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Resumen

Introduccién. Las caidas en los adultos mayores representan un problema de salud publica
gue puede poner en riesgo la vida e integridad de este grupo. Dentro de los factores
relacionados con las caidas, se incluyen las alteraciones fisiol6gicas relacionadas con la
edad, co-morbilidades, tipo y numero de farmacos prescritos. Estudios realizados en otras
poblaciones han reportado como factores de riesgo asociados a las caidas a la
polimedicacion, prescripciones de medicamentos potencialmente inapropiados y al uso de
farmacos de grupos terapéuticos especificos como neurolépticos, benzodiacepinas,

antidepresivos triciclicos, entre otros.

Objetivo. Evaluar las prescripciones de medicamentos para identificar factores de riesgo

de caidas asociados a la prescripcion en los adultos mayores.

Metodologia. Se realizé un estudio de casos y controles retrospectivo. La principal fuente
de informacion fue una base de datos que se integr6 en un estudio previo y que incluyé 173
pacientes mayores de 60 afos. Los casos fueron pacientes que ingresaron al servicio de
Urgencias del HGR No. 2 del IMSS con diagnéstico de caida y los controles, pacientes de
las UMF de referencia de los casos y que no hubieran sufrido alguna caida en los 6 meses
previos. Una vez identificados ambos grupos de pacientes se realizé la revision del
expediente clinico electrénico y se recopild informacién demogréfica, clinica y
farmacoterapéutica en formatos establecidos, asi como también se emplearon los criterios

de Beers y STOPP para la identificacion de medicamentos potencialmente inapropiados.

Resultados. Se incluyeron en el estudio 138 casos y 153 controles, con una edad promedio
de 76 afios. El nUmero promedio de medicamentos prescritos fue de 6 en ambos grupos.
Los principales diagnésticos registrados fueron hipertension arterial sistémica y diabetes
mellitus 2. Los principales factores de riesgo asociados a las caidas identificados fueron las
prescripciones de AINES y ARA-Il con OR de 1.93 y 1.89 respectivamente. Los MPI mas
prescritos en ambos grupos fueron los AINEs no selectivos de COX, los benzodiacepinas
de vida media larga, y glibenclamida con el empleo de los criterios de Beers y AAS en la
prevencion primaria de eventos cardiovasculares, Benzodiacepinas de vida media larga y

duplicidad terapéutica con el empleo de los criterios STOPP.

Conclusiones. La prescripcion de ciertos grupos farmacolégicos como los AINEs y los
antagonistas del receptor de angiotensina Il incrementan la frecuencia de ocurrencia de las

caidas en los adultos mayores en esta poblacion de estudio.



Abstract

Introduction. Falls in the elderly represent a public health problem that can set the life and
integrity of this group at risk. Among factors related to falls, age-related physiological
alterations, co-morbidities, class and number of prescribed drugs are included. Studies
conducted in other populations have reported to polypharmacy, prescriptions of potentially
inappropriate medications and the use of specific therapeutic groups such as neuroleptics,
benzodiazepines, tricyclic antidepressants, among others as risk factors associated with

falls.

Objective. To Asses drug prescriptions to identify risk factors for falls associated with

prescription in the elderly.

Methodology. A retrospective case-control study was conducted. The main source of
information was a database from previously conducted study and included 173 patients
older than 60 years. Cases were patients admitted the Emergency Department of HGR No.
2 of the IMSS, with a diagnosis of fall, and controls were patients from the same UMF of the
cases and who had not suffered any fall in the previous 6 months; Once both groups of
patients were identified, the electronic clinical record was reviewed and demographic,
clinical and pharmacotherapeutic data was collected in established formats, also, Beers and

STOPP criteria for identification of potentially inappropriate medications were applied.

Results. 138 cases and 153 controls were included in the study, with an average age of 76
years. The average number of prescribed drugs was 6 in both groups. The main diagnoses
registered were hypertension and type 2 diabetes. The main risk factors associated with the
falls identified were prescriptions of NSAIDs and angiotensin Il receptor antagonists with OR
of 1.93 and 1.89 respectively. The most frequently pontentially innappropiate medications
prescribed in both groups were non-COX selective NSAIDs, long-acting benzodiazepines,
and glyburide with the use of the Beers crtieria and ASA in primary prevention of
cardiovascular events, long-acting benzodiazepines and therapeutic duplication, with the
use of the STOPP criteria.

Conclusion. The prescription of certain pharmacological groups such as NSAIDs and
angiotensin Il receptor antagonists increase the frequency of occurrence of falls in the

elderly of this study.
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1.0 Marco Teorico

1.1 Panorama del Envejecimiento Poblacional a Nivel Mundial.

En el siglo XX se produjo un cambio total en la longevidad. La esperanza de vida promedio
mundial al nacer ha aumentado desde 1950 y llega en 2017 a los 69! afios, asimismo se
espera que para el afio 2050, la misma aumente aproximadamente 10 afios més. Estos
cambios, sumados al rapido crecimiento poblacional a nivel mundial, desencadenaran que
el nimero de personas de mas de 60 afos, que en el afio 2000 era de alrededor de 600

millones, llegue a casi 2.000 millones para el afio 20502.

Se espera también en consecuencia, un incremento mundial de la proporcion del grupo de
poblacion definido como adultos mayores del 10% en el afio 1998 al 15% para el afio 2025.
Ese aumento sera mas notable y mas rapido en los paises en vias de desarrollo, en los que
se prevé que la poblacién adulto mayor a nivel mundial se cuadruplicara en los préximos

50 afios®.

El éxito de las politicas en salud, la disminucién de la tasa de fecundidad, asi como el
crecimiento socioeconémico son los principales responsables de estos cambios
poblacionales, sin embargo, estos cambios representan nuevos retos para la sociedad,
misma que debe adaptarse a ello para mejorar al maximo la salud y la capacidad funcional

de las personas mayores, asi como su participacién social y su seguridad*.

1.2 Panorama del Envejecimiento Poblacional en México.

El proceso denominado como “envejecimiento de la poblacién” en México también se ha
hecho evidente, particularmente a partir de la Ultima década del siglo XX y continuara
durante el presente siglo, esto representa el cambio demografico mas significativo durante

los préximos afios.

Entre los afios 1970 y 2010 La poblacion de adultos mayores en México pasé de 1.8 a 7.0
millones. Las proyecciones a futuro muestran una clara aceleracién en el crecimiento de la
poblacion adulto mayor, de tal manera que se espera que para el afio 2050 sean 28.7

millones?.



La esperanza de vida de los adultos mayores se ha incrementado también al paso de los
afios en nuestro pais, de tal manera, que la esperanza de vida a los 65 afios en las mujeres
paso de 14.8 afios en 1970 a 18.3 afios en 2010, mientras que para el caso de los hombres

el incremento fue de de 14.1 afios a 16.5 afips® (Gréfica 1).
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Graéfica 1. Esperanza de vida a los 65 y 80 afios por sexo, México 1980-20505.

Considerando lo anterior, se ha observado un cambio significativo en la proporcién nacional
porcentual de las personas mayores de 60 afios en México, y se espera que esta proporcion
se siga incrementando con el paso de los afios hasta llegar a un 23% para el afio 2050
(Gréfica 2)2.
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Gréfica 2. Distribucion porcentual de la poblacion por grandes grupos de edad en México®.

1.3 Definicién de adulto mayor.

No existe un consenso en general sobre la edad a partir de la cual se puede considerar a
una persona como adulto mayor. Histéricamente se han utilizado los términos: ancianos,
viejos, geriatricos y tercera edad como sindénimos. Siendo algunos mas aceptados que

otros.

En 1982 la Organizacién de las Naciones Unidas convoco a la primer “Asamblea Mundial
sobre el Envejecimiento, donde se acordd considerar como ancianos a la poblacion mayor
de 60 afios. Posteriormente a los individuos de este grupo de la poblacion se les denominé

como “adultos mayores™.

En algunos paises se ha determinado que dentro de este grupo de edad se incluya a las
personas mayores de 65 afios, principalmente en paises en vias de desarrollo, mientras
que en los paises desarrollados por lo general se utiliza para referirse a las personas

mayores de 60 afios, esto coincide en muchos casos, con la edad de jubilacion®.



1.4 Patologias en el adulto mayor.

El envejecimiento es descrito como un proceso progresivo, intrinseco y universal que ocurre
en el ser humano como consecuencia de mdultiples factores, entre ellos los propios del
individuo y su medio ambiente. Es un conjunto de procesos que contribuye a incrementar

progresivamente la presencia de enfermedades crénicas’.

Es de conocimiento entre los profesionales de la salud de que, en la edad avanzada, es
donde aparece un gran numero de patologias tales como: diabetes, cardiopatias,
enfermedades cardiovasculares, fracturas, infecciones, hipertension arterial, deterioro
cognitivo bronco-neumopatias, que constituyen los principales motivos de atencién

médica®.

Frecuentemente estas enfermedades no se encuentran presentes de forma aislada, por lo
que es comun que, en el adulto mayor, se observen dos o0 mas patologias, mismas que
pueden afectar varios 6rganos o sistemas, los cuales pueden estar o no relacionados entre

e

Sl.

Se puede decir, por tanto, que en el adulto mayor la presencia de un proceso patolégico
puede facilitar la aparicion de otros. Esto conlleva a la presencia de mudltiples co-
morbilidades en este grupo poblacional, situacion clinica a la que se le ha denominado

como pluripatologia®.

Las caracteristicas de las enfermedades en el adulto mayor ademas de la pluripatologia
son: cronicidad, presentacion atipica y deterioro funcional. Este ultimo es el punto final de
muchas enfermedades en los ancianos, desde las mas leves, hasta las mas graves. Un
amplio porcentaje de los adultos mayores pasa por un periodo largo de incapacidad,
especialmente las mujeres, cuya esperanza de vida es mayor a expensas de un mayor

tiempo de dependencia funcional®®.

1.4.1 Diabetes mellitus.

La diabetes mellitus es una de las enfermedades crénicas mas frecuentes en la poblacion
mundial, se trata de una enfermedad cronico-degenerativa que aparece cuando el pancreas
no produce insulina suficiente o cuando el organismo no utiliza eficazmente la insulina

producida. Dicha enfermedad se caracteriza por un incremento en los niveles de glucosa



en sangre lo que con el tiempo dafia gravemente nervios y vasos sanguineos de diversos

organos y sistemas.
Se han descrito dos principales tipos de diabetes:
a) Diabetes mellitus tipo 1

La diabetes mellitus tipo 1 (denominada también como diabetes juvenil o
insulinodependiente) es caracterizada por una produccién deficiente de insulina y requiere

la administracién diaria de esta hormona.

Sus sintomas consisten, entre otros, en excrecion excesiva de orina (poliuria), sed
constante (polidipsia), hambre constante (polifagia), pérdida de peso, trastornos visuales y

cansancio. Estos sintomas pueden aparecer de forma subita.
b) Diabetes Mellitus tipo 2

La diabetes mellitus tipo 2 (también llamada no insulinodependiente) se debe
principalmente a una resistencia a la insulina. Este tipo representa la mayoria de los casos
mundiales y esta ligada ampliamente a la obesidad, antecedentes familiares y a la carencia

de actividad fisica.

Los sintomas pueden ser similares a los de la diabetes de tipo 1, pero a menudo menos
intensos. En consecuencia, la enfermedad puede diagnosticarse solo cuando ya tiene

varios afios de evolucién y han aparecido complicaciones?!!.

La diabetes mellitus tipo 1l es la més frecuentemente observada en los adultos mayores. La
mayor prevalencia de diabetes en México de acuerdo con la ENSANUT 2016 se observa
entre los hombres de 60 a 69 afios (27.7%), y en las mujeres de este mismo rango de edad
(32.7%) asi como también en aquellas de 70 a 79 afios (29.8%)'%. Este hecho es
sumamente importante considerando las mudltiples complicaciones derivadas de la
diabetes, mismas que pueden poner en riesgo la integridad fisica, emocional y la propia

vida de los adultos mayores?*?.

1.4.2 Hipertension Arterial.

La hipertension arterial (HTA) es una de las enfermedades cronicas mas frecuentes en la

poblacion mundial, se trata de una enfermedad crénica caracterizada por un incremento en



los niveles de presion arterial sanguinea. Es una de las enfermedades con mayor relevancia
a nivel mundial debido al nimero de casos y el aumento en la prevalencia de dicha
enfermedad relacionado con los habitos alimenticios, antecedentes familiares y ausencia

de actividad fisica.

La hipertension arterial es uno de los factores de riesgo mas importantes para padecer
enfermedad cardiovascular, enfermedad cerebrovascular y falla renal que son otras
importantes causas de mortalidad en México®®. Estas complicaciones se relacionan

principalmente con la magnitud del aumento de la presion arterial y el tiempo de evolucion.

La prevalencia de la HTA en México en los adultos de mas de 20 afos fue de 25.5% en
2016. Pero un dato particularmente alarmante es que la prevalencia de dicha enfermedad

es del 55% en las personas del rango de edad entre 60 y 69 afios??

1.5 Polimedicacién en el adulto mayor.

Debido a la presencia de pluripatologia, en el adulto mayor es frecuente el uso de varios
medicamentos, principalmente para el tratamiento de las mismas, pero también por
automedicacién. Esto puede dar lugar a diversos problemas, tales como: incremento del
riesgo de presentar reacciones adversas a medicamentos, riesgo de caidas, riesgo de sufrir
efectos adversos derivados de interacciones farmacoldgicas, perdida de la funcionalidad,
hospitalizaciones, asi como también un consumo incrementado de servicios asistenciales

derivados del tratamiento requerido como consecuencia de las situaciones anteriores!?.

La definicion de polimedicacion varia mucho entre autores, anteriormente, la definicion méas
frecuente era la empleada por la OMS, quien define a la polimedicacion como: “El uso
concomitante de 3 o mas farmacos’. Sin embargo distintas investigaciones realizadas a
nivel mundial emplean una gran diversidad de definiciones de polimedicacion, mismos que

pueden incluir, la duracién del tratamiento, el tipo de farmacos y la frecuencia de uso?*®.

En los ultimos afios ha cambiado en general el concepto de polimedicacién siendo la

definicion mas comun , el consumo concomitante de 5 o mas farmacos*®.
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1.6 Cambios Farmacocinéticos de los medicamentos en el adulto mayor.

Con el envejecimiento, multiples cambios fisiol6gicos ocurren, estos cambios tienden a
alterar de una u otra manera la forma en la que los farmacos interaccionan con el

organismo.

Con el envejecimiento se observa una disminucién de la respuesta homeostatica que afecta
diferentes funciones como: la alteracion del control postural, la reduccién de la respuesta
circulatoria al ortostatismo, la alteracion de la termorregulacién y una menor plasticidad de
la funcion cognitiva. Debido a todos estos cambios, cualquier farmaco que intervenga en
uno de estos sistemas, podria ver incrementada su toxicidad, y a su vez, también su efecto

farmacolégico®.

La farmacocinética es una ciencia que estudia los procesos a los cuales es sometido un
medicamento desde que ingresa al organismo hasta su total eliminacion del mismo e
incluye a los procesos de absorcion, distribucién, biotransformacion y eliminacion. Todos

estos procesos se modifican en el adulto mayor?’.

La secrecidn basal, la acidez y la maxima secrecién de acido gastrico se ven disminuidos
con la edad, sumado a esto con frecuencia existe hipotrofia o atrofia de la mucosa gastrica.
Estos cambios, producen como consecuencia un aumento del pH gastrico lo cual dificulta
la absorcion de farmacos de tipo acido débil y afecta la solubilidad de otros. A su vez, un
pH menos acido acelera el tiempo de vaciamiento gastrico lo cual dificulta la absorcion de
los &cidos débiles y por el contrario se incrementa la absorcion de las bases débiles las
cuales llegan rapidamente al intestino delgado, donde son absorbidas. Estos cambios
pueden reducir la efectividad de los farmacos o por el contrario incrementar el riesgo de

efectos toxicos o reacciones adversas?s.

La distribucion es la forma en la que los medicamentos alcanzan los distintos sitios del
organismo, consiste en el transporte de los farmacos desde el torrente sanguineo a otras

zonas del organismo?®.

La distribucion puede ser alterada por cambios relacionados con la edad en la composicion
del cuerpo, ya que en los adultos mayores la cantidad de agua corporal disminuye, pasando
del 61% del peso corporal al 53%. Por el contrario, la grasa o lipidos corporales se ven

incrementados en 12-20%?"".
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La biotransformacion también se ve alterada en los adultos mayores, ya que el porcentaje
de farmaco biotransformado esta determinado por la funcion hepatica y por el flujo
sanguineo. Dado que la masa hepatica tiende a disminuir con la edad, asi como también
disminuye el numero de hepatocitos funcionales vy el flujo sanguineo Esto conlleva a una
disminuida biotransfromacion de algunos farmacos, lo que da lugar a una potencial
acumulacién de los mismos y un mayor riesgo de efectos adversos. Situacion contraria se
observa en los pro-farmacos, los cuales al requerir de un proceso de biotransformacion para

alcanzar su forma activa, no llegan a desencadenar el efecto terapéutico deseado *°.

Finalmente, la eliminacion de los medicamentos también se ve alterada con la edad, debido
a la disminucion del flujo sanguineo renal, nefropatias hereditarias, nefropatias derivadas
de enfermedades crénicas, asi como también la disminucién del indice de filtracion
glomerular. Esto conlleva a una disminucion en la eliminacién de los farmacos que son
eliminados por esta via y por lo tanto incrementa el riesgo de toxicidad de los mismos al
paso de las dosis?®.

Los cambios en la eliminacion son sumamente marcados en la poblacién geriatrica y
requieren de un monitoreo de la funcién renal para la prescripcion de ciertos medicamentos

que requieren ajuste de dosis.

1.7 Cambios Farmacodinamicos en el adulto mayor.

Las diferencias en la respuesta farmacologica observadas en los jovenes y los adultos
mayores no dependen Unicamente de la concentracion plasmatica que un medicamento
pueda alcanzar, del sitio de accion o de la sensibilidad a los farmacos, sino que también
depende del deterioro progresivo de los sistemas homeostaticos asociados al

envejecimiento y a ciertas patologias?.

La farmacodinamia describe los efectos de los farmacos sobre los érganos y sistemas en
los cuales ejerce su mecanismo de accion. Este efecto esta dado por la concentracion del
farmaco en el receptor, la interaccion entre los farmacos y los receptores, la afinidad de

estos receptores, asi como también por la regulacién de la homeostasis?:.

Los cambios farmacodinamicos en general son menos conocidos que los cambios
farmacocinéticos, debido a que, en general, existe una alta diversidad genética y fisiologica

entre los individuos!”+2.
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En la tabla 1 se enlistan algunos de los medicamentos cuya farmacodinamia se altera en

los adultos mayores.

Debido a estos cambios, en los adultos mayores se debe tener mucha precaucién al
prescribir benzodiacepinas, antidepresivos, y antipsicéticos, debido a que existe un mayor
riesgo de presentar sindrome de confusion aguda, inestabilidad y caidas. Por otro lado, los

hipotensores estan relacionados a una mayor incidencia de hipotension postural.

Tabla 1. Ejemplos de farmacos cuyo efecto se modifica debido a cambios
farmacodinamicos en el adulto mayor?*.

Efecto farmacolégico

Farmacos activos sobre el SNC

Analgésicos Aumenta
Opiaceos Aumenta
Benzodiacepinas Aumenta

Farmacos Cardiovasculares

Inhibidores de la enzima convertidora No afectado

de angiotensina ll

Bloqueadores de los canales de Aumento transitorio (al inicio)
calcio-dihidropiridinas

Bloqueadores de los canales de Disminucion

calcio-no dihidropiridinas

Blogueadores a-aderenérgicos No afectado
Bloqueadores B-adrenérgicos No afectado
Furosemida Disminucion

Anticoagulantes anti-vitamina K Aumento
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1.8 Medicamentos inapropiados y Herramientas de apoyo a la prescripcién.

Los medicamentos potencialmente inapropiados son aquellos medicamentos que
presentan un elevado riesgo de efectos adversos, no son costo-efectivos, o bien, aquellos

gue son empleados sin una indicacion terapéutica adecuada??.

Dados los cambios propios del envejecimiento mencionados anteriormente, sumados a la
presencia de polimedicacion y pluripatologias, el grupo de la poblacion en la que se detecta
un mayor nimero de medicamentos potencialmente inapropiados es en los adultos
mayores, por estarazon a lo largo de los anos han surgido diversas “Herramientas de Apoyo
a la prescripcion”, cuyo principal objetivo es disminuir las prescripciones de este tipo de
medicamentos, las dos principales herramientas de este tipo, usadas en la actualidad, son

los criterios de Beers® y los criterios STOPP?4,

1.8.1 Criterios de Beers.

Los criterios de Beers fueron publicados en 1991 por el Dr. Mark Howard Beers?3, y fueron
empleados inicialmente para la deteccion de medicamentos potencialmente inapropiados
en residencias de ancianos en Estados Unidos. Estaban constituidos por una lista de 41
farmacos que debian ser evitados en los adultos mayores. Incluyendo la razon por la cual

se consideran inapropiados, asi como la severidad.

Posteriormente, en el afio 2002 fueron actualizados?. Estando ahora conformados por dos
listados de medicamentos en uno de ellos se incluyeron aquellos medicamentos que se
consideran inapropiados en los adultos mayores, mientras que el segundo listado se
incluyeron a aquellos medicamentos considerados como inapropiados en presencia de un

determinado diagnéstico en concreto.

En el afio 2012 estos criterios fueron modificados nuevamente por la Asociacion Americana
de Geriatria quedando ahora enlistados un total de 51 medicamentos en 3 tablas, en una
de ellas se enumeran los medicamentos potencialmente inapropiados a evitar en todos los
casos, en el segundo listado se enumeran aquellos que se pueden usar, pero con ciertas
precauciones, mientras que en el tercer listado se enumeran aquellos medicamentos que
se consideran inapropiados debido a interacciones de tipo farmaco-enfermedad o farmaco-

sindrome?.
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El paso de los afios ha convertido a los criterios de Beers en una de las Herramientas de
apoyo a la prescripcibn mas utilizadas a nivel mundial, en parte debido a que estas
modificaciones realizadas, han sido con la finalidad de extender su uso a los distintos

niveles de atencion a nivel mundial (tabla 2).

Es importante resaltar que el objetivo de dichos criterios es mejorar los cuidados en los
adultos mayores, reduciendo la exposicion a medicamentos potencialmente inapropiados
(MPI). Razdén por la cual deben ser vistos como una guia para identificar aquellos
medicamentos cuyos riesgos superen a los beneficios. Adicionalmente, la Asociacion
Americana de Geriatria, explica que estos criterios no deben ser empleados de manera
punitiva, ya que no estan diseflados para sobrepasar al juicio clinico o los valoreres y

necesidades individuales de los pacientes.

De igual manera recomiendan el uso concomitante de criterios implicitos como los criterios
STOPP-START y especifican que no en todos los casos son aplicables los criterios, ya que
si un médico no tiene acceso a otras alternativas terapéuticas, y las necesidades del
paciente son urgentes, los criterios pueden ser de utilidad para identificar aquellas posibles

consecuencias que se deben vigilar muy de cerca®.



Tabla 2. Extracto de los criterios de Beers 201

226,
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Organ System/ Therapeutic
Category/Drug(s)

Recommendation, Rationale,

First-generation antihistamines (as single agent

or as part of combination products):
Brompheniramine
Carbinoxamine
Chlorpheniramine
Clemastine
Cyproheptadine
Dexbrompheniramine
Dexchlorpheniramine
Diphenhydramine (oral)
Doxylamine
Hydroxyzine
Promethazine

Triprolidine

Avoid.

First- generation antihistamines are highly
anticholinergic; clearance reduced with
advanced age, and tolerance develops when
used as hypnotic; increased risk of confu- sion,
dry mouth, constipation, and other
anticholinergic effects/ toxicity.

Use of diphenhydramine in special situations
such as acute treat- ment of severe allergic

reaction may be appropriate.

Quality of Evidence = High (Hydroxyzine and

Promethazine), Moderate (All others)

Strength of Recomendacién= Strong

1.8.2 Criterios STOPP-START.

Debido a que las versiones iniciales de los criterios de Beers incluian a ciertos

medicamentos que los formularios europeos no consideraban como inapropiados en

adultos mayores y sumado al hecho de que muchos de los medicamentos enlistados en

dichos criterios no se encontraban disponibles en paises de Europa, surgieron en Irlanda
en 2008 los criterios STOPP-START (Screening Tool of Older Person’s potentially
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inappropiate Prescriptions- Screening Tool to Alert doctors to the Right Treatment). Siendo
estos organizados por sistemas fisiolégicos en dos listados, lo que facilita su uso como
herramienta de apoyo a la prescripcidon en relativamente corto tiempo, dichos criterios
fueron modificados en 2014, siendo removidos algunos de los criterios originales en base

a nuevas evidencias, y siendo agregados otros.

STOPP se compone de un listado con 65 criterios que permiten a los investigadores y

personal de salud identificar los MPI.

START esta compuesto por una lista de 22 criterios que permite las identificaciones de

potenciales omisiones en la prescripcion

Los criterios STOPP-START ofrecen una ventaja que otras herramientas de apoyo a la
prescripcion no tienen, ya que los criterios STOPP (tabla 3) por un lado permiten identificar
aguellas prescripciones de medicamentos potencialmente inapropiados pero por otro lado
los criterios START (tabla 4) permiten identificar potenciales omisiones en el tratamiento,
es decir, aquellos medicamentos que el paciente necesita, pero no se encuentran formando

parte de su farmacoterapia®.

Los criterios STOPP-START ademas han sido traducidos al espafiol de manera oficial por

un grupo de investigadores esparioles?’.
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Tabla 3. Extracto de los Criterios STOPP en su version en espafiol?.

Criterios STOPP: Herramienta para la detecci6n de prescripciones potencialmente
inapropiadas en personas mayores. Las siguientes prescripciones de

medicamentos son potencialmente inapropiadas en personas de 65 0 mas afios
A. Sistema cardiovascular

1. Digoxina a dosis superiores a 125ug/dia a largo plazo en presencia de insuficiencia

renal® (aumento del riesgo de intoxicacion)

2. Diuréticos de asa para los edemas maleolares aislados, sin signos clinicos de
insuficiencia cardiaca (no hay evidencia de su eficacia; las medias compresivas son

normalmente mas apropiadas)

3. Diuréticos de asa como monoterapia de primera linea en la hipertension (existen

alternativas mas seguras y efectivas)
4. Diuréticos tiazidicos con antecedentes de gota (pueden exacerbar la gota)

5. Bloqueadores beta no cardioselectivos en la enfermedad pulmonar obstructiva crénica

(riesgo de broncoespasmo)

6. Bloqueadores beta en combinacidon con verapamilo (riesgo de bloqueo cardiaco

sintomatico)

7. Uso de diltiazem o verapamilo en la insuficiencia cardiaca grado iii 0 iv de la NYHA

(pueden empeorar la insuficiencia cardiaca)


http://www.elsevier.es/es-revista-revista-espanola-geriatria-gerontologia-124-articulo-prescripcion-inapropiada-medicamentos-los-pacientes-S0211139X09001310#tblfn2b
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Tabla 4. Extracto de los Criterios START en su versién en espafiol??,

Criterios START: Herramienta para llamar la atencién del médico sobre
tratamientos indicados y apropiados. Estos medicamentos deben ser
considerados en personas de 65 o mas afios que tengan las siguientes

enfermedades, cuando no exista contraindicacién para su uso

A. Sistema cardiovascular
1. Warfarina en presencia de una fibrilacion auricular cronica

2. AAS en presencia de una fibrilacion auricular crénica, cuando la warfarina esté

contraindicada pero no lo esté el AAS

3. AAS o clopidogrel con antecedentes bien documentados de enfermedad

arteriosclerotica coronaria, cerebral o arterial periférica en pacientes en ritmo sinusal

4. Tratamiento antihipertensivo cuando la presion arterial sistdlica sea normalmente

superior a 160 mmHg

5. Estatinas con antecedentes bien documentados de enfermedad arteriosclerética
coronaria, cerebral o arterial periférica, cuando la situacién funcional sea de
independencia para las actividades basicas de la vida diaria y la esperanza de vida

superior a 5 afios

1.9 Caidas en el Adulto mayor.

Las caidas son acontecimientos involuntarios que hacen perder el equilibrio y dar con el

cuerpo en tierra u otra superficie firme que lo detenga.

Representan uno de los mayores problemas a nivel mundial en geriatria, esto debido a que
las consecuencias de las mismas son graves y pueden ir desde, lesiones, deterioro

funcional e incluso hasta la muerte?s,
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Se calcula que alrededor de 646,000 caidas mortales son producidas anualmente a nivel
mundial , lo que la convierte en la segunda causa de muerte por lesiones no intencionadas,

sélo detras de los traumatismos causados en accidentes de transitos?®.

El costo de las lesiones relacionadas es bastante considerable, sobre todo en los adultos
mayores, siento el costo promedio por cada lesién relacionada con las caidas de US$1049

en Australia®.

La mayoria de las caidas ocurren en el domicilio o en las cercanias del mismo, de manera
general ocurren durante el desempefio de actividades cotidianas tales como caminar,

cambiar de posicién o ir al bafio®.

1.9.1 Factores de Riesgo de Caidas.

Se han identificado ciertos factores de riesgo para las caidas en los adultos mayores, de
manera general podemos dividirlos en dos grandes categorias. Los factores intrinsecos son
aguellos factores consistentes en caracteristicas propias del individuo, mientras que los
factores extrinsecos son aquellos que involucran situaciones, comportamientos y

caracteristicas relacionadas con el entorno®°.

De manera especifica se pueden clasificar en 4 categorias: a)factores de riesgo bioldgicos,
b) factores de riesgo del comportamiento, ¢) ambientales y d) socioecondmicos. La

interaccion entre varios de estos factores es lo que favorece la ocurrencia de las caidas.

a) Factores de Riesgo Biolégicos.

Los factores de riesgo bioldégicos son aquellos factores intrinsecos que incluyen
caracteristicas de los individuos que estan relacionadas con el cuerpo humano. Por

ejemplo, la edad, el género y la raza, que son factores de riesgo no modificables?®.

De manera especifica se ha identificado que las caidas son mas frecuentes en las mujeres
de la poblacién adulto mayor, y también una relacion directa entre la edad de las personas

y la probabilidad de sufrir una caida3!.

Estos factores incluyen también alteraciones fisioldgicas como la disminucién de la fuerza

fisica, el deterioro cognitivo, asi como todas otras alteraciones fisiologicas propias de la
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edad sobre el sistema cardiovascular, el sistema nervioso central (SNC) y otros 6rganos y

sistemas.

Por otro lado también se incluyen dentro de esta categoria a aquellas situaciones
patoldgicas que pueden favorecer la aparicion de caidas, un ejemplo muy claro es el vértigo

paroxistico, el cual esta frecuentemente asociado a las caidas®°.
b) Factores de Riesgo del comportamiento.

Los factores de riesgo del comportamiento incluyen a aquellos factores extrinsecos
relacionados con acciones humanas, emociones o elecciones de la vida diaria. Estos
factores son considerados como altamente modificables. Por ejemplo, ciertos
comportamientos riesgosos como el uso de drogas de abuso, el consumo de mudltiples
medicamentos, el alcoholismo y el sedentarismo pueden ser modificados con

intervenciones estratégicas?®3%32,
c) Factores de riesgo ambientales.

Los factores de riesgo ambientales son factores extrinsecos que engloban a interaccion
fisica del individuo con el medio que lo rodea, estos factores pueden incluir algunos peligros
domésticos y del entorno tales como superficies resbaladizas, ausencia de barandales,
iluminacion inadecuada, ausencia de barras de apoyo en los bafios asi como caminos con

irregularidades y sin el mantenimiento adecuado®.
d) Factores de Riesgo Socioecon6micos.

Los factores de riesgo socioecondmicos son factores extrinsecos relacionados a las
condiciones de influencia social y estatus econémicos de los individuos asi como también

aquellos ligados a la capacidad de la comunidad para cambiar estos factores®.

Entre los factores de riesgo socioecondémicos mas relacionados con las caidas se encuentra
un bajo ingreso econémico, bajo nivel educativo, ambos relacionados a una vivienda

inadecuada asi como también un limitado acceso a cuidados sociales y en salud?®°,
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1.9.2 Medicamentos y Caidas.

Dentro de los factores intrinsecos de las caidas es de especial interés el caso la
polimedicacion, esto debido a que como ha sido mencionado anteriormente, los adultos

mayores son el grupo poblacional frecuentemente expuesto a la misma.

Los cambios farmacocinéticos y farmacodinamicos de los medicamentos en este grupo
poblacional, asi como los cambios fisiolégicos propios de la edad, favorecen las caidas con
el uso de determinados grupos de farmacos. Algunos de los grupos de medicamentos que
han sido relacionados con caidas en adultos mayores son: benzodiazepinas,
antidepresivos, antiepilépticos, antipsicéticos, antiparkinsonianos, opioides vy
espasmoliticos urolégicos. Los mecanismos mediante los cuales ocurre esta asociacion aun
no son conocidos para todos estos grupos, sin embargo, en para algunos grupos

farmacoldgicos, este mecanismo se ha identificado3%:3334,
a) Benzodiacepinas.

Los benzodiazepinas son de los sedantes hipnoéticos mas ampliamente utilizados en los
adultos mayores. Siendo estimado que entre el 3.8 y el 12% de los adultos mayores tiene

prescripcion de alguna benzodiacepina de manera crénica®-¢,

Se ha relacionado a las benzodiacepinas de larga duracién con las caidas particularmente
en los adultos mayores, esto se debe principalmente a que en este grupo poblacional, existe
una depresion incrementada del sistema nervioso central con el uso de este grupo
farmacologico, sumado a que debido a los cambios fisiol6gicos propios de la edad, es mas

probable que sufran una caida como consecuencia de la somnolencia®’38,
b) Antidepresivos.

Los antidepresivos han sido reconocidos ampliamente como un factor de riesgo de caidas
desde 1987,

Los antidepresivos triciclicos (ATCs) han sido relacionados con la caidas y fracturas
mediante diferentes mecanismos relacionados a sus efectos sobre los receptores de

histamina y sobre los receptores a adrenérgicos.

Tanto los Inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS) como los ATCs

pueden causar sedacion y alteracién del ciclo del suefio, hipotension ortostatica, confusion
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y arritmias cardiacas. Estos efectos podrian estar involucrados con las caidas en este grupo

poblacional®!.
c) Antipsicoticos y neurolépticos.

Hasta afios recientes, habia poca evidencia que relacionara el uso de antipsicoticos y
neurolépticos con las caias en los adultos mayores, diversos estudios han encontrado que
la relacion entre las caidas y el uso de estos farmacos podria estar relacionado con la dosis
de los mismos*.

1.10 Problemas Relacionados con los Medicamentos.

De acuerdo al tercer consenso de Granada*, se define a los problemas relacionados con
los medicamentos (PRM) como aquellas situaciones que en el proceso de uso de
medicamentos causan o pueden causar la aparicion de un resultado negativo asociado a la
medicacion (RNM). Entendiéndose como RNM a todos aquellos resultados en la salud del
paciente no adecuados al objetivo de la farmacoterapia y asociados al uso o fallo en el uso
de los medicamentos*#2,

Se han clasificado en este consenso en 14 categorias (tabla 5), las cuales incluyen a los

principales PRM que se han sido identificados.



Tabla 5. Listado de Problemas relacionados con medicamentos de acuerdo al Tercer

consenso de Granada.
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PRM

Administracion erronea del medicamento
Caracteristicas personales

Conservacion inadecuada

Contraindicacién

Dosis, pauta y/o duracién no adecuada
Duplicidad

Errores en la dispensacion

Errores en la prescripciéon

Incumplimiento

Interacciones

Otros problemas de salud que afectan al tratamiento
Probabilidad de efectos adversos

Problema de salud insuficientemente tratado
Otros
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2.0 Antecedentes.

Se han realizado diversos estudios cuyo objetivo es identificar la posible relacién entre la

polimedicacion y las caidas en los adultos mayores.

En Europa, Ziere®® y colaboradores en 2006 empleando un estudio transversal, con una
muestra de 6928 pacientes mayores de 55 afios, encontraron que el riesgo de caidas se
incrementaba conforme se incrementaba el nimero de medicamentos prescritos, pero
Unicamente si el paciente tenia prescrito minimo un medicamento considerado de riesgo
(p< 0.001). Por otro lado, en Japdn el grupo de lihara**, realiz6 un estudio transversal en
2012 con dos grupos de pacientes mayores de 65 afios que tenian prescripcién de al menos
1 medicamento (n1= 303 322, n,= 326 629), encontrando que la ocurrencia de caidas se
veia aumentada a medida que se incrementaba el nUmero de medicamentos prescritos,
asimismo concluyeron gue la clase de medicamentos es un factor relacionado a las caidas,

mas que la polimedicacién por si misma.

Un estudio de casos y controles también desarrollado en Jap6én en 2017 por Zia* y
colaboradores, en pacientes mayores de 65 afios (n= 202, n=156), mostré asociacion entre
la polimedicacién y el riesgo de caidas (OR 2.23, IC 95%: 1.39-3.56; P =0.001), asi como
la asociacion entre la prescripcion de medicamentos incrementadores del riesgo de caidas
(OR 2.9, 95% IC 1.9-4.5; P = 0.0001).

Por otro lado, diversos estudios han identificado aquellos medicamentos cuya prescripcion
se encuentra asociada a un riesgo incrementado de sufrir caidas en adultos mayores.
Berdot®** y colaboradores en 2009 llevaron a cabo un estudio multicéntrico en Francia con
4 afios de seguimiento a pacientes mayores de 65 afios (n= 6343), encontrando que los
medicamentos anticolinérgicos ( OR = 1.7, IC 95%: 1.7-2.7) fueron el grupo farmacolégico
gue incrementa en mayor medida el riesgo de caidas, en usuarios regulares y ocasionales),
seguidos de los medicamentos con propiedades anticolinérgicas (OR = 1.6, IC 95%: 1.2-
2.1, en usuarios regulares) y de benzodiacepinas de larga duracion (OR = 1.4, IC 95%:1.1-
1.8).

Por otro lado, el grupo de Kozono*®, en 2015 realizd un estudio de casos y controles en un
hospital de Japon (n=57, n=63), identificando que los medicamentos que incrementaban el

riesgo de caidas en ese grupo de pacientes fue zolpidem (OR= 2.47, IC 95%: 1.09-5.63).
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La deteccion de medicamentos potencialmente inapropiados (MPI) mediante el empleo de
herramientas de apoyo a la prescripcion también ha sido investigada en distintas regiones

del mundo.

El grupo de Fajreldines*’ detect6é en 2016, prescripciones de MPI en el 57.7% de los
pacientes hospitalizados incluidos en su estudio (n=100) y en el 35% de pacientes del
servicio de urgencias incluidos en su estudio mediante el empleo de los criterios de Beers
2002. Por otro lado, mediante el empleo de los criterios STOPP, detectaron prescripciones

de MPI en el 55% y 35% respectivamente, de los pacientes incluidos en su estudio.

Nicieza*® y colaboradores en 2016, detectaron MPI en el 63.2% de los pacientes mayores
de 65 afios, incluidos en su estudio (n= 223) mediante el empleo de los criterios de Beers
2012 y en el 73.9% mediante el empleo de los criterios STOPP 2008.

Otros estudios han detectado prescripciones de MPI mediante el empleo de criterios de
Beers en proporciones que van desde el 28% en Italia*®, hasta un 92% en Canada®.
Mientras que para el caso de los criterios STOPP, las proporciones observadas en diversos

paises varian entre 21 y el 74%%9-°2,

Respecto a otro tipo de factores de riesgo relacionados con las caidas, el grupo de
Santillana y colaboradores®® mediante un estudio transversal con un total de 924 pacientes
mayores de 60 afios identificaron que ser mayor de 80 afios (OR:1.6, IC 95%: 1.17-2.20),
la presencia de pluripatologia (OR: 2.76, IC 95%: 2.01-3.79), el diagnéstico de Hipertension
arterial (OR: 2.09, IC 95%: 1.50-2.92) asi como la polimedicacién (OR: 3.04, IC 95%: 2.20-
4.21) incrementaban significativamente la probabilidad de ocurrencia de caidas en este

grupo poblacional.

Por otro lado Jin Choi y colaboradores® mediante un andlisis de la encuesta Coreana de
salud comunitaria de 2011 (n= 43,367), identificaron que determinados diagndsticos tales
como diabetes mellitus (OR: 1.14, IC 95%: 1.05-1.23), osteoartritis (OR: 1.33, IC 95%: 1.24-
1.42), cataratas (OR: 1.27, IC 95%: 1.19-1.35) y depresion (OR: 1.47, IC 95%: 1.27-1.70)

presentaban mayor frecuencia de caidas.

Finalmente Damian® y su grupo de trabajo mediante una encuesta a pacientes mayores de
95 afios (n=733) , identificaron que las caidas eran mas frecuentes en aquellos pacientes
con incontinencia urinaria (RR: 1.07, IC 95%: 1.32-4.94), uso de antidepresivos ( RR: 2.32,
IC 95%: 1.22-4.40), arritmias cardiacas (RR: 2.00, IC 95%: 1.05-3.81) y polimedicacion (RR:
1.07, IC 95%: 0.95-1.21).
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3.0 Justificacion.

Considerando que a nivel internacional y nacional la proporcion de adultos mayores se
incrementa, se hace evidente la necesidad de desarrollar politicas de salud que se
sustenten en resultados de estudios en este grupo poblacional, y, debido a que las caidas
representan un serio problema de salud en este grupo etario, se hace necesario analizar

los factores relacionados con las mismas.

Dado que los medicamentos son considerados como uno de los factores de riesgo de
caidas en los adultos mayores, es de suma importancia identificar cuéles son los
medicamentos asociados a este evento, asi como también conocer si algunas otras
caracteristicas relacionadas con la prescripcién podrian favorecer la ocurrencia de caidas

en este grupo poblacional.

En México no se han realizado estudios que evallen ciertos factores relacionados con la
prescripcion de medicamentos tales como lo son las potenciales interacciones
farmacoldgicas, los problemas relacionados con los medicamentos y los medicamentos
potencialmente inapropiados como posible factor de riesgo asociado a las caidas en los
adultos mayores. El identificar si estos son factores de riesgo, podria permitir al personal
médico y de manera especial a los farmacéuticos desarrollar en conjunto estrategias para
la prevencién de las caidas relacionadas a la prescripcion de medicamentos,
contribuyendo por tanto a una disminucion en el riesgo de lesiones y de la mortalidad

relacionada a las caidas en este grupo poblacional.

4.0 Planteamiento del Problema

Debido a que los medicamentos se han descrito en la literatura como un factor de riesgo
para la ocurrencia de caidas en adultos mayores se plantedé la siguiente pregunta de

investigacion:

¢, Cudl serd la asociacion entre el consumo de medicamentos potencialmente
inapropiados, asi como otros factores relacionados con la prescripcion y las caidas, en

pacientes = 60 afios derechohabientes del IMSS?
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5.0 Hipotesis.

La presencia de caida sera mas frecuente en pacientes con polimedicacion, prescripcion
de MPI, potenciales interacciones farmacoldgicas (PIF) y problemas relacionados con los

medicamentos (PRM).

6.0 Objetivos.

6.1 Objetivo general.

Evaluar las prescripciones de medicamentos para identificar factores de riesgo de caidas

asociados a la prescripcion en los adultos mayores de 60 afios.
6.2 Objetivos especificos.
1. Describir las caracteristicas de la farmacoterapia de los pacientes incluidos en el estudio.

2.Determinar la proporcion de pacientes con prescripciones de medicamentos

potencialmente inapropiados empleando los criterios de Beers 2012 y los criterios STOPP.
3.ldentificar los principales PRM y PIF, en los pacientes incluidos en el estudio.

4. Establecer el grado de asociacion entre factores relacionados con la prescripcién tales
como las potenciales interacciones farmacoldgicas (PIF), los Problemas Relacionados con
los Medicamentos (PRM) y ciertos grupos farmacol6gicos con las caidas en adultos

mayores.

7.0 Metodologia.

7.1 Disefio del estudio.
Casos y controles con recoleccién retrospectiva de datos.
7.2 Unidad de estudio.

Pacientes mayores de 60 afios y su expediente clinico electrénico.
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7.3 Definicién de caso y control.

Caso: Pacientes que hayan ingresado al servicio de urgencias del Hospital General
Regional Numero 2 de la Ciudad de México con diagndstico de “lesion (es) secundaria(s) a

caida” (independiente de la gravedad o si requieren hospitalizacion).

Control: Pacientes sin antecedentes de caida en los Ultimos 6 meses que estén adscritos
a la misma unidad de medicina familiar (UMF) del caso, mismos que fueron seleccionados

por sexo y edad similar a los casos.



7.4 Operacionalizacién de las variables.
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Operacionalizacion de las variables de estudio

Variable Definicion operativa Tipo de variable
segln escala de
medicion
Caso/Control Pacientes con diagnostico de caida o sin Categorica
antecedente de caidas en los ultimos 6
meses
Caida Se consideraran aquellas que sean definidas ~ Cualitativa nominal

Polimedicacion

Prescripcion de
medicamentos
potencialmente

inapropiados

NUmero de
medicamentos
prescritos

Caidas previas

Edad

en el diagnostico médico o motivo de ingreso
al hospital del paciente como: “lesidn(es)
secundaria(s) a caida”, siempre y cuando
sean involuntarias.

Se considerara al uso de 5 0 més
medicamentos, excluyendo medicamentos
tépicos y oftalmicos.

Medicamentos que se prescribieron al
paciente en la nota médica mas cercana a la
caida para los casos y en la fecha mas
cercana a la seleccion para los controles,
mismos que se describan como inapropiados
de acuerdo con los criterios de Beers (2012)
0 STOPP (2008), segln sea el caso.
Numero de medicamentos prescritos
registrados en el ECE y/o recetas incluidas
en el SIMF.

Evento registrado en el ECE de una caida
dentro de los 6 meses anteriores a la fecha

de la caida motivo de consulta al HGR No.2.

Edad cronolégica registrada en el ECE.

(SI/NO)

Cualitativa nominal
(SI/NO)

Cualitativa nominal
(SI/NO)

Cuantitativa discreta

Dicotdmica
(SI/NO)

Cuantitativa discreta
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(Afos cumplidos)

Operacionalizacion de las variables de estudio

Variable Definicion operativa Tipo de variable
segun escala de

medicion

Sexo Genero del paciente, verificado por el Dicotémica

Numero de potenciales
interacciones

farmacoldgicas

Numero de

diagnésticos

Diagnéstico de
diabetes mellitus tipo 2

Diagndstico de
hipertension arterial

sistémica

nombre y registro en el ECE.

Numero de potenciales interacciones
medicamentosas detectadas mediante la

base de datos Lexicomp Online®3,

Numero de diagndsticos registrados en el
ECE

Registro en las hojas de control en el ECE
del diagnostico de DM2

Registro en las hojas de control en el ECE
del diagndstico de HTA

7.5 Criterios de seleccion.

(Masculino/Femenino)

Cuantitativa Discreta

Cuantitativa Discreta

Dicotdmica
(SI/NO)

Dicotdmica
(SI/NO)

Este proyecto partié de una base de datos integrada por 171 pacientes con antecedentes

de haber sufrido una caida y 171 pacientes de edad y sexo similar a los casos.

7.5.1 Criterios deinclusion de los Casos.

e Contar con Registros y ECE de pacientes de 60 afios 0 mas de ambos sexos.
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e Pacientes que hayan ingresado al servicio de urgencias del HGR No 2 del IMSS,
Delegacion Distrito Federal sur, y que uno de sus diagnosticos fuera por “lesién(es)

secundaria(s) a caida”.

7.5.2 Criterios de inclusion de los Controles.

e Contar con Registros y ECE de pacientes de 60 afios 0 mas de ambos sexos.
e Pacientes Afiliados a alguna UMF adscrita al HGR No. 2 (UMF: 7, 10, 15, 19, 43y
46).

e Pacientes con la misma edad y sexo que los casos registrados.

7.5.3 Criterios de exclusion de los Casos.
e Pacientes con registros de caidas secundarias a accidentes de transito, hayan sido
intencionadas o tengan una implicacion legal.
e Pacientes con diagndstico clinico previo de vértigo postural paroxistico, laberintitis

e insuficiencia vertebro-basilar.

7.5.4 Criterios de Exclusion de los Controles.
e Pacientes con antecedente en el ECE de haber sufrido una caida dentro de los seis

meses previos a su inclusion al estudio.

7.5.5 Criterios de Eliminacion de los Casos y de los Controles.
e Pacientes cuyos registros sean llegibles.
e Pacientes cuyo ECE no sea localizado en la unidad de medicina familiar de

adscripcion.

7.6 Desarrollo del estudio.

7.6.1 Identificacion de las unidades de medicina familiar.

De un estudio previo, mismo que evaluo otros factores relacionados a las caidas, se obtuvo
una base de datos conformada por 342 pacientes (casos y controles), tamafio de muestra
obtenido mediante un calculo no probabilistico, dicha base incluy6 el nimero de afiliacién y

la unidad de medicina familiar (UMF) de adscripcion.
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Posteriormente se identificaron las UMF a las que estan afiliados los pacientes y se realizo
una reunién con los jefes de ensefianza e investigacion de cada una de las UMF
involucradas (7, 10, 15, 19, 43 y 46) de la Ciudad de México, en la cual se les presenté el
protocolo de investigacién y se les solicitd la autorizacién para el acceso a los expedientes

clinicos electronicos (ECE).

7.6.2 Revision del expediente clinico electrdnico.

Una vez autorizado el acceso a los ECE se inicio la revision de las notas médicas de los 6
meses anteriores a la fecha en que se registré la caida del paciente (casos) y 6 meses
anteriores a la seleccién de los controles y de las recetas electrénicas hasta 12 meses

previos a la fecha de la caida para los casos o su inclusion en el estudio para los controles

La informacion se registrd6 en el formato de registro de informacién para pacientes
geriatricos (Anexo 1) en el cual también se incluyeron diferentes apartados para recopilar
la siguiente informacion: datos sociodemogréficos, antecedentes patologicos, diagndsticos
e informacién farmacoterapéutica que incluyé la posologia de los medicamentos prescritos;
ademas en el documento se incluy6 una parte en la cual se registraba informacién que diera
indicio de algun PRM o medicamento potencialmente inapropiado identificado o registrado
en el ECE.

7.6.3 ldentificacion de los medicamentos potencialmente

inapropiados (MPI).

Para identificar MPI se emplearon los criterios de Beers 2012 y los criterios STOPP 2008

(Anexos 2y 3).

Para la identificacion de los MPI se emplearon distintos indicadores considerados en ambos
criterios, tales como la duracién del tratamiento, la presencia de ciertos diagnésticos, la
duplicidad terapéutica, dosis, datos clinicos, posologia, asi como la prescripcion de otros

medicamentos de manera concomitante y otros factores mencionados en los criterios.

Cuando fue necesario contar con informacién especifica (ciertos datos de laboratorio,
clasificaciones especificas de ciertas enfermedades, caracteristicas personales, signos y

sintomas) que no la incluyera el ECE el criterio no fue considerado para este andlisis. Esta
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situacion fue particularmente presente con el uso de los criterios STOPP, por lo tanto, en el

anexo 4 se enlistan los criterios que no pudieron ser aplicados.

7.6.4 Identificacion y clasificacion de potenciales interacciones

farmacolégicas (PIF).

Para realizar la identificacién y clasificacion de las PIF se utiliz6 el software Micromedex
Drug Interactions®, en la cual, de manera manual se ingresaron todos los medicamentos
prescritos en la nota médica mas proxima a la fecha de la caida (casos) o a la fecha de
inclusién en el estudio correspondiente (controles), asi como aquellos medicamentos de los

que hubiera constancia de su uso de manera croénica.
Las PIF el software las clasifica como:

e Contraindicados: Los medicamentos estan contraindicados para un uso
concomitante.

e Mayor: La interaccién podria amenazar la vida del paciente o requerir intervencion
médica para minimizar o prevenir efectos adversos serios.

e Moderada: La interaccién podria resultar en exacerbaciéon de la condicién del
paciente y/o requerir una modificacién de la farmacoterapia.

e Menor: La interaccién podria tener efectos clinicos limitados. Las manifestaciones
podrian incluir un incremento en la frecuencia o severidad de los efectos adversos,
pero generalmente no requeririan una modificacion considerable de la

farmacoterapia.

Posteriormente para este estudio se consideraron tres categorias, “moderada”, “mayor y

“contraindicados”.

7.6.5 Identificacion y clasificacion de problemas relacionados con

medicamentos (PRM).

Durante la revisién de los expedientes clinicos electrénicos, se registrd cualquier situacion
gue pudiera clasificarse dentro de algun tipo de PRM de acuerdo con el Tercer Consenso

de Granada*!.
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Es importante sefialar que se excluyeron aquellos tipos de PRM para las cuales se requiere
informacién que no es posible obtener a partir del expediente clinico electrénico. Las
categorias excluidas son los PRM de administracién errénea, conservacion inadecuada y

errores en la dispensacion.

7.7 Analisis estadistico.

Las variables categéricas se presentan como frecuencias y proporciones, las variables
continuas se presentan como media + desviacion estandar y para aquellas no paramétricas
como mediana y rangos. Para el analisis bivariado de las variables categéricas se emple6
X2y para las variables cuantitativas contintas se utilizé la prueba t de Student. Para ambos
casos se consideran diferencias estadisticamente significativas cuando se obtengan

valores de p menores a 0.05.

Para controlar las variables de confusion que resulten ser estadisticamente significativas
en el andlisis bivariado y para estimar también el grado de asociacion, se elaboraron
modelos de regresion logistica escalonada eligiendo las variables con significancia

estadistica (p< 0.05) y de interés clinico.

7.8 Consideraciones Eticas.

El presente trabajo de investigacion se apega a las normas éticas, al Reglamento de la Ley
General de Salud en Materia de Investigacion y a la declaracién de Helsinki de principios
éticos para la investigacién médica en seres humanos.

Este proyecto fue autorizado por la Comision nacional de investigacion cientifica del IMSS
(autorizaciéon: R-2014-785-070).

Dado que en el presente estudio Unicamente contempld la revisibn de expedientes y
registros, y considerando que no se puso en peligro la integridad de los pacientes, y que
ademas no se mantuvo un contacto con los mismos, no se consider6 necesaria la firma de
un consentimiento informado.

El acceso a los datos Unicamente estuvo disponible para los investigadores responsables
del proyecto, asi como aquellas autoridades competentes del IMSS que lo soliciten,
asimismo, los datos personales seran resguardados y ninguno de ellos sera publicado o

divulgado.
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8.0 Resultados.

8.1 ECE Revisados.

La base de datos a partir de la cual se obtuvo la muestra estaba conformada por un total

de 342 pacientes, divididos en 171 casos y 171 controles.

Previa autorizacion de cada una de las UMF, se consultaron los ECE de los pacientes,
siendo localizados un total de 291 ECE, 138 correspondiendo a los casos y 153 a los
controles. Que corresponden al tamafio muestral total considerado en este estudio (Figura
1); 51 de los ECE fueron excluidos, 23 de Ellos debido a que los mismos no se encontraban
en el Sistema de Informacion de Medicina Familiar de las unidades correspondientes. Por
otro lado 28 de los ECE fueron excluidos debido a que tanto las notas médicas, como las
recetas incluidas en los mismos eran antiguas y el paciente no habia acudido a consulta de
medicina familiar de manera regular, por lo que no habia datos con antigiiedad menor a 3
meses previos a la fecha de la caida o a su inclusién en el estudio dependiendo si

correspondia a un caso o a un control.



36

Base de datos
(n=342)

l

ECE revisados

319
ECE con notas
ECE ncz::;g)ntrados ECE(nte:x;:L;udos médicas antiguas
(n=28)
n total: 291
Casos: 138

Controles: 153

Figura 1. ECE revisados en las UMF: 7,10,15,19,43 y 46 del IMSS.

8.2 Datos Demogréficos y Clinicos de la Poblacién de Estudio.

Se identificé en primer lugar que la mayoria de la poblacién tanto en los casos como en los
controles correspondié a pacientes del sexo femenino, siendo la proporcion en ambos
grupos del 64% (tabla 6).

Respecto a la edad de los pacientes, la edad promedio de los mismos en ambos grupos fue

de aproximadamente 77 afos.

Los 5 principales diagndsticos registrados en los ECE de los pacientes se muestran en la
tabla 6, siendo el diagnéstico mas frecuente el de Hipertension Arterial en el 66% de los
casos y 67% de los controles, seguido de Diabetes mellitus tipo 2, obesidad, enfermedades

articulares tales como osteoartritis y artrosis y por ultimo dislipidemias.



Tabla 6. Caracteristicas demograficas y datos clinicos de la poblacién de estudio.
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Variable Total (n=291) Casos (n=138) Controles (n=153) p
Sexon (%)
Masculino 105 (36.1%) 50 (36.2%) 55 (35.9%) 0.960
Femenino 186 (63.9%) 88 (63.8%) 98 (64.1%)
Edad
Edad promedio 76.79 £ 8.65 77.27 £ 8.73 afios 76.37 £ 8.59 afios 0.375
afios
60-70 Afios 82 (28.2%) 38 (27.5%) 44 (28.8%) 0.817
71-80 Afios 109 (37.5%) 49 (35.5%) 60 (39.2%) 0.514
>80 Afios 100 (34.4%) 51 (37.0%) 49 (32.0%) 0.377
Diagndsticos
HAS 193 (66.3%) 91 (65.9%) 102 (66.7%) 0.896
DM2 105 (36.08%) 56 (40.6%) 49 (32.0%) 0.129
Obesidad 59 (20.3%) 29 (22.5%) 30 (19.6%) 0.766
Enfermedades 48 (16.5%) 22 (16.7%) 26 (17.0%) 0.809
Articulares
Dislipidemias 34 (11.7%) 17 (12.3%) 17 (11.1%) 0.749

Se identificé que la mayoria de los pacientes tenian registrado entre 1y 2 diagndsticos en

ambos grupos, asi como también que, sélo 3 de los casos y 15 de los controles, tenian

registrados 5 0 mas diagndsticos (tabla 7).
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Tabla 7. Namero de diagnosticos por paciente registrados en el ECE de los pacientes.

NUmero de Casos (n=138) Controles (n=153) p

diagnosticos
1-2 80 (58.0%) 84 (54.9%) 0.598
3-4 55 (39.9%) 54 (35.3%) 0.422
>5 3 (2.2%) 15 (9.8%) 0.007

Promedio de 2.32+£1.03 2.63%£1.29 0.026

Diagndsticos por
paciente

8.3 Numero y clase de medicamentos prescritos.
Un total de 1599 medicamentos fueron prescritos en ambos grupos.

Se identificé que tanto en los casos como en los controles la prescripciéon de entre 3y 5

medicamentos fue lo mas frecuente (tabla 8).

Adicionalmente, se identific6 que una proporcién considerable de los pacientes tenia
prescritos 9 o mas medicamentos, siendo esta proporcion de 16.7% en los casos y de

12.4% en los controles.

Considerando los criterios para la definicién de polimedicacién empleados en este estudio
(3 o0 mas medicamentos), se identificd que un elevado porcentaje de pacientes en ambos
grupos se encontraban en tratamiento con multiples medicamentos siendo la proporcién de

pacientes bajo este tipo de régimen de 58% en los casos y de 58.2% en los controles.
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Tabla 8. NOmero de medicamentos prescritos por paciente.

Numero de Casos (n=138) Controles (n=153) p

medicamentos

<2 26 (18.8%) 15 (9.8%) 0.027

3-5 54 (39.1%) 74 (48.4%) 0.113

6-8 35 (25.4%) 45 (29.4%) 0.440

>9 23 (16.7%) 19 (12.4%) 0.303

Polimedicacién (5 o mas 80 (58.0%) 89 (58.2%) 0.973
medicamentos)

Numero de 5.54+ 3.22 5.46 £ 2.565 0.819

medicamentos promedio
por paciente

En la Grafica 3 se muestran los grupos farmacol6gicos que con mayor frecuencia fueron

prescritos a los pacientes.

De un total de 764 medicamentos prescritos a los pacientes del grupo de los casos y 835
prescritos a los controles, los medicamentos prescritos con mas frecuencia fueron los
AINEs, con un total de 57 prescripciones en 43 pacientes del grupo de los casos y 39
prescripciones en 31 pacientes del grupo los controles, lo que representa una proporcion
de 31.16% y 20.26% del total de pacientes respectivamente, asi como los Inhibidores de la
bomba de protones con 45 prescripciones en el 32.60% de los casos y 56 prescripciones

en el 36.60% de los controles.

Los medicamentos para el tratamiento de hipertension arterial fueron prescritos en una
proporcion considerable de los pacientes incluidos en este estudio siendo los antagonistas
del receptor de angiotensina Il (ARA II) los més prescritos con un total de 41 prescripciones
en el 29.71% de los casos y en el 18.3% de los controles. Losartan fue el medicamento mas
prescrito de este grupo a excepcion de 2 de los casos en los que Telmisartdn era el

medicamento de eleccion. Seguido de los Bloqueadores de los canales de calcio con 37
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prescripciones con una proporcion de 26.81% de los casos y 33 prescripciones con una
proporcion de 21.57% en los controles.

Los medicamentos para el tratamiento de la DM2, fueron prescritos también en una
cantidad considerable, siendo el medicamento mas frecuentemente prescrito Metformina,
del grupo de las Biguanidas prescrita en proporciones del 23.19% y 23.53%
respectivamente, seguido de las sulfonilureas, siendo Glibenclamida el Unico medicamento

prescrito de este grupo en el 16.67% de los casos y el 14.38% de los controles.

Cabe sefialar que, a excepcion de los AINEs no selectivos de COX, el nimero de

prescripciones de los medicamentos coincide con el nimero de pacientes con prescripcion

de éstos.
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Gréfica 3. Principales grupos farmacolégicos prescritos en pacientes incluidos en el estudio.

AINES-NSCOX: Alntinflamatorios no esteorideos no selectivos de COX, ARA-II: Antagonistas del receptor de angiotensina I,
BCC: Bloqueadores de los canales de calcio, IBP: Inhibidores de la bomba de protones, IECA: Inhibidor de la Enzima

convertidora de Angiotensina.
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Los principales AINEs no selectivos de COX mas frecuentemente prescritos fueron Diclofenaco con
con incidencias de 10.86% y 8.50% respectivamente, seguido de Piroxicam con incidencias de

8.69% y 6.54% respectivamente (gréafica 4).
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Gréfica 3. AINEs no selectivos de COX mas frecuentemente prescritos.

8.4 Medicamentos potencialmente inapropiados.
Los MPI se identificaron a través de los criterios de Beers 2012 y STOPP.

Se identificaron un total de 108 y 92 MPI de acuerdo a los criterios de Beers 2012 en el
63% de los casos y 58.2% de los controles, los cuales se presentan en la tabla 8.

El MPI més frecuentemente identificado fue la prescripcion de AINES no selectivos de COX
como Naproxeno, Ketorolaco, Diclofenaco y &cido acetilsalicilico, la prescripcion de estos
medicamentos representa el 39.81% del total de MPI identificados con estos criterios en los
casos y el 33.7% en los controles (tabla 9).
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En segundo lugar, se identificd la prescripcion de Glibenclamida para el tratamiento de la
DM2, representando el 21.3% del total de MPI identificados con estos criterios en los casos

y el 23.9% en los controles.

Tabla 9. Principales Medicamentos potencialmente inapropiados identificados con los
criterios de Beers 2012.

Medicamento o grupo Casos Controles D
farmacolégico n=87 (63.0%) n=89 (58.2%)
AINES no selectivos de 43 (39.8%) 31 (33.7%) 0.033
COX
Benzodiazepinas de 14 (13.0%) 10 (10.9%) 0.264

vida media larga o
metabolitos de larga

accion
Antishitaminicos de 12 3(2.8%) 3(3.3%) 0.898
Generacion
Glibenclamida 23 (21.3%) 22 (23.9%) 0.590
Metoclopramida 5(4.6%) 4 (4.3%) 0.620
MPI que deben emplearse con precaucion.
AAS en la prevencién 8 (7.4%) 16 (17.4%) 0.149
primaria de eventos
cardiacos.

Carbamazepina 7 (6.5%) 3(3.3%) 0.146
Inhibidores Selectivos 5 (4.6%) 3 (3.3%) 0386
de la Recaptacién de

Serotonina

Total de MPI 108 (100%) 92 (100%)
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Respecto a los criterios STOPP, los principales MPI identificados con el uso de esta
herramienta de apoyo a la prescripcion se presentan en la tabla 10, siendo detectados un
total de 86 y 80 MPI en los casos y en los controles respectivamente. El MPI més frecuente
fue el uso de AAS sin antecedentes de cardiopatia isquémica, enfermedad cerebrovascular,
enfermedad arterial periférica o antecedente oclusivo arterial detectado en el 15.9% de los
casos y 22.2% de los controles, lo que corresponde al 25.6% y 42.5% del total de MPI

identificados con estos criterios, respectivamente.

En segundo lugar, se identifico el uso de Glibenclamida para el tratamiento de la DM2 que
representa el 26.7% y 27.5% del total de MPI identificados con estos criterios

respectivamente.

Un dato relevante es que en tercer lugar se identificd el uso de dos medicamentos de la
misma clase de manera simultdnea en el 10.1% de los casos y 6.5% de los controles, siendo

en su totalidad correspondientes a AINEs no selectivos de COX.
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Tabla 10. Principales MPI identificados con el empleo de los criterios STOPP.

Criterio Casos Controles p
n=63(45.7%) n=63 (41.2%)
AAS sin antecedentes de cardiopatia 22 (25.6%) 34 (42.5%) 0.175

isquémica, enfermedad cerebrovascular,
enfermedad arterial periférica o un
antecedente oclusivo arterial.

Glibenclamida o clorpropamida con 23 (26.7%) 22 (27.5%) 0.590
diabetes mellitus tipo 2.

Clase de medicamentos duplicada. 14 (16.7%) 11 (13.8%) 0.369
Uso prolongado de benzodiazepinas de 14 (16.3%) 10 (12.5%) 0.264

vida media larga o benzodiazepinas con
metabolitos de larga accion.

Uso prolongado de antihistaminicos de 3 (3.5%) 3(3.8%) 0.898
primera generacion

Total de MPI 86 (100%) 80 (100%)

8.5 Potenciales interacciones farmacolégicas.

Se identificaron en total 86 PIF en los casos y 70 en los controles, siendo las proporciones

de pacientes con PIF de 48.6% y 39.9% respectivamente.

En los Casos se detectd un total de 86 Potenciales Interacciones farmacoldgicas (PIF),
siendo 84 de ellas clasificadas como de categoria “Mayor”, 2 dentro de la categoria
“Contraindicados” (Tabla 11). La PIF mas frecuente en los casos, fue el uso simultaneo de
dos antinflamatorios no esteroideos ya que se incrementa el riesgo de efectos adversos
gastrointestinales, esta PIF fue detectada en el 10.14% de los los casos y corresponde al

16.27% del total de las PIF identificadas en el mismo grupo.

En segundo lugar, se identificé el uso concomitante de AINEs y diuréticos tiazidicos en el

9.42% de los casos lo que representa el 15.12% de las PIF identificadas en este grupo.

Cabe sefialar que el resto de las principales PIF detectadas esta relacionado con el uso

concomitante de AINEs y diuréticos de diferentes clases, asi como el Uso concomitante de
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AINEs y Pentoxifilina que incrementa el riesgo de sangrado, identificado en el 8.70% de los

casos.

En la categoria de “contraindicados” se identificaron PIF en solo el 1.45% de los casos que

corresponde al uso concomitante de metoclopramida con imipramina o paroxetina, ya que

se incrementa el riesgo de desarrollar efectos adversos extrapiramidales y sindrome

neuroléptico maligno.

Tabla 11. Principales PIF de categoria “Mayor” o “Contraindicados” detectadas en los

casos (n=67).

Interaccion

Descripcion

Frecuencia

Duplicidad de AINEs

AINEs-Diuréticos
tiazidicos.

AINEs- Pentoxifilina

AINEs-Diuréticos
ahorradores de
Potasio
AINEs- Diuréticos de
asa

Metoclopramida-
Imipramina/Paroxetina

Total

PIF de Categoria “Mayor”
Incremento del riesgo de sangrado
gastrointestinal y del riesgo de efectos
adversos gastrointestinales.

El uso concomitante puede resultar en
efectividad diurética reducida y posible
nefrotoxicidad
Incremento en el riesgo de sangrado.

Uso concomitante puede resultar en reduccion
del efecto diurético, hiperkalemia o posible
nefrotoxidad
El uso concomitante puede resultar en
efectividad diurética reducida y posible
nefrotoxicidad
PIF de Categoria “Contraindicados”

Uso concomitante puede resultar en un riesgo
incrementado de reacciones extrapiramidales
y sindrome neuroléptico maligno

14 (16.27%)

13 (15.12%)

12 (13.95%)
4 (4.65%)

3 (3.49%)

2 (2.33%)

86 (100%)
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Respecto a los controles, se identificaron un total de 70 PIF (tabla 12), 68 pertenecientes a
la categoria “Mayor” y 2 de la categoria “Contraindicados”; siendo la mas frecuente el uso
concomitante de 2 AINEs con un total de 15.71% del total de las PIF identificadas en el

7.19% de los pacientes de este grupo.

De manera similar a los casos, en los controles se identificaron las mismas interacciones

con Diuréticos de distintos grupos y con Pentoxifilina.

Una PIF no identificada en los casos, pero si en los controles, es el uso concomitante de
Pravastatina y Bezafibrato, que incrementa el riesgo de miopatias como la rabdomidlisis,
siendo identificada en el 5.22% de los pacientes, representando el 11.43% de las PIF totales

identificadas en este grupo.

Las dos de la categoria “Contraindicados” identificadas en este grupo correspondieron al

uso de Metoclopramida y Fluoxetina.
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Tabla 12. Principales PIF identificadas en los controles (n=61).

Interaccion Descripcion Frecuencia

PIF de Categoria “Mayor”
Duplicidad de Incremento del riesgo de sangrado 11 (15.71%)
AINEs gastrointestinal
Incremento del riesgo de efectos adversos
gastrointestinales.

AINEs- Pentoxifilina Incremento en el riesgo de sangrado. 10 (14.29%)
AINEs-Diuréticos El uso concomitante puede resultar en 8 (11.43%)
tiazidicos. efectividad diurética reducida y posible

nefrotoxicidad

Pravastatina- EL uso concomitante puede resultar en una 8 (11.43%)
Bezafibrato elevada incidencia y severidad de miopatia
AINEs- Diuréticos El uso concomitante puede resultar en 6 (8.57%)
de asa efectividad diurética reducida y posible

nefrotoxicidad

PIF de Categoria “Contraindicados”
Metoclopramida- Uso concomitante puede resultar en un riesgo 2 (2.86%)
Fluoxetina incrementado de reacciones extrapiramidales y
sindrome neuroléptico maligno

Total 70 (100%)

8.6 Potenciales problemas relacionados con los medicamentos.

Se identificaron un total de 206 Potenciales PRM en los casos y 185 en los controles de
acuerdo a la clasificacion del tercer consenso de Granada*' siendo el promedio de 1.25y
1.16 PRM por paciente respectivamente. .

El PRM mas frecuente en ambos grupos de pacientes fue el de Probabilidad de efectos

adversos, identificAandose 82 PRM de esta categoria en los casos y 82 en los controles, lo
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que representa el 37.79% del total de Potenciales PRM en los casos y el 45.60% en los
controles (tabla 13).

En segundo lugar, se identificé a las PIF, con una frecuencia de 66 en los casos y 62 los
controles lo que representa el 30.41% y 34.07% del total de los potenciales PRM en los

casos Y los controles respectivamente.

Tabla 13. Potenciales problemas relacionados con los medicamentos identificados en los

casos (n=97) y en los controles (n=94).

PRM Casos Controles
n= 96 (69.6%) n=95 (62.1)
Contraindicacion 0 (0%) 2 (1.08%)

Dosis, pauta y/o duracion
no adecuada

27 (13.11%)

18 (9.73%)

Duplicidad 14(6.80%) 11 (5.95%)
Incumplimiento 5(2.43%) 6 (3.24%)
Interacciones 67 (32.52%) 62 (33.51%)
Otros problemas de salud 2 (0.97%) 0 (0%)
gue afectan el
tratamiento
Probabilidad de efectos 82 (39.81%) 83 (44.86%)
adversos
P. de salud insuficiente 9 (4.37%) 3(1.62%)
tratado
Total 206 (100%) 185 (100%)
Numero de PRM 1.49+0.46 1.21+0.49

promedio por paciente
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8.7 Analisis bivariado.

Al realizar la determinacion de los OR mediante un andlisis bivariado de las principales
variables clinicas y de la farmacoterapia de los pacientes no se identificaron OR

estadisticamente significativos (tabla 14).

Tabla 14. Analisis bivariado de las principales variables clinicas y de la farmacoterapia de

los pacientes. (casos n=138, controles n=153).

Variable Casos Controles OR IC 95% p
n (%) n (%)
Edad 51(37.0%) 49(32.0%) 124  0.76-2.02 0.38
>80 afios
MPI de acuerdo a Beers 87 (63.0%) 89 (58.2%) 1.23 0.76-1.97 0.40
2012
MPI de acuerdo a 63 (45.7%) 63 (41.2%) 1.20  0.75-1.91 0.44
STOPP
Polimedicacidn 80 (58.0%) 89 (58.2%) 0.992 0.62-1.58 0.97
Potenciales 67 (48.6%) 61(39.9%) 1.42  0.89-2.27 0.13
Interacciones
Farmacoldgicas
Problemas relacionados 96 (69.6%) 95 (62.1%) 1.40 0.86-2.28 0.18
con los medicamentos
MPI +PIF+ 52 (37.7%) 47 (30.7%) 1.36 0.84-2.22 0.21
Polimedicacién
Diabetes Mellitus 2 56 (40.6%) 49 (32.0%) 1.45 0.90-2.34 0.13
Hipertension Arterial 91 (65.9%) 102 (66.7%) 0.97 0.60-1.58 0.90
Sistémica
Obesidad 29 (22.5%) 30 (19.6%) 1.09 0.62-1.93 0.77
Dislipidemias 17 (12.3%) 17 (11.1%) 1.12 0.55-2.30 0.75
Enfermedades 22 (16.7) 26 (17.0%) 0.93 0.50-1.72 0.81

articulares
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El andlisis bivariado de los medicamentos mas frecuentemente prescritos en los pacientes
(tabla 15) permitio identificar que tanto la prescripcién de AINEs no selectivos de COX (OR=
1.781) como la prescripcion de antagonistas del receptor de angiotensina Il (OR=1.887)
incrementan la ocurrencia de caidas en los pacientes incluidos en este estudio, siendo estas

diferencias estadisticamente significativas.

Tabla 15. Analisis bivariado de los principales grupos farmacol6gicos prescritos en los
pacientes. (casos n=138, controles n=153).

Medicamento o grupo Casos Controles OR IC95% p
n (%) n (%)
AINEs no selectivos de 43 (31.2%) 31(20.3%) 1.78 1.04-3.04 0.03
COX
Antagonistas del receptor 41 (29.7%) 28(18.3%) 1.89 1.09-3.27 0.02
de angiotensina Il
Benzodiazepinas 14 (10.1%) 10(6.5%) 1.62  0.69-3.76 0.26
Betabloqueadores 27 (19.6%) 24 (15.7%) 1.31 0.41-2.40 0.39
Bloqueadores de los 37 (26.8%) 33 (21.6%) 1.33 0.78-2.28 0.30
canales de calcio
Diuréticos 32(23.2%) 28(18.3%) 1.35 0.763-2.38 0.30
Glibenclamida 23 (16.7%) 22 (14.4%) 1.19 0.63-2.25 0.59
Hipolipemiantes 32(23.2%) 46(30.1%) 0.70 0.41-1.19 0.19
IBP/Ranitidina 45 (32.6%) 56 (36.6%) 0.84 0.58-1.53 0.48
IECAs 31(22.5%) 42(27.5%) 0.77  0.45-1.30 0.38
Insulina 20 (14.5%) 12(7.8%) 1.99  0.94-4.24 0.07
Metformina 32 (23.2%) 36(23.5%) 0.98 0.57-1.69 0.95
Paracetamol 43 (31.2%) 47(30.7%) 1.02  0.62-1.68 0.94
Vitaminas y suplementos 51 (37.0%) 61 (39.9%) 0.88 0.52-1.34 0.61
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8.8 Analisis multivariado.

A partir del analisis bivariado y considerando también las distintas variables de interés
clinico para este estudio. Se disefi6 un modelo multivariado mediante una regresion
logistica mdltiple escalonada (tabla 16). Se observdé que en aquellos pacientes con
polimedicacion, la probabilidad de ocurrencia de caidas se incrementa 1.36 veces, dado
que las diferencias no son estadisticamente significativas , se decidié correr un segundo
modelo multivariado (tabla 17) incluyendo en lugar de la polimedicacion, a los principales
grupos farmacolégicos cuyos OR fueron estadisticamente significativos en el analisis
bivariado, identificando que la prescripcion de AINEs incrementa la probabilidad de
ocurrencia de caidas 1.75 veces mientras que los antagonistas del receptor de angiotensina

Il incrementan esa probabilidad 1.82 veces.

Tabla 16. Analisis multivariado de las principales variables de interés para el estudio. (casos
n=138, controles n=153).

Caidas Odds Ratio p IC 95%
Mas de 80 afios 0.78 0.33 0.47 1.29
Mujer 0.98 0.93 0.60 1.59
MPI Beers 2012 1.04 0.90 0.55 1.97
MPI STOPP 1.04 0.89 0.58 1.86
PRM 1.17 0.64 0.60 2.33
PIF 1.52 0.19 0.82 2.84

Polimedicacion 1.36 0.29 0.77 2.39




Tabla 17. Segundo analisis multivariado de las principales variables de interés para el
estudio. (casos n=138, controles n=153).
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Caidas Odds Ratio p IC 95%
Mas de 80 afios 0.81 0.41 0.48 1.34
Mujer 1.04 0.88 0.63 1.71
MPI Beers 2012 1.14 0.69 0.60 2.19
MPI STOPP 1.01 0.96 0.56 1.82
PRM 1.17 0.66 0.58 2.33
PIF 1.32 0.34 0.75 2.32
AINES 1.75 0.05 1.00 3.03
ARA-II 1.82 0.04 1.03 3.20
Insulinas 1.97 0.09 0.90 4.30

9.0 Discusion.

9.1 Datos demograficos y clinicos de la poblacion de estudio.

Los datos demogréficos obtenidos en estos pacientes son similares en ambos grupos
debido a que tanto la edad como el sexo fueron factores considerados al momento de la
busqueda e inclusion de los controles. Esto es consistente con lo reportado por el
CONAPQ?, ya que en sus datos demograficos menciona que a medida que se incrementa
la edad de las personas, proporcion de personas del sexo femenino se incrementa con
respecto al sexo masculino®, tendencia que se encuentra mucho mas marcada en los

adultos mayores.

La prevalencia de hipertension arterial sistémica fue la enfermedad con una mayor
frecuencia identificada en estos pacientes lo cual se encuentra muy por encima de la
prevalencia nacional en los adultos mayores que, de acuerdo con la ENSANUT 2016 va
desde 19.6% para el grupo de entre 60 y 69 afios, hasta 22.1% en el grupo de mas de 80
afios’?. Este hecho es de particular importancia debido a que dicha enfermedad es
considerada un importante factor de riesgo cardiovascular y se considera una de las
principales causas de morbi-mortalidad a nivel mundial, sumado al hecho de que los
principales diagndsticos registrados en los ECE de los pacientes, incluyen a la diabetes
mellitus tipo 2, la obesidad y dislipidemias que solas o0 en conjunto se asocian a un elevado

incremento en el riesgo cardiovascular®®.
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La proporcién de pacientes con diagndéstico de diabetes en nuestro estudio es superior a la
prevalencia nacional de dicha enfermedad en la poblacién adulto mayor, misma que varia
desde el 17.5% en la poblacién mayor de 80 afios hasta el 30.3% en la poblacién de 60 a
69 afios de acuerdo a la ENSANUT 2016™.

Respecto a la prescripcion de Polimedicacién se identificé que las proporciones de
pacientes con 3 0 mas medicamentos es bastante elevada en ambos grupos, lo cual es
difiere bastante con los resultados obtenidos en otros paises cuya prevalencia va desde el
20.3% obtenida por Ziere*® en Reino Unido hasta 58.4% obtenida por Schuler®” en Austria,
es importante sefialar que estas diferencias son tan marcadas debido a las caracteristicas
demogréficas y de los sistemas de salud en los distintos paises, y también a la falta de un
consenso relativo a la definiciébn propia de la polimedicacion, ya que diversos autores
plantean diferentes definiciones de polimedicacion que van desde los 2 medicamentos
usados de manera crénica durante mas de 265 dias hasta aquellos que consideran como

polimedicacion al consumo simultaneo de 6 o0 mas medicamentos®.

Considerando el numero de diagndsticos, es importante destacar que se identificé que una
mayor proporcién de pacientes con entre 1 y 2 diagndésticos registrados en el ECE, un
resultado similar al obtenido por Richardson* y colaboradores en lIrlanda , quiénes
identificaron que el 40.8% de los pacientes presentaba entre 1 y 2 condiciones de salud.
Existe una explicacién a este hecho considerando ciertas caracteristicas derivadas de la
calidad de la informacién obtenida y considerando la estructura de la plataforma empleada

para la atencion médica en el primer nivel de atencion.

El sistema de informacién sobre medicina familiar (SIMF) contempla una serie de apartados
gue deben ser llenados por el personal médico durante la consulta, dentro de estos
apartados se encuentra uno disefiado para el seguimiento de enfermedades crdnicas como
diabetes e hipertensién, dicho apartado recibe el nombre de “hoja de control”
adicionalmente, en caso de que el paciente presente alguna otra molestia que no sea
directamente la enfermedad croénica, se debe llenar una nota médica, en la cual se registra
cierta informacion clinica y co-morbilidades de los pacientes. Sin embargo, la carga de
trabajo y saturacion de las unidades de medicina familiar ocasiona que muchas veces,
Unicamente se llene la hoja de control y no se registre el resto de diagnosticos en una nota
médica, lo cual , considerando la alta incidencia de diabetes mellitus 2 e hipertension

arterial sistémica observada en estos pacientes, podria explicar por qué existe una alta
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proporcion de pacientes con solo 1 o 2 diagndsticos registrados y también explicaria el por

qué se identificaron proporciones bajas de pacientes con 5 diagnésticos o mas.

Las diferencias en el grupo de pacientes con 5 diagndsticos 0 mas registrados en el ECE
fueron estadisticamente significativas sin embargo las frecuencias en ambos grupos no son
lo suficientemente grandes como para realizar un analisis mas detallado de estas

diferencias.

9.2 Numero y clase de medicamentos prescritos.

Respecto al numero de medicamentos prescritos por categorias, no se observaron
diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos con excepcién de la
categoria de pacientes con 2 o menos medicamentos, cuya frecuencia fue mayor en los
casos que en los controles. Cabe destacar que el hecho de que el promedio de
medicamentos prescritos por paciente es de especial consideracion ya que al alcanzar un
valor de 5 en ambos grupos indica que las diferencias respecto al nimero de medicamentos
no son estadisticamente significativas y, por tanto, el nUmero de medicamentos por si
mismo podria no ser un factor de riesgo para las caidas en esta poblacion, mas adelante

se discutira al respecto.

Algo importante es que, si bien las clases de medicamentos mas frecuentemente prescritos
fueron los AINEs y los inhibidores de la bomba de protones, no existia en la mayoria de los
pacientes un diagnoéstico registrado que justificara la prescripcion de estos medicamentos,
tendencia particularmente mas marcada en el caso de los inhibidores de la bomba de
protones. El resto de medicamentos prescritos con mayor frecuencia es consistente con los
principales diagnosticos ya que se trata de medicamentos empleados para el tratamiento
de la Hipertensién arterial sistémica, la diabetes mellitus tipo 2 y de las complicaciones

asociadas a ambos padecimientos.

Cabe sefialar que otros estudios que evaluaron a los medicamentos como posible factor de
riesgo de caidas en los adultos mayores no consideraron los medicamentos mas prescritos,

sino que se enfocaron en aquellos con potencial riesgo de caidas Unicamente0:44:4549,
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9.3 Medicamentos potencialmente Inapropiados.

La proporcién de pacientes con MPI de acuerdo a los criterios de Beers se encuentra dentro
de lo observado en otros paises en donde la proporcién de MPI identificados varia desde
un 28% obtenido por Di Giorgio y col. #° en Italia hasta un 92% obtenido por Slaney *° en
Canada. Mientras que para los criterios STOPP, otros estudios han identificado
proporciones que van desde 36.2% obtenido por Liu®® en Taiwan hasta un 79% obtenido
por Garcia®® en Espafia. Estas variaciones pueden explicarse considerando diversos
factores, tanto propios de la poblacion, asi como también de los sistemas de salud y los
cuadros bésicos de los distintos paises. En este hecho radica la importancia de realizar
estudios para conocer la incidencia de la prescripcion de MPI en los distintos paises, ya
que al ser distintos los medicamentos que son empleados en los cuadros basicos
dependiendo del pais, esto podria significar que ciertos paises cuenten con un numero
mayor de medicamentos dentro de sus cuadros basicos que se encuentren formando parte

de los medicamentos potencialmente inapropiados.

El que los MPI mas frecuentes identificados con los criterios de Beers 2012 son los AINEs
no selectivos de COX es de especial mencion, debido a que en los pacientes geriatricos se
ha reportado que existe un riesgo incrementado de efectos adversos a nivel gastrointestinal,
tales como irritacion géastrica y sangrado de tubo digestivo, asi como también incrementan
el riesgo de hipertension arterial®®. El que se prescriba este tipo de medicamentos con una
alta frecuencia podria explicar el motivo por el cual se identificé una alta prescripcion de
inhibidores de la bomba de protones sin registrar un diagnostico relacionado a la
prescripcion de los mismos, ya que estos ultimos son empleados en la prevencién de los

efectos adversos a nivel gastrointestinal provocado por los AINEs.

El hecho de que la prescripcion de Glibenclamida se encuentre en segundo lugar dentro de
los MPI mas frecuentes en ambos grupos con el empleo de los criterios de Beers es de
importante debido a que la glibenclamida de todas las sulfonilureas es la que se asocia a
un mayor nimero de casos de hipoglicemias en los adultos mayores, lo cual puede

comprometer la integridad y la vida de los pacientes®?

El qué las benzodiacepinas fueran el tercer MPI mas frecuentemente identificado con el
empleo de los criterios de Beers es relevante considerando que este grupo de

medicamentos se ha asociado a un riesgo incrementado efectos adversos sobre el sistema
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nervioso central y también se encuentran asociadas a un incremento en el riesgo de caidas

en los adultos mayores de acuerdo a lo reportado por Kozono*.

Sobre los MPI que deben emplearse con precaucion es importante considerar que el uso
de &cido acetil salicilico en la prevencion primaria de eventos cardiacos no es
recomendando en los pacientes mayores de 80 afios debido a que existe una falta de
evidencia que justifique el riesgo de efectos adversos con respecto al potencial beneficio

del tratamiento con dicho farmaco.

Dado que el MPI mas frecuentemente identificado con los criterios STOPP fue el uso de
AAS sin antecedentes de cardiopatia isquémica, enfermedad cerebrovascular, enfermedad
arterial periférica o un antecedente oclusivo arterial, es importante sefialar que se considera
un MPI debido a que los riesgos no superan a los beneficios, sin embargo, hay que destacar
gue a diferencia de los criterios de Beers, que establecen que se considera como un MPI
el uso a partir de los 80 afos, los criterios STOPP no indican una edad a partir de la cual

se puede considerar un MPI.

Una de las ventajas de los criterios de STOPP es que considera también las potenciales
interacciones farmacolégicas como es el caso de la duplicidad terapéutica que ocupa el
tercer lugar de los MPI identificados con estos criterios, en su totalidad se trata de duplicidad
de AINEs, lo cual incrementa sustancialmente el riesgo de efectos adversos que pueden

ser graves dependiendo de la dosis y la duracion del tratamiento®.

Al no identificarse diferencias estadisticamente significativas entre los MPI mediante el
empleo de ambos criterios podria indicarnos que los MPI no son un factor de riesgo para

las caidas en estos pacientes.

9.4 Potenciales interacciones farmacolégicas.

Las PIF fueron identificadas en un porcentaje importante de los pacientes, si bien es cierto
que, dado que se identifican como interacciones potenciales y no se pudo comprobar la
ocurrencia de efectos adversos derivadas de las mismas, es de relevancia clinica el

identificar las principales PIF identificadas en estos pacientes.

Tanto para los casos como para los controles , la interaccion mas frecuente fue la de dos
AINEs, que como ya se comento anteriormente, con esta duplicidad se incrementa el riesgo

de efectos adversos y toxicos propias de ambos medicamentos por separado?®.
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El resto de interacciones de categoria “Mayor “tanto para los casos como para los controles
implica también a AINEs y su uso concomitante con diferentes clases de diuréticos lo cual

puede reducir el efecto diurético e incrementan el riesgo de nefrotoxicidad.

Aun cuando sélo se identificaron 3 PIF de categoria “contraindicados” es de suma
importancia considerarlas ya que el uso concomitante de antidepresivos triciclicos y
metoclopramida incrementa el riesgo de reacciones extrapiramidales y riesgo de sindrome
neuroléptico maligno. Efectos adversos considerados de muy alto riesgo, sobretodo en los

adultos mayores.

9.5 Potenciales problemas relacionados con los medicamentos.

La identificacion de PRM permitié identificar una alta proporcién de pacientes con al menos
un PRM incluido en el listado del tercer consenso de granada*!, es importante mencionar
que mas que el tipo de PRM lo que nos parecié de particular interés fue el hecho de conocer
la proporcién de pacientes con presencia de al menos un PRM y si este hecho incrementa

el riesgo de sufrir caidas en estos pacientes.

La categoria de PRM mas frecuentemente encontrada corresponde a una elevada
probabilidad de efectos adversos. Esto considerando que diversas situaciones incluidas las
potenciales interacciones farmacoldgicas, duplicidad terapéutica, y la prescripcién de MPI

pueden incrementar la probabilidad de efectos adversos.

Es de suma importancia sefalar que existieron varias limitantes al momento de identificar
los PRM ya que en general se requiere de cierta informacién relacionada con el médico, los
pacientes y el personal de salud para cada uno de los pacientes, misma que no fue posible
obtener para todos los pacientes y todos los medicamentos debido al tipo de proyecto,
acceso a la informaciéon y también debido a la carencia de ciertos datos en los ECE, por
esta razén el analisis de los PRM s6lo se realiz6 considerando la presencia o no de al

menos 1 PRM confirmado y no las categorias de los mismos.

9.6 Analisis bivariado y multivariado.

El andlisis bivariado permiti6 identificar aquellas variables que podrian resultar de interés

para su inclusion en el modelo multivariado, siendo de particular interés la polimedicacion
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que, en este analisis, parece ser un factor protector frente a las caidas, hecho qu, ademas
de esto, se identifico que la prescripcion de AINEs y ARA Il podrian incrementar el riesgo
de caidas por lo tanto se considerd estas variables para su inclusion en el andlisis

multivariado.

Adicionalmente, y a partir de un articulo publicado recientemente® donde hace mencién a
la denominada “Triada iatrogénica” que incluye a la suma de medicamentos potencialmente
inapropiados, potenciales interacciones farmacologicas y polimedicacion, se decidio
agregar esta variable para determinar si podria tener alguna relacion con las caidas. Sin
embargo, no existieron diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos al

evaluar esta variable.

El andlisis multivariado permitié identificar que la polimedicacion, aparentemente es no es
un factor de riesgo de caidas en los adultos mayores de esta poblacién este hecho se podria
explicar si consideramos que otros autores®-394659 han mencionado que la polimedicacién
por si misma no incrementa el riesgo de caidas en este grupo poblacional ademas de que
los principales grupos farmacolégicos prescritos en estos pacientes no forman parte de los
medicamentos conocidos por incrementar el riesgo de caidas, otra posible explicacion
también es que en esta poblacién existié una alta prescripcion de vitaminas y suplementos
alimenticios ya que el 37% de los casos y el 39.9% de los controles tenia prescripcion de al
menos 1 de este tipo de medicamentos que no son considerados como factor de riesgo

para las caidas.

El andlisis multivariado permitié establecer que existe una asociacién entre la prescripcion
de AINEs (OR: 1.75) y antagonistas del receptor de angiotensina Il (OR:1.82) con las
caidas. Para el caso de los AINESs, otros autores han identificado esta asociacion, con OR
gue oscilan entre 1.13 y 4.3 de acuerdo a una revision sistematica realizada por Hegeman®4.
Auln no se conoce el mecanismo de esta asociacion, pero se estima que al igual que otros
efectos adversos sobre el SNC, esto se debe a que estos medicamentos pueden atravesar

la barrera hematoencefalica lo que permitiria producir efectos a nivel cerebral®®,

Respecto a los ARA-II , no se encontrd hasta el momento alguna investigacién que asocie
este grupo de medicamentos con las caidas, una revision sistematica en 2013°% analiz6 el
papel de los distintos medicamentos antihipertensivos y el riesgo de lesiones por caidas,
identificando que sélo los IECAs, parecian estar asociados a las mismas. Sin embargo

nuestros resultados podrian explicarse considerando que quizas esto pueda deberse a las
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diferencias genéticas propias de la poblacion mexicana o bien, a la posibilidad de
reacciones adversas ya que dentro de las reacciones adversas mas comunes se
encuentran los mareos, vision borrosa, confusion y temblores®” que podrian contribuir a la

ocurrencia de caidas en estos pacientes.

Sobre el nimero de diagndsticos se identificé que tener registrado entre 1y 2 diagnésticos
incrementa el riesgo de caidas en 5 veces aproximadamente y de manera similar para
aquellos con entre 3 y 5 diagnésticos. La literatura nos dice en general que depende mas
de los diagndsticos que del nimero de los mismos®, en este estudio esto podria deberse a
la situacion antes mencionada en el punto 8.1 y también podria ser debido a que quizas el
resto de diagnésticos que no fueron los principales, podrian favorecer de alguna manera la

presencia de las caidas en estos pacientes.
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10.0 Conclusiones.

Se evaluaron las prescripciones de medicamentos identificando que la prescripcion de
AINEs y/o ARA-II incrementan la probabilidad de ocurrencia de caidas en los adultos

mayores incluidos en este estudio.

Se identificé que los medicamentos mas prescritos tanto en los casos como en los controles
son los AINEs asi como aquellos medicamentos para el tratamiento de enfermedades

cronico-degenerativas tales como la diabetes mellitus y la hipertensién arterial.

Aun cuando no se encontr6 asociacién entre la polimedicacién y las caidas, se observé que
una alta proporcién de pacientes tanto en los casos como en los controles se encuentran

bajo este régimen (58% y 58.2%).

Se observd una proporcion elevada de pacientes con caidas y con prescripciones de
medicamentos potencialmente inapropiados de acuerdo a los criterios de Beers
(63%,58.2%) y los criterios STOPP (45.7%, 41.2%).

Se identificd que los MPI mas frecuentemente prescritos fueron: los AINEs no selectivos de
COX, los benzodiacepinas de vida media larga, y la glibenclamida con el empleo de los
criterios de Beers, mientras que con el uso de los criterios STOPP, AAS en la prevencion
primaria de eventos cardiovasculares, benzodiacepinas de vida media larga y la duplicidad

terapéutica con el empleo de los criterios STOPP.

Se observo que las PIF mas frecuentes en ambos grupos fueron la duplicidad de AINEs,

asi como las interacciones entre AINEs y diuréticos.

Se observé también que los principales PRM identificados en ambos grupos son aquellos

correspondientes a probailidad de efectos adversos e interacciones farmacolégicas.

Se identifico que el grado de asociacién para las caidas en relacion con las prescripciones
de AINEs y ARA-II medido como Odds Ratio es de 1.75y 1.82 respectivamente.
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Anexo 1. Formato de registro de informacidn para pacientes geriatricos.

Fecha:

Folio:

Formato de registro de informacién para pacientes geriatricos
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Datos de identificacion

Numero de afiliacién

IMSS:

Nombre:

Fecha de Nacimiento:

Domicilio

Fecha de
UMF de adcripcion
Caida:
Edad: Género: OF OMm

Datos sociodemograficos

Vive solo (Si/No):

Escolaridad:

Peso (kg):

Ocupacion:

OPrimaria OSecundaria

Talla (cm):

OPensionado/Jubilado/Hogar

OPreparatoria OlLicenciatura

IMC:

Antecedentes Patoldgicos

Ootra:

OPosgrado

Padecimientos
actuales (especificar

tiempo de evolucidn:

Caidas previas (fecha

y revision médica):

Perfil Farmacoterapéutico
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Nombre del Via de Ultima
No. Médico que prescribe Dosis Frecuencia Inicio
Medicamento administracion toma

Nombre: Nombre comercial (principio activo) , Dosis: miligramos, Frecuencia: horas, Inicio: 1. Menos de un mes, 2. Un mes a dos
meses, 3. Dos meses a cuatro meses, 4. Cuatro meses a 6 meses, 5. Mas de 6 meses a un afio, 6. Mas de un afo
Abreviasiones de vias de administracidn: Oral (VO), Sublingual (SL), Subcutanea (SC), Transdermica (TD), Rectal (R), Intramuscular

(IM), Intravenosa (IV), Cutanea(C), Inhalada (Inh)
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Anexo 2. Extracto de los Criterios de Beers 20127,

AGS BEERS CRITERIA

FOR POTENTIALLY INAPPROPRIATE
MEDICATION USE IN OLDER ADULTS

FROM THE AMERICAN GERIATRICS SOCIETY

This clinical tool, based on The AGS 2012 Updated Beers Criteria for Potentially Inappropriate Medication Use in Older Adults (AGS
2012 Beers Criteria), has been developed to assist healthcare providers in improving medication safety in older adults. Our purpose is
to inform clinical decision-making concerning the prescribing of medications for older adults in order to improve safety and quality of
care.

Orriginally conceived of in 1991 by the late Mark Beers, MD, a geriatrician, the Beers Criteria catalogues medications that cause adverse
drug events in older adults due to their pharmacologic properties and the physiologic changes of aging. In 201 |, the AGS undertook an
update of the criteria, assembling a team of experts and funding the develop- ment of the AGS 2012 Beers Criteria using an enhanced,
evidence-based methodology. Each criterion is rated (qual- ity of evidence and strength of evidence) using the American College of
Physicians’ Guideline Grading System, which is based on the GRADE scheme developed by Guyatt et al.

The full document together with accompanying resources can be viewed online at www.americangeriatrics.org. INTENDED USE
The goal of this clinical tool is to improve care of older adults by reducing their exposure to Potentially Inappropri- ate Medications
PIMs).
( n 'I)his should be viewed as a guide for identifying medications for which the risks of use in older adults outweigh
the benefits.
n These criteria are not meant to be applied in a punitive manner.
n This list is not meant to supersede clinical judgment or an individual patient’s values and needs. Prescribing and managing disease
conditions should be individualized and involve shared decision-making.
n These criteria also underscore the importance of using a team approach to prescribing and the use of non- pharmacological
approaches and of having economic and organizational incentives for this type of model.
n Implicit criteria such as the STOPP/START criteria and Medication Appropriateness Index should be used in a complementary
manner with the 2012 AGS Beers Criteria to guide clinicians in making decisions about safe medication use in older adults.

The criteria are not applicable in all circumstances (eg, patient’s receiving palliative and hospice care). If a clinician is not able to find an
alternative and chooses to continue to use a drug on this list in an individual patient, designation of the medication as potentially
inappropriate can serve as a reminder for close monitoring so that the potential for an adverse drug effect can be incorporated into
the medical record and prevented or detected early.

TABLE I: 2012 AGS Beers Criteria for Potentially Inappropriate Medication Use in Older Adults

Organ System/ Therapeutic Recommendation, Rationale,
Category/Drug(s) Quality of Evidence (QE) & Strength of Recommendation (SR)

Anticholinergics (excludes TCAs)
First-generation antihistamines (as single agent or Avoid.
as part of combination products) n
Brompheniramine Highly anticholinergic; clearance reduced with advanced age, and tolerance
n Carbinoxamine develops when used as hypnotic; increased risk of confu- sion, dry mouth,
n Chlorpheniramine constipation, and other anticholinergic effects/ toxicity.
n Clemastine
n Cyproheptadine Use of diphenhydramine in special situations such as acute treat- ment of severe
n Dexbrompheniramine n allergic reaction may be appropriate.
Dexchlorpheniramine n
Diphenhydramine (oral) n QE = High (Hydroxyzine and Promethazine), Moderate (All others); SR
Doxylamine = Strong

n Hydroxyzine n
Promethazine n

Triprolidine

Antiparkinson agents n Avoid.

Benztropine(oral) n

Trihexyphenidyl Not recommended for prevention of extrapyramidal symptoms with
antipsychotics; more effective agents available for treatment of Parkinson
disease.

QE = Moderate; SR = Strong
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TABLE I: 2012 AGS Beers Criteria for Potentially Inappropriate Medication Use in Older Adults

Organ System/
Therapeutic
Category/Drug(s)

Recommendation, Rationale,
Quality of Evidence (QE) & Strength of Recommendation (SR)

Antispasmodics

n Belladonna alkaloids

n Clidinium-chlordiazepoxide
n Dicyclomine

n Hyoscyamine

n
Propantheline

n
Scopolamine

Avoid except in short-term palliative care to decrease oral secretions.
Highly anticholinergic, uncertain effectiveness.

QE = Moderate; SR = Strong

Antithrombotics

Dipyridamole, oral short-acting® (does not
apply to the extended-release combination
with aspirin)

Avoid.
May cause orthostatic hypotension; more effective alternatives available; IV form
acceptable for use in cardiac stress testing. QE = Moderate; SR = Strong

Ticlopidine™ Avoid.
Safer, effective alternatives available.
QE = Moderate; SR = Strong
Anti-infective

Nitrofurantoin

Avoid for long-term suppression; avoid in patients with CrCl <60 mL/min.
Potential for pulmonary toxicity; safer alternatives available; lack of efficacy in patients
with CrCl <60 mL/min due to inadequate drug concentration in the urine.

QE = Moderate; SR = Strong

Cardiovascular

Alpha, blockers
n Doxazosin
n Prazosin

n Terazosin

Avoid use as an antihypertensive.
High risk of orthostatic hypotension; not recommended as routine treatment for

hypertension; alternative agents have superior risk/ benefit profile.
QE = Moderate; SR = Strong

Alpha agonists
n Clonidine

n
Guanabenz*
n
Guanfacine*

n
Methyldopa*
n Reserpine (>0.1 mg/day)*

Avoid clonidine as a first-line antihypertensive.Avoid oth- ers as listed.
High risk of adverse CNS effects; may cause bradycardia and orthostatic hypotension;
not recommended as routine treatment for hypertension.

QE = Low; SR = Strong

Antiarrhythmic drugs (Class la, Ig, IIl)
n Amiodarone

n Dofetilide

n Dronedarone

n Flecainide

n Ibutilide

n
Procainamide
n Propafenone
n Quinidine

n Sotalol

Avoid antiarrhythmic drugs as first-line treatment of atrial fibrillation.

Data suggest that rate control yields better balance of benefits and
harms than rhythm control for most older adults.

Amiodarone is associated with multiple toxicities, including thyroid disease, pulmonary
disorders, and QT interval prolongation.
QE = High; SR = Strong

Disopyramide*

Avoid.
Disopyramide is a potent negative inotrope and therefore may induce heart failure in

older adults; strongly anticholinergic; other antiarrhythmic drugs preferred.
QE = Low; SR = Strong

Dronedarone

Avoid in patients with permanent atrial fibrillation or
heart failure.

Worse outcomes have been reported in patients taking drone- darone who have
permanent atrial fibrillation or heart failure. In general, rate control is preferred over
rhythm control for atrial fibrillation.

QE = Moderate; SR = Strong

Digoxin >0.125 mg/day

Avoid.
In heart failure, higher dosages associated with no additional benefit and may increase

risk of toxicity; decreased renal clearance may increase risk of toxicity.
QE = Moderate; SR = Strong




Anexo 3. Criterios STOPP 200815

A. Sistema cardiovascular

1. Digoxina a dosis superiores a 125 ug/dia a largo plazo en presencia de insuficiencia
renal® (aumento del riesgo de intoxicacion)

2. Diuréticos de asa para los edemas maleolares aislados, sin signos clinicos de
insuficiencia cardiaca (no hay evidencia de su eficacia; las medias compresivas son
normalmente mas apropiadas)

3. Diuréticos de asa como monoterapia de primera linea en la hipertension (existen
alternativas mas seguras y efectivas)

4. Diuréticos tiazidicos con antecedentes de gota (pueden exacerbar la gota)

5. Blogqueadores beta no cardioselectivos en la enfermedad pulmonar obstructiva cronica
(riesgo de broncoespasmo)

6. Bloqueadores beta en combinacion con verapamilo (riesgo de bloqueo
cardiacosintoméatico)

7. Uso de diltiazem o verapamilo en la insuficiencia cardiaca grado 1l o IV de la NYHA
(pueden empeorar la insuficiencia cardiaca)

8. Antagonistas del calcio en el estrefiimiento crénico (pueden agravar el estrefliimiento)
9. Uso de la combinacion de AAS y warfarina sin antagonistas H2 (excepto cimetidina por
su interaccion con los anticoagulantes) o IBP (alto riesgo de hemorragia digestiva).

10. Dipiridamol como monoterapia para la prevencién cardiovascular secundaria(sin
evidencia de eficacia)

11. AAS con antecedentes de enfermedad ulcerosa péptica sin antagonistas H2 o
IBP(riesgo de hemorragia)

12. AAS a dosis superiores a 150mg dia (aumento del riesgo de sangrado, sin evidencia
de una mayor eficacia)

13. AAS sin antecedentes de cardiopatia isquémica, enfermedad cerebrovascular,
enfermedad arterial periférica o un antecedente oclusivo arterial (no indicada)

14. AAS para tratar un mareo no claramente atribuible a enfermedad cerebrovascular (no
indicada)

15. Warfarina para un primer episodio de trombosis venosa profunda no complicado

durante mas de 6 meses (no se ha demostrado un beneficio adicional)
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16. Warfarina para una primera embolia de pulmén no complicada durante mas del2
meses (no se ha demostrado beneficio)
17. AAS, clopidogrel, dipiridamol o warfarina con una enfermedad hemorragica

concurrente (alto riesgo de sangrado)

B. Sistema nervioso central y psicofarmacos

1. ATC con demencia (riesgo de empeoramiento del deterioro cognitivo)

2. ATC con glaucoma (posible exacerbacién del glaucoma)

3. ATC con trastornos de la conduccion cardiaca (efectos proarritmicos)

4. ATC con estrefiimiento (probable empeoramiento del estrefiimiento)

5. ATC con un opiaceo o un antagonista del calcio (riesgo de estrefiimiento grave)

6. ATC con prostatismo o con antecedentes de retencién urinaria (riesgo de retencion
urinaria)

7. Uso prolongado (i.e. mas de 1 mes) de benzodiazepinas de vida media larga (como
clordiazepoxido, flurazepam, nitrazepam, clorazepato) o benzodiazepinas con metabolitos
de larga accion (como diazepam) (riesgo de sedacion prolongada, confusion, trastornos
del equilibrio, caidas)

8. Uso prolongado (i.e. mas de 1 mes) de neurolépticos como hipnéticos a largo plazo
(riesgo de confusién, hipotension, efectos extrapiramidales, caidas)

9. Uso prolongado de neurolépticos (i.e. mas de 1 mes) en el parkinsonismo (es probable
que empeoren los sintomas extrapiramidales)

10. Fenactiazinas en pacientes con epilepsia (pueden bajar el umbral convulsivo)

11. Anticolinérgicos para tratar los efectos secundarios extrapiramidales de los
neurolépticos (riesgo de toxicidad anticolinérgica)

12. ISRS con antecedentes de hiponatremia clinicamente significativa (hiponatremia
inferior a 130mmol/l no iatrogénica en los dos meses anteriores)

13. Uso prolongado (méas de 1 semana) de antihistaminicos de primera generacion, i.e.
difenhidramina, clorfeniramina, ciclizina, prometazina (riesgo de sedacion y efectos

secundarios anticolinérgicos).

C. Sistema gastrointestinal
1. Difenoxilato, loperamida o fosfato de codeina para el tratamiento de la diarrea de causa

desconocida (riesgo de retraso diagnéstico, pueden agravar un estrefiimiento con diarrea
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por rebosamiento, pueden precipitar un megacolon toxico en la enfermedad inflamatoria
intestinal, pueden retrasar la curacidén en la gastroenteritis no diagnosticada)

2. Difenoxilato, loperamida o fosfato de codeina para el tratamiento de lagastroenteritis
infecciosa grave i.e. con diarrea sanguinolenta, fiebre elevada o afectacion sistémica
grave (riesgo de exacerbacion o prolongacion de la infeccion)

3. Proclorperazina o metoclopramida con parkinsonismo (riesgo de agravamiento del
parkinsonismo)

4. |BP para la enfermedad ulcerosa péptica a dosis terapéuticas plenas durante mas de 8
semanas (esta indicada la suspension o descenso de dosis mas precoz para el
tratamiento de mantenimiento/profilactico de la enfermedad ulcerosa péptica, la esofagitis
o la enfermedad por reflujo gastroesofagico)

5. Espasmoliticos anticolinérgicos en el estrefiimiento crénico (riesgo de agravamiento del

estrefiimiento)

D. Sistema respiratorio

1. Teofilina como monoterapia en la EPOC (existen alternativas méas seguras yefectivas,
riesgo de efectos adversos por el estrecho indice terapéutico)

2. Corticosteroides sistémicos en lugar de corticosteroides inhalados para el tratamiento
de mantenimiento en la EPOC moderada-grave (exposicion innecesaria a los efectos
secundarios a largo plazo de los corticoides sistémicos)

3. Ipratropio inhalado en el glaucoma (puede agravar el glaucoma)

E. Sistema musculo-esquelético

1. AINE con antecedentes de enfermedad ulcerosa péptica o hemorragia digestiva, salvo
con uso simultaneo de antagonistas H2, IBP o misoprostol (riesgo de reaparicion de la
enfermedad ulcerosa)

2. AINE con hipertension moderada-grave (moderada: 160/100 mmHg-179/109 mmHg;
grave: igual o superior a 180/110 mmHg) (riesgo de empeoramiento de la hipertension)
3. AINE con insuficiencia cardiaca (riesgo de empeoramiento de la insuficiencia cardiaca)
4. Uso prolongado de AINE (mas de 3 meses) para el alivio del dolor articular leve en la
artrosis (los analgésicos sencillos son preferibles y normalmente son igual de eficaces
para aliviar el dolor)

5. Warfarina y AINE juntos (riesgo de hemorragia digestiva)

6. AINE con insuficiencia renal cronica® (riesgo de deterioro de la funcion renal)
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7. Corticosteroides a largo plazo (mas de 3 meses) como monoterapia para la artritis
reumatoide o la artrosis (riesgo de efectos secundarios sistémicos mayores de los
corticoides)

8. AINE o colchicina a largo plazo para el tratamiento cronico de la gota cuando no existe
contraindicacion para el alopurinol (el alopurinol es el farmaco profilactico de primera linea

en la gota)

F. Sistema urogenital

1. Farmacos antimuscarinicos vesicales con demencia (riesgo de mayor confusion y
agitacion)

2. Farmacos antimuscarinicos vesicales con glaucoma crénico (riesgo de exacerbacién
aguda del glaucoma)

3. Farmacos antimuscarinicos vesicales con estrefiimiento cronico (riesgo de
agravamiento del estreilimiento)

4. Farmacos antimuscarinicos vesicales con prostatismo crénico (riesgo de retencion
urinaria)

5. Blogqueadores alfa en varones con incontinencia frecuente, i.e. uno o0 mas episodios de
incontinencia al dia (riesgo de polaquiuria y de agravamiento de la incontinencia)

6. Bloqueadores alfa con sonda vesical permanente i.e. sonda durante mas de dosmeses

(fArmaco no indicado)

G. Sistema endocrino

1. Glibenclamida o clorpropamida con diabetes mellitus tipo 2 (riesgo de hipoglucemia
prolongada)

2. Bloqueadores beta en la diabetes mellitus con frecuentes episodios de hipoglucemia,
i.e. 1 0 mas episodios al mes (riesgo de enmascaramiento de los sintomas de
hipoglucemia)

3. Estrégenos con antecedentes de cancer de mama o tromboembolismo venoso
(aumento del riesgo de recurrencia)

4. Estrégenos sin progestagenos en mujeres con Utero intacto (riesgo de cancer de

endometrio)
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H. FArmacos que afectan negativamente a los propensos a caerse (1 0 mas caidas
en los dltimos tres meses)

1. Benzodiazepinas (sedantes, pueden reducir el sensorio, deterioran el equilibrio)

2. Neurolépticos (pueden causar dispraxia de la marcha, parkinsonismo)

3. Antihistaminicos de primera generacion (sedantes, pueden reducir el sensorio)

4. Vasodilatadores de los que se sabe que pueden causar hipotensién en aquéllos con
hipotension postural persistente, i.e. descenso recurrente superior a20 mmHg de la
presion sistélica (riesgo de sincopes, caidas)

5. Opiaceos a largo plazo en aquéllos con caidas recurrentes (riesgo de somnolencia,

hipotension postural, vértigo)

I. Analgésicos

1. Uso a largo plazo de opiaceos potentes, i.e. morfina o fentanilo, como tratamiento de
primera linea en el dolor leve a moderado (inobservancia de la escalera analgésica de la
OMS)

2. Opiéceos regulares durante mas de dos semanas en aquéllos con estrefiimiento
cronico sin uso simultaneo de laxantes (riesgo de estrefiimiento grave)

3. Opiaceos a largo plazo en la demencia, salvo cuando estan indicados en cuidados
paliativos o para el manejo de un sindrome doloroso moderado/grave (riesgo de

empeoramiento del deterioro cognitivo)

J. Clase de medicamento duplicada

Cualquier prescripcién regular de dos farmacos de la misma clase, i.e. dos opiaceos,
AINE; ISRS, diuréticos de asa, IECA simultaneos (debe optimizarse la monoterapia dentro
de una sola clase antes de considerar el cambio a otra clase de farmaco). Se excluyen las
prescripciones duplicadas de farmacos que pueden precisarse a demanda; i.e. agonistas
beta-2 inhalados (de larga y corta duracion) para el EPOC o el asma, u opiaceos para el

manejo del dolor irruptivo.

AAS: acido acetilsalicilico (aspirina); AINE: antiinflamatorios no esteroideos; ATC:
antidepresivos triciclicos; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; IBP:inhibidor
de la bomba de protones; inhibidores de la enzima de conversion de la angiotensina;
ISRS: inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina; NYHA: New York

HeartAssociation; OMS: Organizacion de la Salud.



a STOPP: Screening Tool of Older People’s potentially inappropriate Prescriptions.
b Tasa de filtrado glomerular (GFR) estimada: <50 ml/min.

¢ Tasa de filtrado glomerular (GFR) estimada: 20-50 ml/min
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Anexo 4. Criterios STOPP 2008 que no pudieron ser considerados debido a

gue se requiere informacion adicional no disponible en los ECE.

A. Sistema cardiovascular

1. Digoxina a dosis superiores a 125 ug/dia a largo plazo en presencia de insuficiencia
renal® (aumento del riesgo de intoxicacion)

3. Diuréticos de asa como monoterapia de primera linea en la hipertension (existen
alternativas mas seguras y efectivas)

7. Uso de diltiazem o verapamilo en la insuficiencia cardiaca grado 1l o IV de la NYHA

(pueden empeorar la insuficiencia cardiaca)

B. Sistema nervioso central y psicofarmacos

8. Uso prolongado (i.e. mas de 1 mes) de neurolépticos como hipnéticos a largo plazo
(riesgo de confusién, hipotension, efectos extrapiramidales, caidas)

11. Anticolinérgicos para tratar los efectos secundarios extrapiramidales de los
neurolépticos (riesgo de toxicidad anticolinérgica)

12. ISRS con antecedentes de hiponatremia clinicamente significativa (hiponatremia

inferior a 130mmol/l no iatrogénica en los dos meses anteriores)

E. Sistema musculo-esquelético

6. AINE con insuficiencia renal crénicac (riesgo de deterioro de la funcién renal)

F. Sistema urogenital
6. Bloqueadores alfa con sonda vesical permanente i.e. sonda durante mas de dosmeses

(farmaco no indicado)

I. Analgésicos

1. Uso a largo plazo de opiaceos potentes, i.e. morfina o fentanilo, como tratamiento de
primera linea en el dolor leve a moderado (inobservancia de la escalera analgésica de la
OMS)
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AAS: &cido acetilsalicilico (aspirina); AINE: antiinflamatorios no esteroideos; ATC:
antidepresivos triciclicos; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva cronica; IBP:inhibidor
de la bomba de protones; inhibidores de la enzima de conversion de la angiotensina;
ISRS: inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina; NYHA: New York
HeartAssociation; OMS: Organizacién de la Salud.

a STOPP: Screening Tool of Older People’s potentially inappropriate Prescriptions.
b Tasa de filtrado glomerular (GFR) estimada: <50 ml/min.

¢ Tasa de filtrado glomerular (GFR) estimada: 20-50 ml/min



