura 2. Distribucién de frecuencias de las principa-
les IM en los pacientes hospitalizados en las UCls.
Bogota 2022

nor frecuencia, pero de alta relevancia clinica,
entre linezolid y noradrenalina, asociadas con
el riesgo de crisis hipertensivas, y entre line-
zolid y fentanilo, relacionadas con la aparicion
de sindrome serotoninérgico. En conjunto, es-
tas interacciones representaron el 9,0 % de los
casos. El uso conjunto de corticoides, en este
caso dexamentasona con enoxaparina, pre-
sent6 un 8% de las PIMM y se relacion6 con
un mayor riesgo de hemorragia. Por ultimo, se
encuentra la combinacién de fentanilo y quetia-
pina, representando 4% de los casos (figura 2).
Los medicamentos mas deprescritos fueron, me-
toclopramida, haloperidol, siendo el mas frecuen-
te omeprazol con 33%. A este grupo, le sigue en
frecuencia butil bromuro de hioscina, heparina
e hidromorfona. En ultimo lugar se encuentran
acetaminofén y quetiapina. Si bien el presente
estudio no fue disefiado para evaluar desenlaces
clinicos duros, como la mortalidad o la estancia
hospitalaria, mas alla de un analisis exploratorio,
se consider6 pertinente realizar una evaluacién
preliminar de estos resultados. En este contexto,
los hallazgos deben interpretarse con cautela, ya
que el estudio no contd con el poder estadisti-
co ni fue disefiado especificamente para esta-
blecer el efecto de la intervencion sobre dichos
desenlaces. No obstante, el equipo investigador
considerO relevante presentar estos resultados
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Figura 3. Correlacion de Spearman de IPIMM y estancia hos-

pitalaria

exploratorios debido a su potencial utilidad para
orientar el disefio de futuras investigaciones en-
focadas en la evaluacién de desenlaces clinicos
de mayor impacto.

El analisis exploratorio de la mortalidad registré
40 fallecimientos en el grupo control y 23 en el
de intervencion lo que correspondi6é a una mor-
talidad del 8,6% y del 4,5% respectivamente. En
términos absolutos, la intervencion se asocio
con una reduccién absoluta del riesgo (RRA) de
4.1% y una reduccion relativa del riesgo del 47%
entre ambos grupos. Se estimo un riesgo relativo
(RR) de 0.68 (IC del 95% 0.48 - 0.94) lo que su-
giere una menor probabilidad de mortalidad en
el grupo de intervencion en relacién con el grupo
control. EI nUmero necesario a tratar (NNT) fue
de 24.4, lo que senala que seria necesario im-
plementar la intervencion en aproximadamente
24 pacientes para prevenir un fallecimiento adi-
cional. Es importante sefialar que este analisis
debe interpretarse con discrecion dado que el
presente estudio como se ha sefialado previa-
mente no se disefid con el fin de medir la morta-
lidad como desenlace primario.

El nUmero de IPIMM tiene una relacién positiva
(débil) con la estancia hospitalaria de los pacien-
tes del estudio (valor de p = 0,001 coeficiente de
correlacion r = 0.156 prueba de Spearman), es
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decir que cuanto mayor es el IPIMM, mayor fue
la estancia de los pacientes en las UCI (figura 3).
Con base en los principales resultados del
presente estudio, se puede considerar que el
programa educativo logré una reduccion esta-
disticamente significativa en la frecuencia de in-
teracciones medicamentosas (IM), en términos
del IPIMM. De igual manera, aumenta los even-
tos de deprescripcién, sin un impacto estadisti-
camente significativo en la diferencia de propor-
ciones de pacientes con PF. Aunque el trabajo
originalmente no se disefié para establecer di-
ferencias en desenlaces duros como mortalidad
y estancia hospitalaria, se desarrollé un analisis
exploratorio con la intencién de evaluar posibles
relaciones entre estas variables y el IPIMM, las
cuales permiten considerar que esta estrategia
es segura y puede servir de insumo para posi-
bles futuros trabajos que aborden estos desen-
laces duros.

Discusion

Los hallazgos del presente estudio sugieren
que la implementacion de estrategias multidis-
ciplinarias, estructuradas puede contribuir a la
reduccion del riesgo asociado al uso de medica-
mentos en pacientes criticamente enfermos. En
este contexto, la aplicacién de un modelo pro-
tocolizado y sistematico, como el desarrollado
en esta investigacion, representa una alternativa
para fortalecer la gestion de la farmacoterapia
y avanzar hacia el cumplimiento de los objeti-
vos de seguridad del paciente en las unidades
de cuidados intensivos. Estos resultados son
consistentes con revisiones previas (Dionisi et
al., 2022; Kwiecien-Jagus et al., 2025), quienes
reportan que la incorporacion de programas es-
tructurados de revision farmacolégica y la parti-
cipacion activa de farmacéuticos clinicos en las
UCI, reduce de forma significativa los errores
de medicacién y los eventos adversos. De ma-
nera similar, como se ha demostrado en otros
estudios (Bourne et al., 2024) un paquete de in-
tervencion basado en la teoria del cambio con-
ductual orientado a la conciliacion y revision de
medicacion durante la transicion UCI-sala puede
mejorar la seguridad del paciente. En conjunto
estos resultados apoyan las recomendaciones
del programa “Medication Without Harm” de la
OMS (2017), que promueve el fortalecimiento de
los sistemas institucionales de seguridad farma-
colégica mediante acciones coordinadas entre
profesionales de distintas disciplinas.

En relacién a las interacciones medicamentosas
(IM) cuantificadas mediante el indice de Poten-
ciales Interacciones Medicamentosas Mayores
(IPIMM), se observé una reduccion significa-
tiva tras la implementacién de una estrategia
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de prescripcion consciente y de deprescripcion
ordenada, en la cual participaron de manera
sincronica diferentes profesionales del grupo
multidisciplinario responsable de la atencion de
los pacientes criticamente enfermos en la UCI
promoviendo una revision integral y continua de
la farmacoterapia. Este hallazgo guarda rela-
cién con lo observado por Oliveira et al. (2022),
quienes documentaron una disminucion de PIM,
mediante intervenciones farmacéuticas estruc-
turadas en unidades de cuidado intensivo. De
igual manera, el ensayo clinico aleatorizado de
Campbell et al. (2019) demostro la factibilidad
y seguridad de la deprescripcidn sistematica en
pacientes criticos, especialmente en el manejo
farmacologico del delirium. Asimismo, Klopo-
towska et al. (2024) y Baghaei et al. (2023) infor-
maron que entre el 28 % y el 96 % de los pacien-
tes en UCI presentan al menos una PIM, lo que
pone de manifiesto la necesidad de implementar
estrategias activas de intervencion.

Aunque se esperaba encontrar una asociacion
entre el indice IPIMM vy la proporcion de pa-
cientes con PF, dicha correlacion no pudo ser
evidenciada en el presente estudio. Entre las
posibles explicaciones se incluye que el nimero
absoluto de medicamentos prescritos se mantuvo
relativamente estable y la intervencion favore-
cidé una seleccibn mas rigurosa de los medica-
mentos prescritos bajo criterios de seguridad y
racionalidad terapéutica. Aun asi, se considera
que la PF continta siendo un sustrato que pue-
de favorecer la presencia de RAM, tal como lo
sostienen Varghese et al. (2024) y Crisafulli et
al. (2022), quienes la relacionan como un factor
independiente asociado con mayor frecuencia
de eventos adversos, hospitalizaciones y mor-
talidad. De manera concordante, estudios como
el de De Almeida et al. (2019) confirman la rela-
cion directa entre el nimero de medicamentos
prescritos y la probabilidad de IM en pacientes
de UCI.

En contraste, los hallazgos relacionados con el
nimero de eventos de deprescripcion, fueron con-
sistentes con las hip6tesis planteadas en el es-
tudio, permitiendo establecer una diferencia de
130 eventos entre los dos grupos lo que sugie-
re que, al menos, 130 dosis de medicamentos
presentaban una indicacion potencialmente sus-
ceptible de revisidbn o suspensién, respaldando
la utilidad de una estrategia estructurada de
revision farmacologica. Desde perspectiva de
costo-eficiencia, estos resultados presentan la
necesidad de explorar futuras lineas de inves-
tigacion que evaluen el impacto econémico de
este tipo de intervenciones. Resultados simila-
res fueron descritos por Cascone et al. (2023),
quienes evidenciaron que las intervenciones
lideradas por farmacéuticos reducen el uso in-
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necesario de inhibidores de bomba de protones
iniciados en UCI, con un efecto favorable en la
racionalizacion de costos. De igual manera, el
metaanalisis de Bourne et al. (2022) demostrd
gue los programas de deprescripcién implemen-
tados en la transicion UCI-hospital reducen de
manera significativa la continuidad inapropiada
de medicamentos, reafirmando el potencial im-
pacto clinico y econdmico de dichas intervencio-
nes. No obstante la evidencia cientifica sobre la
desprescripcidon de medicamentos en UCI con-
tinua siendo limitada especialmente en relacion
con intervenciones multidisciplinarias estructu-
radas y su efecto sobre desenlaces clinicos y
economicos.

En cuanto a la mortalidad y la estancia hospi-
talaria, aunque el presente estudio no fue dise-
nado para evaluar el efecto de la intervencién
sobre estos desenlaces, el analisis exploratorio
sugiere que la estrategia implementada es segu-
ra y podria asociarse a una reduccion de la mor-
talidad. No obstante se requiere futuros estudios
disefiados con fin de evaluar estos desenlaces.
Asimismo, se requieren investigaciones adicio-
nales que examinen la relacion entre la frecuen-
cia de IM y la estancia hospitalaria, dado que
la presente investigacion identificO una asocia-
cion débil pero positiva entre IPIMM y duracion
de hospitalizacion lo que sugiere que un mayor
riesgo de interacciones podria asociarse con es-
tancias mas prolongadas. Estos hallazgos coin-
ciden con los reportados por Wilmer et al. (2019)
y Puxty et al. (2025), 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 del presente es-
tudio respaldan la necesidad de la implementa-
cién de estrategias multidisciplinarias y sincro-
nicas entre los diferentes actores involucrados
en el manejo farmacolégico de los pacientes cri-
ticamente enfermos. En este contexto, las ins-
tituciones deberian considerar la incorporacion
del quimico farmacéutico o farmacélogo clinico
como integrante activo del equipo de atencion
del paciente agudamente enfermo, esta reco-
mendacién es consistente con lo propuesto por
Wang et al. (2015), quienes demostraron que la
participacion de farmacéuticos clinicos en UCI
disminuye la incidencia de errores de medica-
cion y eventos adversos. De esta manera, los
servicios de cuidado intensivo podrian mejorar
los estandares de atencidén con un enfoque en
la seguridad farmacolégica, alineandose con las
recomendaciones de la OMS (2017) y las guias
del Royal College of Physicians (2024) y de la
AMCI (2023) sobre el manejo racional de la poli-
farmacia en pacientes hospitalizados.
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Debilidades

Entre las principales limitaciones del estudio se
encuentra la inclusion de pacientes con patolo-
gias de caracter probablemente transitorio como
la infeccién por COVID-19. Asimismo, no se in-
cluyeron pacientes obstétricas, dado que en las
instituciones participantes este grupo es aten-
dido habitualmente en unidades de alta depen-
dencia obstétrica y solo de manera excepcional
requiere ingreso a las unidades de cuidados
intensivos de adultos, lo que restringe la ge-
neralizacion de los hallazgos a esta poblacion.
Adicionalmente, aunque se realizd un analisis
exploratorio de desenlaces clinicos duros, como
la mortalidad y la estancia hospitalaria, el estu-
dio no fue disefado para evaluar el efecto de la
intervencion sobre estos desenlaces; en conse-
cuencia, los resultados obtenidos requieren ser
confirmados mediante estudios especificamente
disefiados para responder estos interrogantes.
Finalmente, el periodo de seguimiento fue relati-
vamente corto, por lo que no fue posible evaluar
la persistencia del efecto de la intervencién ni su
impacto sobre desenlaces clinicos y farmacol6-
gicos a mediano y largo plazo
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