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Resumen.

El sindrome anticolinérgico en personas mayores de 65 afios es un problema de salud publica a
nivel mundial. Aun asi, la prescripcion de farmacos con carga anticolinérgica en este grupo
etario sigue siendo una practica cotidiana en los servicios de atencidon primaria de salud en
Chile. Con el objetivo de desarrollar un protocolo de deteccion temprana de riesgo de sindrome
anticolinérgico para la farmacia del CESFAM Las Américas se identificaron y valoraron las cargas
anticolinérgicas de los principios activos presentes en el arsenal farmacolégico de dicho centro
de salud. Posteriormente, se individualizaron los pacientes que recibieron principios activos con
carga anticolinérgica durante el periodo 2021- 2022, y se valord la carga anticolinérgica a la que
estaban expuestos. Finalmente, se desarrollaron herramientas adaptadas a la realidad local que
permitieron identificar y evaluar el riesgo de sindrome anticolinérgico, considerando la carga
anticolinérgica de las prescripciones y los factores de riesgo de cada paciente. Estas
herramientas generaron un sistema de alerta de cargas anticolinérgica elevadas y una base de FACULTAL
datos para el seguimiento farmacoterapéutico, de la cual se pueden obtener analisis
estadisticos respecto al riesgo de sindrome anticolinérgico. Sobre la base de los resultados
obtenidos y siguiendo el modelo de protocolo del CESFAM Las Américas, se elaboraron
estrategias que permitieron generar un protocolo de farmacia para la identificacidn y evaluacion
oportuna de sindrome anticolinérgico en adultos mayores. Este protocolo considera las
responsabilidades, los programas de capacitacidn, el uso de las herramientas disefiadas y los
planes de accién ante la deteccién de pacientes en riesgo de sindrome anticolinérgico.



— k=
B0

] Universidad 7 Magister en

" | deValparaiso _ -
. PILE /, Toxicologia

Summary.

Development of a protocol for the identification and evaluation of anticholinergic risk in the
elderly in a primary health care establishment in the Valparaiso region.

Anticholinergic syndrome in the elderly is a public health problem worldwide. Even so, the
prescription of drugs with anticholinergic load in this age group continues to be a daily practice
in primary health care services in Chile. With the objective of developing a protocol for the early
detection of risk of anticholinergic syndrome for the pharmacy of CESFAM Las Américas, we
began by identifying and assessing the anticholinergic load of the active principles present in
the pharmacological arsenal of said health center. Subsequently, we individualized the patients
who received active ingredients with an anticholinergic load during the 2021-2022 period and
assessed the anticholinergic load to which they were exposed. Then, we developed tools
adapted to the local reality that allowed us to identify and assess the risk of anticholinergic FACULTAI
syndrome, considering the anticholinergic burden of prescriptions and the risk factors of each
patient. These tools make it possible to generate a high load alert system and a
pharmacotherapeutic follow-up database, from which statistical analyzes can be obtained
regarding the risk of anticholinergic syndrome. Based on the results obtained and following the
CESFAM Las Americas protocol model, strategies were developed that allowed the generation
of a pharmacy protocol for the identification and timely evaluation of anticholinergic syndrome
in older adults. This protocol considers the responsibilities, the training programs, the use of the
designed tools and the action plans for the detection of patients at risk of anticholinergic
syndrome.
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I Introduccion.

Sindrome anticolinérgico (SAC).

El SAC se define como el conjunto de sintomas producidos por la inhibicién de la actividad de la
acetilcolina sobre el receptor muscarinico a nivel central y/o periférico. Sus sintomas pueden ir
desde un leve enrojecimiento, hasta llegar al estado de coma. Los efectos adversos centrales
dependen de la capacidad del farmaco de atravesar la barrera hematoencefilica; los mas
habituales son: trastornos cognitivos, confusion, desorientacién, agitacién, alucinaciones,
delirium, caidas, déficit de atencion, problemas de concentracion y trastornos de la memoria. A
su vez, los efectos adversos periféricos estdn relacionados con la disminucién de la contraccion
muscular y de la secrecién glandular, lo que se manifiesta como sequedad bucal, ocular y
cutanea, alteracidon de la termorregulacién, estrefiimiento por disminucidon de la peristalsis,
problemas para enfocar la vision, midriasis, retencién urinaria, xerostomia, xerodermia,
taquicardia y disfuncién eréctil (1). Dentro de las causas mas comunes de SAC se encuentran el FACULTAL
consumo de extractos herbales, medicamentos o la combinacién de ambos. Los farmacos con
efecto anticolinérgico (FACs) de mayor impacto en los pacientes mayores de 65 afios son:
antidepresivos, neurolépticos, antihistaminicos y anticolinérgicos (1-6). (Tabla 1).

Tabla 1(*): Grupos farmacolégicos de uso frecuente con carga anticolinérgica moderada y alta.

Antidepresivos: amitriptilina, imipramina, duloxetina, bupropion, desvenlafaxina, escitalopram, fluoxetina,
fluvoxamina, metilfenidato, mirtazapina, paroxetina, sertralina, trazodona, venlafaxina.

Antidemenciales: memantina. Relajantes musculares: baclofeno, tizanidina.
Analgésicos: meperidina. Antiulcerosos: ranitidina, famotidina.
Antiespasmaddicos: atropina, tolterodina, butil Antipsicéticos: quetiapina,
bromuro de hioscina, oxibutinina. clozapina, levomepromazina, olanzapina,
haloperidol.
Antihistaminicos: cetirizina, loratadina, Antiparkinsonianos: amantadina, bipirideno, aripiprazol,
dimenhidrinato, clorfenamina, difenhidramina, carbidopa levodopa, pramipexol.

hidroxicina, ciproheptadina.

Antiepilépticos: carbamazepina, oxcarbamazepina. Broncodilatadores: bromuro de ipratropio, salmeterol,
fluticasona, teofilina, bromuro de tiotropio.

Antiespasmadicos urinarios: flavoxato, oxibutinina Otros: metoclopramida, loperamida.
(*)Tabla extraida y adaptada de Vallejos-Narvdez, Alvaro Guillermo, Bello-Benavides, Alejandra, Caro-Uribe, Patricia, &
Hernandez Diaz, William. (2019). Carga anticolinérgica en pacientes mayores de 65 afios con tratamiento farmacoldgico
ambulatorio en una poblacién colombiana. latreia, 32(1), 25-32. https://doi.org/10.17533/udea.iatreia.v32n1a03

La dificultad para determinar la actividad anticolinérgica en suero (AAS), ha generado el
desarrollo de escalas de evaluacidon de carga anticolinérgica, cuyos puntajes guardan relacién

10
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directamente proporcional con los niveles de AAS. Actualmente existen varias herramientas

para calcular la carga anticolinérgica de un paciente. Las mas utilizadas son: la Anticholinergic

Cognitive Burden (ACB) desarrollada en pacientes institucionalizados, la Anticholinergic Risk

Scale (ARS) desarrollada en pacientes con demencia, y el Drug Burden Index en pacientes

mayores de la comunidad, que tiene en cuenta la dosis e incluye farmacos anticolinérgicos y

sedantes (1,3) y si bien, todos estos estudios han demostrado que una mayor carga
anticolinérgica se asocia con efectos cerebrales negativos y peores resultados cognitivos y

funcionales, alin no existe consenso sobre una Unica escala de referencia que sea facil de usar

en la practica clinica (1,3,6,7-10,12) ya que todas ellas arrojan diferentes resultados en sus

analisis. En la actualidad , se encuentra disponible una herramienta web que calcula la carga
anticolinérgica, la cual es gratuita y fue desarrollada por el Instituto de biomedicina de Sevilla,

basandose en diez escalas anticolinérgicas diferentes, identificadas en una revisién sistematica

en pacientes con caracteristicas similares, los resultados los entrega como una comparacion de

las 10 escalas (7). FACULTAL
Sin embargo, y aun cuando se cuenta con multiples herramientas, es comun que en atencién
primaria no sean utilizadas para la prevencion, sino que son utilizadas para realizar acciones
correctivas cuando el SAC ya esta instaurado. Como medida general en todos los casos de
pacientes con SAC, se trata mediante la desprescripcidn o ajuste de dosis de los farmacos con
mayor carga anticolinérgica. Estas medidas se valoran con el equipo médico y el paciente,
retirando los farmacos que no se consideran esenciales, priorizando el cambio a medicamentos
de menor carga anticolinérgica y prefiriendo las medidas no farmacoldgicas (11).

Factores que aumentan el riesgo de SAC.

El riesgo de SAC se encuentra aumentado en personas mayores de 65 afios (PM), en mujeres, en
personas con fragilidad (12,13), en residentes de establecimiento de larga estadia para adultos
mayores (ELEAM), en pacientes con plurimorbilidad y/o polifarmacia, en pacientes con bajo
nivel educacional y bajo nivel socioecondmico y, aun asi, existe una gran variabilidad
interindividual (5,6,14-18). De la misma manera, se ha determinado que la combinacién de
FACs en personas con plurimorbilidad puede dar lugar a efectos adversos acumulativos de grave
incidencia (11,19).

SAC en personas mayores.

El envejecimiento es un proceso natural e irreversible, y hace a las PM sean especialmente
sensibles a los efectos anticolinérgicos, debido a la disminucidn en su capacidad metabdlica y
excretora, el detrimento de su sistema de neurotransmision colinérgico, la pérdida de masa
muscular, la propension a la deshidratacidn y la presencia de plurimorbilidad. Esto ultimo cobra
gran importancia, debido a que la mayoria de los medicamentos que se utilizan para tratar las
patologias de alta incidencia en PM (angina de pecho, ICC, incontinencia urinaria, Ulcera péptica,

11
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colon irritable, depresién, temblor, constipacidn, diabetes, glaucoma, trastornos del suefio,
demencia, sedacién, etc.) aportan una importante carga anticolinérgica y en muchos casos su
prescripcidon es concomitante (1-3,14,20-24). Adicionalmente, el SAC en PM es habitualmente
confundido con manifestaciones propias de la edad avanzada y por ende, su diagndstico es
tardio y presenta complicaciones (1). Debido a lo antes mencionado, la prescripcion de FAC
debe ser especialmente prudente en PM y debe regirse por los siguientes principios:

1.- Antes de prescribir un fadrmaco con alta potencia anticolinérgica, considerar en su lugar las
alternativas mas seguras y las opciones de tratamiento no farmacolégico (2,19,23,24).

2.- Evaluar siempre al medicamento como causa de SAC.

3.- Revision y valoraciéon periddica de la carga anticolinérgica en los pacientes en riesgo como
parte de la revisidn global del tratamiento.

4.- Preguntar activamente al paciente por toda la medicacién que usa, incluyendo la
automedicacion o el uso de hierbas, suplementos y/o medicamentos indicados por

FACULTAL
profesionales extrasistema (25).

Epidemiologia del SAC en PM.

Diversos estudios internacionales indican que entre el 65% y el 90% de los pacientes adultos
mayores consume algun farmaco (23,25,26). A su vez, del 20 al 50% de ellos tienen prescrito
algin FAC (1-6) y aproximadamente el 32% de ellos utiliza, al menos, un medicamento
potencialmente inapropiado (MPI) (26) contraponiéndose a toda la evidencia conocida vy
creciente acerca de los efectos adversos de los FAC en ancianos y a las recomendaciones para
reducir su prescripcién inadecuada (11,23,24,26,27).

La polifarmacia y la medicacién potencialmente inadecuada son consideradas un problema de
salud en la poblacion geridtrica y se relaciona directamente con una mayor morbilidad,
mortalidad y gasto en salud publica (28). Si bien Inglaterra, EEUU, Colombia y Espafia han hecho
grandes avances respecto al estudio del SAC en PM, son estudios acotados a poblaciones
especificas, y en Chile no existen datos de este problema de salud (1,3-5,14).

SAC en PM en Chile.

En Chile, pese a existir guias y criterios que ayudan a optimizar las terapias en los adultos
mayores como lo son el criterio de Beers adaptado y el Criterio STOPP-START (2,23,24,29,30), la
Encuesta Nacional de Salud Chilena 2017 nos muestra que, el 36,9% de los mayores de 65 afios
consumen cinco o mas medicamentos, esta prevalencia es mayor en mujeres (22,92%) que en
hombres (13,98%) y aumenta con la edad, llegando al 51% en los pacientes de 90 afios. Este
panorama se torna aln mas complejo si se considera que el 46,6% de los adultos mayores con
polifarmacia se automedica (31-33).

12
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Adicionalmente, en nuestro pais no existe un sistema unificado de manejo de datos de salud,
por lo tanto, un mismo paciente puede ser tratado en diferentes niveles de salud publica, en
varios establecimientos (tanto privados como publicos) y no es posible acceder a esta
informacién, a menos que el paciente la comparta, situacion que rara vez sucede. Debido a
esto, se generan frecuentemente prescripciones duplicadas o interacciones graves entre
diferentes farmacos. Desde el punto de vista epidemioldgico, en Chile no existen estudios
representativos de la problematica que se genera en las PM con SAC y sobre su influencia en la
calidad de vida y en el gasto en salud publica, siendo el SAC en PM un problema no visibilizado
en la salud publica debido a programas de farmacovigilancia a nivel primario.

La Farmacovigilancia se define como el conjunto de actividades relacionadas con la deteccién,

evaluacidn, comprensién y prevencion de problemas relacionados al uso de los medicamentos y

persigue conocer la realidad de los PRM en la poblacién, promoviendo el uso racional y seguro

de los medicamentos. Para esto se cred en Chile el Programa de reporte centralizado de FACULTAL
farmacovigilancia del Servicio Nacional de Salud (30,34), el cual hace hincapié en la

identificacion y seguimiento de pacientes con polifarmacia, PRM y MPI en todos los rangos

etarios, pero a la fecha, no ha sido implementado en todo el pais. Ademds, desde el afio 2014,

Chile cuenta con una guia técnica de gestidn de riesgos (35), la que tampoco suele ser considera

a nivel primario para prevenir el PRM.

Es en este contexto en el que toma especial relevancia el desarrollo de un plan de gestion de
riesgos para la deteccion temprana del SAC en PM y su tratamiento.

Para aportar a la gestién de riesgos que implica el SAC en PM, es que se propone generar un
protocolo para la identificacién y evaluacion de riesgo de SAC en PM. Como parte de este
protocolo se desarrollardn herramientas que permitan su implementacién en la farmacia del
CESFAM Las Américas de Villa Alemana y que constituirdn un aporte para el posterior desarrollo
de un plan de gestidn de riesgos de SAC.

13



SN
R

-] Universidad o/ Magister en
] delalparaiso /" Toxicologia

Il Hipotesis.

Como parte de un futuro plan de gestion de riesgos de sindrome anticolinérgico en personas
mayores atendidas en el CESFAM Las Américas de Villa Alemana, ¢Es factible disefar un
protocolo de farmacia que permita identificar y evaluar tempranamente el riesgo de sindrome
anticolinérgico en pacientes de este grupo etario?

FACULTAL
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lil. Objetivos.

Objetivo General:
Disefiar un protocolo de farmacia que permita identificar y evaluar tempranamente el riesgo de
sindrome anticolinérgico en personas mayores atendidas en el CESFAM Las Américas de Villa

Alemana, region de Valparaiso.

Objetivos especificos:
» Determinar la carga anticolinérgica de los farmacos del arsenal farmacolégico del CEFSFAM

Las Américas utilizando la calculadora online de carga anticolinérgica ACB calculator.
 Disefiar herramientas para el seguimiento farmacoterapéutico, adaptadas a la realidad local
gue permitan, a nivel de farmacia, identificar de manera temprana el riesgo de sindrome
anticolinérgico en pacientes adultos mayores. FACULTAL
» Valorar el riesgo de sindrome anticolinérgico en pacientes personas mayores del CESFAM
Las Américas segun sus caracteristicas sociodemograficas y clinicas.
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IV. Metodologia y materiales.
1. Diseio del estudio, muestra y temporalidad.

El proyecto de investigacidén fue disefiado como un estudio descriptivo y retrospectivo que se
desarrollé en el CESFAM Las Américas de Villa Alemana. Para ello, se utilizaron las fichas
médicas electrdnicas de los pacientes y las recetas prescritas durante el periodo 2021 — 2022 en
busca de personas mayores 65 afios que hubiesen recibido FACs durante ese periodo, con el fin
de identificar aquellos pacientes expuestos a carga anticolinérgica y posibles RAM asociado al
consumo de estos farmacos.

2. Comité de ética.

Debido al uso de datos personales y clinicos de los pacientes y con el fin de resguardar sus
derechos, se solicitd aprobacion del comité de ética de la facultad de farmacia. (Anexo 1) FACULTAL

Para efectos de este estudio, los datos de los pacientes fueron solicitados a través de personal
de estadistica del SOME, quienes los entregaron anonimizados, utilizando un cddigo
alfanumérico formado por tres letras mayusculas y 3 numeros (Ej.: ABC123). Los datos originales
de los pacientes fueron resguardados por personal del departamento de estadistica del SOME.

Adicionalmente, los datos personales

3. Recoleccion de datos.

Una vez establecida la poblacion en estudio y los principios activos que aportan carga
anticolinérgica, los datos fueron recolectados mediante planillas donde se integraron datos
clinicos, farmacoldgicos y sociodemograficos. Las planillas fueron desarrolladas con codificaciéon
binaria de manera que permitiesen generar estadisticas sobre las variables observadas.

4. Determinacién de la carga anticolinérgica de los farmacos del arsenal
farmacolégico del CEFSFAM Las Américas.

A fin de identificar y valorar la carga anticolinérgica de los farmacos del arsenal farmacolégico
del CEFSFAM Las Américas, se calculd la carga anticolinérgica de todos los medicamentos
pertenecientes al arsenal farmacolégico del CESFAM, haciendo uso de la calculadora online de
carga anticolinérgica ACB calculator (1,3,7,20,21). Con el fin de manejar un valor Unico de carga
para cada farmaco y facilitar asi el proceso de deteccién de cargas elevadas, se decidid calcular

16



e

TN

" | deValparaiso _ -
. PILE /, Toxicologia

el promedio de los valores de carga entregados por las 10 escalas del ACB Calculator. Se
evaluaron opciones farmacoldgicas y no farmacoldgicas para los FACs mas prescritos, en caso de
necesitar generar intervenciones: determinar disponibilidad de alternativas y factibilidad de
incorporarlas en caso de que no existan. Se analizé el tipo de carga asociada a los farmacos
segun su categoria ATC.

5. Identificacion de la poblacion expuesta a farmacos con carga
anticolinérgica.

Una vez identificados los medicamentos que aportan carga anticolinérgica, se procedid a

identificar a las personas mayores de 65 afnos que recibieron prescripciones de estos
medicamentos, durante el periodo de tiempo estudiado. Para ello se revisaron los datos
anonimizados entregados por SOME, los cuales fueron extraidos del sistema de prescripciones y

las fichas clinicas del sistema Rayen. Los datos fueron presentados en planillas segin la

accesibilidad a los datos: pacientes mayores de 65 afios, prescripciones, diagndsticos y datos FACULTAL
socio demograficos. Estos datos fueron integrados haciendo uso de planillas Excel para su

posterior analisis.

6. Seleccion de pacientes.

Una vez establecidos los farmacos anticolinérgicos y sus cargas, se identificd los pacientes
mayores de 65 anos que recibieron FACs durante el periodo 2021 - 2022. De estos pacientes se
seleccionaron todos aquello que habian recibido una carga anticolinérgica media — alta durante
el periodo 2021 -2022.

Para ser incorporados en el estudio, los pacientes debieron cumplir con los siguientes criterios
de inclusion: ser mayores de 65 afios, haber recibido FACs durante el periodo 2021 — 2022 y
aceptar participar en el estudio por medio de consentimiento informado. Por otro lado, fueron
criterios de exclusion del estudio todos aquellos pacientes que no aceptaron participar del
estudio mediante conocimiento informado, pacientes que no hayan recibido tratamiento con
FACs durante el periodo de estudio, pacientes en cuidados paliativos, pacientes que presenten
dificultades de comunicacién o déficit cognitivo severo que no les permita dar su
consentimiento y que no cuenten con red de apoyo que pueda aportar los antecedentes
necesarios.
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7. Valoracion del riesgo de sindrome anticolinérgico en pacientes mayores de
65 anos del CESFAM Las Américas segun sus caracteristicas sociodemograficas

y clinicas.

Luego de recabar los antecedentes necesarios para identificar los factores de riesgo a los que
estaban expuestos los pacientes (1,5,7,9,10,39-41), se determind los FACs que tenian prescritos
y se evalud el dano atribuible a SAC. Para ello a los PRM detectados se les aplicé el algoritmo de
Naranjo (42) para identificar la causalidad del farmaco en la manifestacion anticolinérgica
descrita, y se integrar esta informaciéon de manera de determinar el riesgo de SAC para cada
paciente. El andlisis de los factores de riesgo permitié determinar un riesgo total asociado a la
suma de los factores de riesgo individuales. Fue asi como se asignd valores a la incidencia de los
factores de riesgo para cada paciente, abarcando el total de los factores de riesgo presentes en
la muestra estudiada. Los valores asignados fluctian en el mismo rango de los valores de carga
anticolinérgica, para poder equiparar el analisis de los valores para el riesgo total asociado a
estos factores. Tal célculo se desarrolld bajo la siguiente ldgica (Tabla 2): FACULTAL

Tabla 2: Valoracidn del riesgo asociado a la suma de los riesgos individuales

Total de factores de riesgos | Valoracion de los factores de
presentes en el paciente riesgo
la4d 1 (Riesgo bajo)
5a8 2 (Riesgo medio)
9a12 3 (Riesgo alto)
13a15 4 (Riesgo muy alto)
8. Diseiio de herramientas adaptadas a la realidad local que permitan, a nivel

de farmacia, identificar de manera temprana el riesgo de sindrome anticolinérgico
en pacientes mayores de 65 anos.

Con el objetivo de favorecer la deteccidon temprana de los posibles casos de riesgo de SAC, se
disefiaron herramientas adaptadas a la realidad local que permiten, a nivel de farmacia,
identificar de manera precoz el riesgo de sindrome anticolinérgico en pacientes mayores de 65
afos. Estas herramientas deberdn a lo menos permitir identificar recetas con prescripciones de
farmacos con cargas anticolinérgica elevadas, pacientes mas susceptibles al riesgo de SAC,
recabar informacion relevante (tales como factores de riesgo de los pacientes), determinar RAM
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y evaluar su causalidad, calcular riesgo de SAC vy, por ultimo, hacer seguimiento
farmacoterapéutico.

Las herramientas fueron disefiadas en programa Excel y estaran disponibles en la plataforma
Drive asociada a los correos electrénicos institucionales del personal autorizado.

En la tabla 3 se resumen las variables a considerar en el disefio de las herramientas de

evaluacién de riesgo de SAC.
Tabla 3: Variables sociodemograficas a observar como factores de riesgo en la ficha de atencion farmacéutica

Variable Tipo de Variable Definicion operativa

Edad Cuantitativa discreta N° de afios cumplidos segun fecha de nacimiento (1, 2, 3, etc.)

Género Cualitativa nominal Femenino, masculino o no se identifica con ninguno de ellos.

Hijos Cualitativa dicotémica  Si tiene hijos o no tiene hijos

Escolaridad Cualitativa nominal Ninguna, basica, basica incompleta, media, media incompleta, superior

Tipo de residencia Cualitativa nominal Vivienda propia, vivienda alquilada, allegado, hogar de acogida.

Lugar de residencia Cualitativa dicotémica = Rural o urbano

FACULTAL

Vive con Cualitativa nominal Familiar, pareja, otras personas, solo

Estado civil Cualitativa nominal Casado, soltero, viudo, divorciado, otro.

Discapacidad Cualitativa dicotémica = Si o no

Dependencia Cualitativa dicotémica = Sio no

Problemas econédmicos Cualitativa dicotémica = Si o no

Red de apoyo Cualitativa dicotémica = Sio no

Habitos de mal uso Cualitativa nominal Alcohol, cigarrillo, drogas

Peso corporal

Cualitativa nominal

Bajo peso, peso normal, sobre peso, obesidad

Actividad fisica o hobbies Cualitativa dicotémica = Sio no
Polimorbilidad Cualitativa dicotémica = Sio no
Polifarmacia Cualitativa dicotémica  Siono
Hospitalizaciones Cualitativa dicotémica = Sio no

Caidas o problemas de equilibrio Cualitativa dicotémica = Si o no

Autopercepcion del estado de salud ~ Cualitativa nominal Muy malo, malo, regular, bueno, muy bueno

Antecedentes de salud mental Cualitativa dicotémica = Sio no

Dentro de las herramientas a desarrollar y sobre la base de los resultados obtenidos y la guia
técnica de gestion de riesgo vigente en Chile (2,30,35) se encuentra un protocolo para aplicar
desde la farmacia y que permita la identificacion y evaluacidon oportuna de SAC en personas
mayores. Este protocolo incluye lo siguiente:

a. Establece los alcances y responsabilidades.

b. Establece flujograma de toma de decisiones en los casos con riesgo de SAC.

c. Incorpora el uso de la planilla de alertas de cargas elevadas.

d. Incorpora el uso de la ficha de atencién farmacéutica.
e

Establece el uso de la planilla disefada para el seguimiento de pacientes en riesgo.
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f. Recomienda un plan de capacitacién para el personal de farmacia y el personal prescriptor.
g. Refuerza el procedimiento de reporte de reacciones adversas.

Recomienda programas de educacidn al paciente sobre los riesgos de SAC, automedicacién y
adherencia.

V. Resultados y discusiones

En el CESFAM Las Américas de Villa Alemana, la poblacion de adultos mayores de 65 afios

representa al 20,4% de la poblacion total inscrita (n=9.263). Lo cual estda de acuerdo con lo

planteado en la Encuesta Nacional de Salud 2017 (n=1.200) (31), en donde se declara que el

24,3% de la poblacion chilena corresponde a personas mayores de 65 afios. Considerando que

la poblacién estudiada es demograficamente similar, a la poblacién nacional, y en conocimiento

de gque a nivel de atencion primaria los arsenales farmacolégicos se encuentran estandarizados,

se puede intuir que los resultados obtenidos en este estudio podrian ser utilizados como FACULTAL
antecedente para desarrollar protocolos y herramientas similares en otros establecimientos de

APS.

1. Determinacion de la carga anticolinérgica de los farmacos del arsenal
farmacolégico del CEFSFAM Las Américas.
Se analiz6 el arsenal farmacolégico del CESFAM Las Américas y se determind la carga
anticolinérgica de los medicamentos haciendo uso de la herramienta ACB Calculator (7).
De los 139 medicamentos (98 principios activos) presentes en el arsenal farmacolégico, 56 de
ellos (40%) aportan carga anticolinérgica. (Grafico 1)
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Grafico 1: Presencia de carga anticolinérgica en los farmacos presentes en el arsenal farmacologico del CESFAM
Las Américas. (n= 139 farmacos).

Si consideramos que varios de estos farmacos se encuentran presentes en distintas
presentaciones farmacéuticas y/o dosis de un mismo principio activo, son en realidad 42
principios activos (43% del total de principios activos) los que aportan carga anticolinérgica. En
todos los casos la diferencia de dosis o forma farmacéutica no alterd la carga anticolinérgica
aportada, por lo que todas las presentaciones del principio activo tienen la misma carga (Tabla

4).

Tabla 4: Carga anticolinérgica de los principios activos presentes en los medicamentos del arsenal farmacolégico del CESFAM Las Américas.

Clasificacién Principios activos Presentaciones Carga Clasificacién Principios activos. Presentaciones Carga |
ATC (Farmacos) promedio ATC. (Farmacos). promedio.
NO3AGO1 AC. VALPROICO 2 1 RO6AX13 LORATADINA 1 1
JO1CAO4 AMOXICILINA 2 1 A10BAO2 METFORMINA 2 1
CO7ABO3 ATENOLOL 1 1 HO2ABO7 PREDNISONA 2 1
NO6AX12 BUPROPION 1 1 NO5AXO08 RISPERIDONA 2 1
CO9AAO01 CAPTOPRIL 1 1 NO6ABO6 SERTRALINA 1 1
NO3AFO1 CARBAMAZEPINA 1 1 NO6AXO05 TRAZODONA 1 1
NO4BAO2 CLAET/Bc;I[:’)ggﬁi 1 1 NO6AX16 VENLAFAXINA 1 1
MO1AHO1 CELECOXIB 1 1 MO03BX08 CICLOBENZAPRINA 1 2
NOG6AB0O4 CITALOPRAM 1 1 CO3CAO01 FUROSEMIDA 2 2
NO3AEO1 CLONAZEPAM 2 1 AO3FAO1 METOCLOPRAMIDA 2 2
NO5BAO1 DIAZEPAM 2 1 NO6ABOS PAROXETINA 1 2
CO1AAOS DIGOXINA 1 1 RO1BAO2 PSEUDOEFEDRINA 1 2
AO3FAO03 DOMPERIDONA 2 1 NO5AHO4 QUETIAPINA 1 2
AO2BAO3 FAMOTIDINA 1 1 AO2BAO2 RANITIDINA 1 2
NO3AAO02 FENOBARBITAL 1 1 NO2AX02 TRAMADOL 2 2
NOG6ABO3 FLUOXETINA 1 1 NOG6AAOS AMITRIPTILINA 1 3
RO3AKO6 F;:I§$$§Rhéﬁ/ 2 1 AO3BAO1 ATROPINA 2 3
JoliGBO3 GENTAMICINA 1 1 RO3BBO1 BIT’CRJ;/ITLIJ?TDCI):‘IIZ)E 1 3
NO5ADO1 HALOPERIDOL 1 1 RO6AB0O4 CLORFENAMINA 2 3
HO2ABOS HIDROCORTISONA 1 1 NOG6AAO2 IMIPRAMINA 1 3
AO7DAO3 LOPERAMIDA 2 1 NO4AAO1 TRIHEXIFENIDILO 1 3

De los 56 FACs disponibles en el Arsenal Farmacoldgico 37 (66%) de ellos presentan una carga
anticolinérgica promedio de 1; 11 (20%) presentan una carga anticolinérgica promedio de 2, vy

sélo 8 (14%) presentan una carga anticolinérgica promedio de 3. (Grafico 2)
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Grafico 2: Distribucion de carga anticolinérgica en los farmacos presentes en el arsenal farmacolégico del FACULTAL
CESFAM Las Américas. (n= 56 farmacos).

Actualmente, no existe consenso sobre una escala Unica de carga anticolinérgica que sea
universal y facil de usar en la practica clinica (1,3,6,7,12). Las de uso mas frecuente son: la
Anticholinergic Cognitive Burden (ACB) en pacientes institucionalizados, la Anticholinergic Risk
Scale (ARS) en pacientes con demencia, y el Drug Burden Index en pacientes mayores de la
comunidad, que tiene en cuenta la dosis e incluye farmacos anticolinérgicos y sedantes (1,3,8-
10). Debido a la falta de consenso y con el objeto de facilitar el uso de los valores de carga para
cada medicamento, se decidié determinar el valor promedio de las cargas obtenidas de las 10
escalas que entrega el ACB Calculator de manera que el valor obtenido permita realizar una
estimacion preliminar del posible riesgo. Esto es una innovacidn que apunta a manejar un valor
Unico de carga en las planillas que maneja el personal de farmacia.

En el gréfico 3 es posible identificar las categorias ATC a las que pertenecen los farmacos que
aportan carga anticolinérgica (n=56 farmacos), encontrando que 24 de ellos (43%) pertenecen a
la categoria sistema nervioso (N); 12 (21%) a tracto alimentario y metabolismo (A); 7 (13%) a
sistema respiratorio (R); 5 (9%) a sistema cardiovascular (C); 3 (5%) a antiinfecciosos en general
para uso sistémico (J); 3 (5%) a preparados hormonales sistémicos, excluidos hormonas
sexuales e insulinas (H) y 2 (4%) a sistema musculoesquelético (M).
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Grafico 3: Farmacos con carga anticolinérgica segun su categoria ATC. Eje X: Categoria ATC, donde: N (farmacos
que acttian sobre el SNC), A (farmacos con efecto sobre el tracto alimentario y el metabolismo), R (farmacos con
efectos sobre el sistema respiratorio), C (farmacos con efectos sobre el sistema cardiovascular), J (farmacos
antiinfecciosos sistémicos), M (fairmacos con efectos sobre el sistema musculo esquelético) y H (preparados
hormonales sistémicos, excluidos hormonas sexuales e insulinas). Eje Y: cantidad de farmacos con carga para la
categoria (n=56).

El hecho de que la mayoria de los FACs prescritos en adultos mayores pertenezcan a la
categoria ATC “farmacos con efectos sobre el sistema nervioso central”, es un riesgo extra, ya
gue la presencia de sintomas anticolinérgicos puede enmascararse o confundirse con sintomas
propios de las enfermedades del SNC que se estan tratando (confusidn, delirio, temblor), lo que
puede generar una cascada de prescripcion (1-4, 14,15,17,18,20).

Se generd un registro de los valores obtenidos con el objetivo de incorporarlos en un futuro a la
pagina de consulta del arsenal farmacoterapéutico del CESFAM.

Entre los farmacos prescritos tanto para tratamientos créonicos, como para tratamientos de
morbilidad en adultos mayores y que aportan de manera individual una mayor carga
anticolinérgica se encuentran: clorfenamina, amitriptilina, imipramina, trihexifenidilo,
guetiapina y tramadol (Grafico 4).

En el Gréfico 4 podemos apreciar la distribucion de la prescripcion (tanto crénica como de
morbilidad) de los distintos FACs en los 1.071 adultos mayores de 65 afios (57% del total de
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adultos mayores) atendidos en el CESFAM Las Américas y que recibieron prescripcion de FACs
durante el periodo 2021-2022.
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Grafico 4: Frecuencia de prescripcion de farmacos anticolinérgicos (crénicos +morbilidad) en los pacientes
mayores de 65 afios del CESFAM Las Américas. (n=1.071). Donde: CLOR (clorfenamina), SERT (sertralina), CITA
(citalopram), QUET (quetiapina), CLON (clonazepam), CICL (ciclobenzapirina), LORA (loratadina), AMIT
(amitriptilina), FLUO (fluoxetina), PARO (paroxetina), TRAM (tramadol), VENL (venlafaxina), DIAZ (diazepam),
RISP (risperidona), CARB (carbamazepina), FLUT-SALM (fluticasona-salmeterol), LOPE (loperamida), ATRO
(atropina), METO (metoclopramida), IMIP (imipramina), TRAZ (trazodona), TRIH (trihexifenidilo), CARB-LEVO
(carbidopa-levodopa), HALO (haloperidol).

En caso de requerir el cambio de tratamiento, para amitriptilina e imipramina existen opciones
con menos carga anticolinérgica dentro del arsenal, como son la sertralina y el citalopram. En el
caso de la clorfenamina, se encuentran disponibles loratadina o desloratadina, las cuales
siempre deben preferirse en los adultos mayores. Para trihexifenidilo, quetiapina y tramadol no
existen opciones dentro del arsenal, pero se puede trabajar en disminuir la polifarmacia y
controlar asi el aporte de otros farmacos (18,19,23).

A nivel de salud primaria, es el Servicio de Salud quien determina los arsenales farmacoldgicos,
por lo que la incorporacién de alternativas con menos carga anticolinérgica o cualquier
modificacion al respecto debe ser gestionada de manera centralizada a este nivel y con la
autorizacion del comité de farmacia de establecimiento.
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Es asi como pudimos observar que el 20% de los pacientes tiene prescritos 2 FACs de manera
simultaneay el 7% tiene prescritos 3 o mas(Grafico 5).
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Grafico 5: Distribucion del nimero de FACs prescritos por paciente adulto mayor en el CESFAM Las Américas.

Pese a todas las orientaciones y guias de prescripcion en pacientes geriatricos, como lo son la
guia de buenas prdcticas en geriatria, los criterios de Beers y STOP-START, entre otras
(2,11,23,24,29), se pudo observar la alta incidencia de prescripcién de FACs con elevadas cargas
anticolinérgicas que, a su vez, se encontraban prescritos de manera conjunta con otros FACs,
aun cuando existen opciones para ellos.

2. Identificacion de la poblacion expuesta a farmacos con carga
anticolinérgica.

Durante el periodo 2021 — 2022 el CESFAM Las Américas contaba con un total de 1889 adultos
mayores de 65 afios (PM), lo que representa el 20% del total de la poblacién inscrita en este
centro de salud.

A partir de los datos obtenidos del sistema RAYEN, se pudo determinar que, durante el periodo
en estudio, fueron emitidas un total de 69.390 recetas con 110.340 prescripciones, de las cuales
38.256 recetas fueron para pacientes mayores de 65 afios, con un total de 64.034
prescripciones, es decir, el 55% de las recetas y el 58% de las prescripciones fueron indicadas a
adultos mayores de 65 anos, que como mencionamos, solo representan el 20% del total de la
poblacién, lo que indica que, este grupo etario presenta una mayor plurimorbilidad y
polifarmacia. (Tabla 5)
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Tabla 5: Recetas y prescripciones entregadas en la farmacia del CESFAM Las Américas durante el periodo 2021-
2022

TOTAL ene- jun 2021 920 1444 1.57 466 810 1.74
TOTAL jul-dic 2021 18215 28543 1.57 9852 16388 1.66
TOTAL ene-jun 2022 24215 38036 1.57 13439 22115 1.65
TOTAL jul-dic 2022 26040 42317 1.63 14499 24721 1.71
ToTAL de'z';;'2i°d° 20244 69390 110340 1.59 38256 64034 1.67

Se obtuvieron los datos de prescripciones de fdrmacos con carga anticolinérgica que recibian los
pacientes de este grupo etario, observando que, del total de 1889 pacientes, el 57% de ellos
(1071 pacientes) recibieron prescripcion de FACs. A su vez, el 81% (864) de las prescripciones de
FACs fueron indicadas por periodos menores a tres meses (morbilidad) y el 19% (207) de ellas
fueron indicadas por periodos de tres o mas meses (crénico) (Grafico 6).

e mmmm———— _
T -

S S S S S S S

MNumero de Pacientes

Pacientes =65 afios con FACs cronicos

Grafico 6: Pacientes mayores de 65 aiios que reciben prescripcion de FACs.
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De las PM que recibieron FACs de forma cronica, el 44% de ellos se vio expuesto a una carga
anticolinérgica baja y el 56% restante se vio expuesto a una carga anticolinérgica media-alta.
Estos 115 pacientes expuestos a una carga anticolinérgica media-alta, representan el 6% de la
poblacién total de adultos mayores atendidos en el CESFAM Las Américas de Villa Alemana.
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Tipo de riesgo asociado a la carga anticolinérgica
(Grafico 7).

Grafico 7: Distribucion de la carga anticolinérgica recibida por los pacientes mayores de 65 anos.

Estos resultados obtenidos tienen concordancia con estudios internacionales que dicen que
aproximadamente el 50% de los adultos mayores recibe al menos un farmaco con carga
anticolinérgica (1-6).

Se observd también que el 60% de los pacientes que recibieron prescripcién de FACs de manera
crénica con una carga baja, se veian expuestos a una carga media-alta por breves periodos de
tiempo debido a tratamientos por morbilidades. Estos periodos fluctuaban entre los 3 y los 15
dias y los farmacos mas comunmente asociados a este aumento transitorio de la carga
anticolinérgica son loperamida, metoclopramida, ranitidina, ciclobenzapirina, loratadina y
clorfenamina, lo que tiene relacidén con tratamientos de patologias agudas y rapida resolucion.

3. Seleccion de pacientes

De los 207 pacientes mayores de 65 anos identificados con carga anticolinérgica, 115 estaban
expuestos a una carga media a alta, lo que hacia que tuviesen un mayor riesgo de desarrollar
SAC, por lo que se centré el estudio en estos pacientes para analizar la presencia de sintomas y
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factores de riesgo y tratar de encontrar una relacidon de causalidad con las prescripciones. Fue
asi como estos 115 pacientes fueron seleccionados para ser contactados e invitarlos a participar
de una entrevista de atencion farmacéutica con el Quimico Farmacéutico. Finalmente, solo 98
pacientes lograron ser contactados.

De los 98 pacientes que fueron invitados (via contacto telefénico) a una entrevista con el
guimico farmacéutico, solo 10 se presentaron y de ellos, solo 2 aceptaron participar del estudio
por medio de consentimiento informado (Figura 1)

115 sPacientes
seleccionados
*Pacientesque
pudimos contactar

*Pacientes que se

presentarona la FACULTAL

entrevista

2 e Pacientes que aceptaron
participar del estudio

imagen 1: Asistencia y participacion de los pacientes citados a entrevista de atencion farmacéutica.

Finalmente, los dos pacientes entrevistados no fueron capaces de dar antecedentes de
causalidad, ya que los FACs que utilizaban los tenian prescritos desde hace mds de dos afios y
esto dificultd establecer una relacion temporal con las posibles RAMs. Por tal motivo, fue
necesario generar un cambio de estrategia y desistir de las entrevistas, para continuar la
investigacion solo con los datos disponibles en la ficha médica y en el sistema de prescripcién de
recetas, por tal motivo trabajamos con los 207 pacientes expuestos a FACs de forma crénica.

Al evaluar la alta tasa de no participacidn se determiné como posibles factores influyentes:

e Visidn negativa del personal de farmacia. Esto puede deberse a que es la farmacia la
encargada de dar cumplimiento al reglamento de dispensacion, el cual incluye contar
con un documento de identificaciéon legal o un carnet de control emitido por el CESFAM
y una receta vigente. Estas exigencias suelen ser percibidas por los usuarios como
arbitrariedades, y no como medidas que buscan velar por su salud.

e Desconocimiento de los programas de atencién farmacéutica. EIl CESFAM Las Américas
cuenta con presencia diaria de quimico farmacéutico desde noviembre del 2022 y solo
por 22 horas, lo que no es suficiente para realizar atencién farmacéutica de manera
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eficiente. La realidad deja ver la carencia de personal farmacéutico en la atencion
primaria y la relegacidon de estos a numerosas tareas administrativas que dificultan la
gestion clinica.

4. Valoracion del riesgo de sindrome anticolinérgico en pacientes personas
mayores del CESFAM Las Américas segun sus caracteristicas sociodemograficas
y clinicas.

Ante la imposibilidad de llevar a cabo las entrevistas, se trabajé con los datos anonimizados
entregados por el CESFAM (extractos de las fichas clinicas), descubriendo que algunos de los
datos requeridos no se encontraban consignados en la ficha clinica de forma que no siempre se
pudo determinar la causalidad del fdrmaco en el SAC que presentaba la PM.

Una vez integrada la informacion obtenida de las fichas clinicas, se analizaron los datos

arrojando los siguientes hallazgos:

FACULTAL
a. Factores de riesgo para el desarrollo de SAC.

De acuerdo con la bibliografia, se identificaron 15 condiciones reconocidas como factores de
riesgo para el desarrollo de SAC (1,5,7,9,10,39—-41) (Tabla 6).

Tabla 6: Factores de riesgo de SAC en pacientes mayores de 65 afios del CESFAM Las Américas

No contar con red de apoyo Plurimorbilidad

Ser viudo (a) o estar de duelo Nivel socio econdmico bajo
Vivir solo Hospitalizaciones previas
Pertenecer a un ELEAM Problemas de Salud Mental

Caidas previas

No tener factores protectores (Hobbies,

. L Lo . Discapacidad Fisica
ejercicio, actividad social, mascotas)

Recibir polifarmacia

Recibir medicamentos en distintos niveles de Dependencia de terceros
salud y en salud privada

Sexo femenino

La prevalencia de estos factores de riesgo (FR) presentes en la poblacion estudiada fue de 6,8
FR/PM, con un rango que va desde los 2 a los 12 FR/PM. No se identificaron PM sin factores de
riesgo. En el grafico 8 podemos apreciar la incidencia de factores de riesgo en la poblacién de
adultos mayores del CESFAM Las Américas diferenciado por sexo.

Las mujeres presentan en promedio 7,1 FR/PM (n=157), mientras que los hombres presentan
5,8 FR/PM (n=50). Este hallazgo, confirma que pertenecer al sexo femenino es por si mismo un
factor de riesgo. Se puede apreciar también que, del total de personas que reciben FACs el 76%
son mujeres y el 24% son hombres.
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Grafico 8: Numero de factores de riesgo en la poblaciéon mayor de 65 afos segtin su sexo.

Los FR mas frecuentes entre los adultos mayores de 65 afos del CESFAM Las Américas son la
plurimorbilidad (99%), polifarmacia (89%), la falta de habitos protectores (89%), los problemas
de salud mental (81%) y el nivel socioecondmico bajo (76%) (Grafico 9).

FEM SRA FES

Factores de riesgo de SAC

100%
90%

80%
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60%
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PLMO POFA SHP PSM NSEB

n =207

VISO DEPE HOPR DISC CAPR HAAB ELEAM

Frecuencia relativa

Grafico 9: Prevalencia de factores de riesgo para el desarrollo de SAC en PM que reciben prescripcion con carga
anticolinérgica . Pertenecer al género femenino (FEM); no contar con red de apoyo (SRA); vivir sola(o) (VISO);
estar institucionalizado (ELEAM); tener alguna discapacidad (DISC); ser dependiente (DEPE); no tener habitos
protectores (S.H.P); recibir polifarmacia (POFA); recibir fairmacos extrasistema (FES); sufrir de plurimorbilidad
(PLMO); pertenecer a un nivel socioeconémico bajo (NSEB); caidas previas (CAPR); haber tenido
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hospitalizaciones previas (HOPR), habitos de abuso (HAAB) y contar con antecedente de enfermedades de salud
mental (PSM).

Los FR sociodemograficos son dificiles de controlar, ya que la mayoria de ellos estan
determinados por los habitos, la cultura y el entorno; una forma de aportar en este ambito es
coordinar la intervencion social enfocada en incorporar habitos protectores, psicoterapia y
prestar apoyo a las personas que viven solas, entre otras. Por otro lado, la plurimorbilidad y la
polifarmacia son FR que se pueden modificar verificando los diagndsticos, detectando PRM vy
optimizando la terapia a modo de evitar cascadas de prescripcion, gestién a la que esperamos
aportar con este trabajo de investigacion (19,21,23-25).

b. Frecuencia de prescripcion de los FACs utilizados en forma croénica.

El comportamiento de prescripcidon para los FACs utilizados en forma crénica difiere levemente

de la del total de FACs (crdnicos + morbilidad)(Ver Grafico 3). Es asi como pudimos establecer FACULTAL
gue para los 207 pacientes que recibian FACs de manera crénica, el farmaco mas prescrito fue

la clorfenamina, seguido por sertralina, citalopram y quetiapina (Grafico 10).
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Farmacos anticolinérgicos

Grafico 10: Frecuencia de prescripcion de farmacos anticolinérgicos de uso crénico en pacientes mayores de 65
afios del CESFAM Las Américas. (n=207). Donde: CLOR (clorfenamina), SERT (sertralina), CITA (citalopram), QUET
(quetiapina), CLON (clonazepam), CICL (ciclobenzapirina), LORA (loratadina), AMIT (amitriptilina), FLUO
(fluoxetina), PARO (paroxetina), TRAM (tramadol), VENL (venlafaxina), DIAZ (diazepam), RISP (risperidona),
CARB (carbamazepina), FLUT-SALM (fluticasona-salmeterol), LOPE (loperamida), ATRO (atropina), METO
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(metoclopramida), IMIP (imipramina), TRAZ (trazodona), TRIH (trihexifenidilo), CARB-LEVO (carbidopa-
levodopa), HALO (haloperidol).

Todos los pacientes mayores de 65 afios que tienen prescritos FACs, presentan problemas de
medicamentos asociado a la seguridad de su uso, ya que estdn recibiendo una medicacién
potencialmente inapropiada (MPI) seglun los criterios de prescripcion segura en adultos
mayores (25,26,29,33). En estos casos, el procedimiento correcto deberia incluir la
deprescripcién de estos farmacos y el reemplazo por otra opcidon con menor carga que se
encuentre disponible en el arsenal farmacoldgico (11,14,19). Sabiendo que la clorfenamina
aporta una carga anticolinérgica valorada en 3, un paciente mayor solo con recibir clorfenamina
se encuentra en riesgo elevado de SAC. Lamentablemente, el 55% de los PM del CESFAM Las
Américas han recibido clorfenamina por periodos superiores a los 3 meses al menos una vez en
el periodo 2021-2022. Estas prescripciones han sido en su mayoria para tratar cuadros
alérgicos, pero hay un numero de casos importantes (9%) donde es prescrita para los trastornos
del suefio, uso que no estd aprobado por el ISP. FACULTAL

Como se explicd previamente, las medidas apuntan a elegir opciones farmacoldgicas que se
encuentren dentro del arsenal y que aporten menos carga anticolinérgica, pero en caso de no
ser posible, se debe trabajar en disminuir la polifarmacia y controlar asi el aporte de otros
farmacos (18,19,23).

C. Polifarmacia en PM con prescripcion de FACs:

En este estudio se realizd el analisis de la polifarmacia sobre la base de la poblacion de
pacientes que reciben FACs de forma crénica (n=207). (Gréfico 11).
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Grafico 11: Distribucion porcentual de niimero de prescripciones en pacientes mayores (n=207).

Fue asi como encontramos que el 100% de los pacientes mayores de 65 anos en tratamiento
crénico con FACs consumian al menos 1 farmaco y el 99% de ellos recibian mas de un farmaco a
la vez, con un promedio de 5,32 farmacos por paciente. Se determiné también que el 83% (171)
de los pacientes que se encuentran en tratamiento crénico con algun FAC, reciben polifarmacia.

Segln la ultima Encuesta Nacional de Salud, se establecié que el 12,9% de los pacientes
mayores de 65 afos recibe polifarmacia, definiendo polifarmacia como el uso de 5 o mas
farmacos de manera concomitante, sean estos prescritos o automedicados y solo considera
aquellos farmacos con clasificacion ATC (31). Los resultados obtenidos para la poblacién en
estudio muestran que el 36,9% de los pacientes mayores de 65 afios consume 5 0 mas farmacos
y que el 89,4% del total de adultos mayores de 65 afios consumen al menos 1 farmaco, lo que
nos permite afirmar que la incidencia de polifarmacia en el CESFAM Las América se encuentra
muy por encima del promedio a nivel pais (31). Esto implica que el riesgo asociado a la
polifarmacia es mayor aln en nuestros pacientes.

La polifarmacia es un criterio de fragilidad en los adultos mayores (12,13) ya que aumenta el
riesgo de morbilidad, hospitalizacion y mortalidad, asi como la posibilidad de RAM e
interacciones medicamentosas. La polifarmacia en un factor de riesgo multifactorial, ya que el
adulto mayor sufre cambios fisioldgicos que alteran la farmacocinética y la farmacodinamia de
los medicamentos, por lo que presentan un riesgo extra de desarrollar efectos adversos graves
en caso de recibir polifarmacia; ademas, presentan comorbilidades que pueden enmascarar los
signos y sintomas de una RAM, generando cascadas de prescripcién (21) y por ultimo, es comun
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qgue las PM presenten limitaciones fisicas como falta de movilidad, fallas en la visién, la
audicién y la memoria, lo que aumenta adn mas el riesgo de que cometan errores al tomar sus
medicamentos (43,44).

La polifarmacia es considerada un importante factor de riesgo de caidas y a su vez las caidas son
responsables de un alto porcentaje de las hospitalizaciones en adultos mayores de 65 afios
(32,33). Una manera de manejar y disminuir la polifarmacia es a través de la atencién
farmacéutica, que aporta un enfoque sistematico que involucra al farmacéutico colaborando
con los médicos, lo que permite optimizar las terapias y mejorar la calidad de vida del paciente.
La educacién al paciente y a los prescriptores es un pilar fundamental en el manejo de la
polifarmacia.

Sobre la n base de los resultados obtenidos, se puede asegurar que en el CESFAM Las Américas
se replican los patrones de prescripcion tan ampliamente cuestionados a nivel global
(18,19,23-26), donde se insiste en prescribir FACs a los pacientes mayores de 65 afios y la
polifarmacia es por si misma un PRM.

FACULTAL

d. Riesgo total de SAC.

Una vez analizados los factores de riesgo y habiendo establecido el riesgo total asociado a la
suma de los factores de riesgo individuales, se pudo determinar la prevalencia de este riesgo
asociado al total de factores de riesgo. Es asi como encontramos que debido al total de factores
de riesgo individuales 30 de los pacientes (14%) se encuentran en un riesgo bajo, 137 (66%) en
un riesgo medio y 40 (19%) de ellos en un riesgo alto (Grafico 12).
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Grafico 12: Frecuencia de riesgo de SAC asociado a la suma de los factores de riesgo individuales
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Como es de esperar, debido a su situacion sociodemografica y a su rango etario, en los adultos
mayores del CESFAM Las Américas coexisten un elevado nimero de factores de riesgo, lo que
aumenta la posibilidad de desarrollar SAC al ser sometido a tratamientos con FACs (15).

Teniendo claro el riesgo asociado a los FACs (Resultados punto 2) y a los factores de riesgo
(Resultados punto 4.d), se determind el riesgo total al que estaba expuesto cada paciente. Este
riesgo total se calculd asignando un valor ponderado de 60% al riesgo asociado a la carga
anticolinérgica y un 40% al riesgo asociado a los factores de riesgo.

Es asi como se pudo establecer que del total de pacientes adultos mayores del CESFAM Las
Américas que reciben prescripcion de FACs, 52 pacientes (25%) estd expuesto a un riesgo bajo
de SAC, 77 (37%) de ellos a un riesgo medio y 78 (38%) a un riesgo alto (Grafico 13).

Riesgo total de SAC en adultos mayores de 65 afios del CESFM Las Ameéricas
80
70 n =207 FACULTAL
60
50
40
30

20

Pacientes expuestos al riesgo

10

RIESGO ALTO (3) RIESGO MEDIO (2) RIESGO BAJO (1)
Riesgo total de SAC

Grafico 13: Riesgo total de SAC en adultos mayores del CESFAM Las Américas

En todos los pacientes que tienen un riesgo total medio -alto, se debe realizar deprescripcién y
dentro de lo posible realizar coordinaciones tendientes a mejorar o disminuir los factores de
riesgo que son susceptibles de intervencién (polifarmacia, red de apoyo, salud mental, habitos
protectores)

5. Disefio de herramientas adaptadas a la realidad local que permitan, a nivel
de farmacia, identificar el riesgo de sindrome anticolinérgico en pacientes
mayores de 65 anos.

Sobre la base de los resultados y ante la necesidad de ordenar, integrar y analizar la informacion
obtenida, se disefiaron cuatro herramientas adaptadas a la realidad local.
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La primera de ellas se trata de una planilla de alerta de carga anticolinérgica elevada, la
segunda, se trata de una ficha de atencién farmacéutica con énfasis en SAC, la tercera, es una
planilla de para el seguimiento farmacoterapéutico con énfasis en SAC y la cuarta es un
protocolo para la deteccion temprana de riesgo de SAC.

a. Planilla de alerta de carga anticolinérgica elevada para ser utilizada por
TENS / paramédicos de farmacia (Anexo 2):

En la busqueda de integrar a todo el personal de farmacia en el proceso de deteccién de riesgo
de SAC, se disefid una herramienta , elaborada en plataforma Excel, de facil aplicacién y
pensada en que sea utilizada por Auxiliares de farmacia (TENS/paramédicos). Esta herramienta
permite alertar al quimico farmacéutico sobre pacientes con elevada carga anticolinérgica.

Esta planilla sera compartida en la plataforma Drive asociada a la cuenta de correo electrénico
institucional del personal de farmacia, asi podra ser revisada por el quimico farmacéutico

diariamente y permitira actualizar la informacién sobre cada caso detectado (Figura 2). FACULTAL
Identificacion de cargas anticolinérgicas elevadas en pacientes mayores de 65 afios
FECHA RUT del paciente PRINCIPIO ACTIVO carga por farmaco
25/07 12345678-9 CARBIDOPA-L... = 1
25/07 9999888-1 ATROPINA v 3
26/07 6444777-0 CARBAMAZEP... ¥ 1
26/07 6444777-0 CITALOPRAM 1
26/07 6444777-0 DIAZEPAM v 1
AMITRIPTILINA 3
CICLOBENZAP... =¥ 1

Imagen 2: Imagen extracto de la Encuesta abreviada para TENS de farmacia.

Esta planilla contara con dos hojas. La primera, es la planilla de alerta y la segunda, es una hoja
protegida que solo permite visualizar y donde se incorporan los FACs y sus cargas para efecto
de los calculos de la hoja 1y para que los auxiliares de farmacia tengan acceso a la informacion
en caso de que la necesiten.

Cada vez que el auxiliar de farmacia detecte prescripciones de FACs en pacientes mayores de
65 afios, debe ingresar a la planilla el RUT del paciente y seleccionar los medicamentos
prescritos en las listas desplegables. Una vez hecho esto, en la columna C, se generard el
calculo automatico de la carga anticolinérgica. Esta planilla sera el primer filtro en la deteccion
temprana de posible riesgo de SAC y activara la farmacovigilancia del caso. Esta planilla
también permite generar estadisticas por paciente, por principio activo y por fecha, lo que serd
un aporte para el seguimiento de la tendencia en las prescripciones de FACs una vez
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implementado el protocolo disefiado. Con el objetivo de que los auxiliares de farmacia logren
identificar los FACs y generar las alertas de una manera mas eficiente, las etiquetas de los
gabinetes de estos farmacos serdn marcadas con color naranja, asi podran reconocerlos al
momento del despacho y activar el protocolo.

b. Ficha para ser utilizada por quimicos farmacéuticos (Anexo 3):

Cada vez que surja una alerta por carga anticolinérgica elevada, sera necesario evaluar el caso y,
por lo tanto, realizar una entrevista de atencién farmacéutica con el paciente para poder asi
recabar toda la informacion que escape a la ficha médica y poder detectar posibles signos y
sintomas asociados a SAC.

Es asi como, basados en el modelo de encuesta sociodemografica aprobada por el comité de
ética del CESFAM, y utilizando como referencia diversas encuestas certificadas como criterios
de Beers (23), Fragilidad segun criterios de Barthel (23,36), encuesta de actividades bdsicas de la EACULTAL
vida diaria (ABVD), Encuesta para valorar dependencia (37), Adherencia de Morisky-Green (38)
y el Instructivo de farmacovigilancia (30,34) entre otras, se confeccioné una ficha (Figuras 3 y 4)
para ser utilizada como parte del proceso de atencién farmacéutica y permitir caracterizar a los
pacientes segun criterios sociodemograficos y clinicos, a fin de identificar pacientes con factores
de riesgo (politerapia, fragilidad, sexo femenino, plurimorbilidad, habitantes de ELEAM,
postrados, etc.). Esta ficha también considera el registro de las cargas anticolinérgicas de los
pacientes, farmacoterapia y PRM. Ademas, incluye algoritmos para evaluar fragilidad,
adherencia y causalidad de PRM. El disefio se encuentra disponible en formato digital y

formato fisico.

La ficha consta de dos paginas. En la primera se recaban los datos personales, asi como datos
sobre patologias, tratamientos, adherencia, fragilidad, PRM, causalidad y cargas anticolinérgicas
(Imagen 3). En la segunda pagina se recolecta la informacidon sobre Ila situacion
sociodemografica para el andlisis de los factores de riesgo (Imagen 4).

La ficha fue aplicada en la entrevista de atencién farmacéutica de los dos pacientes que
aceptaron participar en el estudio. Se utilizé el formato fisico, el cual resultd facil de llenar y
tuvo buena aceptacion por parte de los dos pacientes, quienes agradecieron que no
estuviésemos todo el rato mirando un computador. Los datos fueron recabados y posterior a la
entrevista se utilizaron los algoritmos para calcular adherencia, fragilidad y PRM. Si bien, los
datos de los pacientes no se utilizaron en este estudio, fue de utilidad poder probar la ficha de
atencion y comprobar que puede ser Gtil al momento de una atencién farmacéutica.
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FICHA PARA IDENTIFICACION DE SINDROME ANTICOLINERGICO

CODIGO
NOMBRE COMPLETO: R.U.T. ALEANUMERICO-
CESFAM: REGISTRO SOCIAL Sl NO | SECTOR: UNIDAD
DE HOGARES: VECINAL:
TELEFONO DE
DIRECCION: CONTACTO:
PATOLOGIA TRATAMIENTO DOSIS CARGA ANTICOLINERGICA POSIBLES PRM Causalidad
FACULTAL
TOTAL DE PATOLOGIAS: N DE FARMACOS: Al GORITMO DE NARANJO PARA EVALUAR CAUSALIDAD DE UNA RAM
TEST DE ADHERENCIA Pregunta Si No No Aplica | Respuesta
iOMvida alguna vez tomar los ] : i
1 " iExisten informes previos concluyentes acerca
medicamentos para tratar su Si No e 1 o o
. de esta raccion?
enfermedad?
] ) El acontecimiento adverso iaparecid después
2 éToma los medicamentos a las horas -
Si No de que se administrara el farmaco 2 -1 0
. indicadas?
sospechoso?
3 Cudndo se encuentra bien, ;deja de La reaccion adversa émejord al |.nt.errL'Jmp|rse
o Si No el tratamiento o cuando se administrd un 1 o o
. tomar la medicacidén? R -
antagonista especifico?
4 | 5i alguna vez se siente mal, édeja éReaparecid la reaccidn adversa cuando se
. i Si No . L 2 -1 o
. usted de tomar la medicacidn? volvid a administrar el farmaco?
iHay otras causas (distintas de la
ADHERENTE NO ADHERENTE Administracion del farmaco) que puedan por s 1 2 i)
mismas haber ocasionado la reaccién?
iSe ha detectado el fArmaco en sangre (o en
FENOTIPO DE FRAGILIDAD DE FRAIL otros humores) en una concentracion cuya 1 W] W]
toxicidad es conocida?
Pregunta si No Puntaje EAumento la gravgdad qe Ig reaccion al . 1 o o
aumentarse la dosis o disminuyd al reducirla?
iHabia sufrido el paciente una reaccidn similar
F. Fatiga. 1 o] al mismo farmaco o a firmacos andlogos en 1 o] o
exposicidn previa?
R. Resistencia (Incapacidad para 1 0 iSe confirmd el acontecimiento adverso 1 0 0
subir un tramo de escaleras). mediante pruebas objetivas?
A Aerobica, capacidad
(Incapacidad para caminar una 1 o PUNTAIE OBTENIDO 0]
cuadra).
1. llines (5 o mas enfermedades). 1 W] Las categorias correspondientes a la puntuacidn total son las siguientes:
L. Loss of Weight (Pérdida de5 o 1 0
mas kilos). Definitiva: = 9 Probable: 5- 8 Posible: 1-4 Improbable: 0
- CARGA ANTICOLINERGICA TOTAL DEL ECEALDEEACTORES
Puntaje total: 0 PACIENTE: DE RIESGO
i PRESENTES:
1-2 puntos = BAIO <=1 ALTO > 2
0 puntos = _ 3 o+ puntos = TOTALDE
Paciente TIPO DE RIESGO
Pacientes robusto. " Paciente fragil PRM: MEDIO 1
prefrégil. a2z

Figura 3: pagina N°1 de la ficha de atencidn farmacéutica.
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FACT ORES DE RIESGO PARA SINDROME ANTICOLINERGICO

el periodo 2021 -
2023

Patologias de
salud mental

SU RESPUESTA
ES Si:

Autopercepcién MUY MALO MALO REGULAR BUENO MUY BUENO
Edad
estado salud
FEMENINO MASCULINO OTRO Sl NO CUANTOS
Genero Hijos
NINGUNA BASICA BASICA MEDIA MEDIA SUPERIOR SUPERIOR
Escolaridad INCOMPLETA COMPLETA INCOMPLETA | COMPLETA INCOMPLETA COMPLETA
CASA DEPTO. PIEZA MAT. LIGERO OTRAS  |ESPECIFICARSI
Tipo de vivienda SU RESPUESTA
ES OTRA:
HOGAR
- PROPIA ARRENDADA ALLEGADO OTRA  |ESPECIFICARSI
Te"_:"':""_ - ACOGIDA SU RESPUESTA
residencia ES OTRA:
. ) RURAL URBANO S e Lz AGUA ALCANTARILLADO
Lugarde r 1cia A
bésicos
NUCLEO OTRAS
Vive con EAMILIAR PAREJA FAMILIARES PERSONAS SoLo OTRO ESPECIFIQUE
sl NO N° Participacién sl NO COMENTE
Mascotas .
comunitaria
sl NO ¢DE QUIEN? Sl NO ¢DE QUIEN?
Cuidador Mantenedor
SOLTERO CASADO VIUDO DIVORCIADO OTRO
Estado civil
sl NO ESPECIFIQUE Sl NO ESPECIFIQUE
Red de apoyo Dependencia
sl NO BAJO NORMAL SOBREPESO OBESIDAD
Discapacidad Peso corporal
Problemas sl NO Habitos de ALCOHOL CIGARRILLO DROGAS OTROS
econdémicos mal uso
sl NO Pluri sl NO ESPECIFICAR SI SU RESPUESTA ES Si:
Actividad fisica o
morbilidad
N° DE
sl NO : P sl NO
Polifarmacia FARMACOS Caidas o prc_»blgmas de
equilibrio
Recibe Sl NO ESPECIFICAR SI SU RESPUESTA
medicamentos en ES SI:
otro centro de salud )
Hospitalizaciones en sl NO sl NO ESPECIFICAR Sl

Figura 4: pagina N°2 de la ficha de atencion farmacéutica.
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C. Planilla de seguimiento farmacoterapéutico (Anexo 4):

La informacién obtenida a partir del andlisis de las fichas clinicas y de la valoracion de las cargas
anticolinérgicas de los pacientes, hizo necesario desarrollar una herramienta que nos permitiese
integrar toda la informacién relevante para la evaluacidon de riesgo de SAC. Es asi como
disefiamos una planilla de seguimiento farmacoterapéutico que contiene secciones para la
informacién sociodemografica del paciente (edad, sexo, red de apoyo, institucionalizacién,
escolaridad, vivienda, etc.), la evolucion clinica (diagndstico, sintomas) y los antecedentes
farmacoldgicos (prescripciones, cargas anticolinérgicas). Por ultimo, contempla el calculo de
riesgo de SAC asociado a las prescripciones, asociado a los factores de riesgo y el riesgo total
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Figura 5: Imagen extracto de la planilla de seguimiento farmacoterapéutico.

Esta planilla es de uso exclusivo de los quimicos farmacéuticos, su acceso es con clave y se
administra a través de la plataforma drive asociada al correo electrénico institucional. Para
efectos del estudio la identificacion del paciente se asocié a un cdédigo alfanumérico, pero la
version a implementar en el CESFAM utiliza nombre y Rut del paciente.

La planilla es dindmica y permite actualizar los datos de cada paciente para lograr un
seguimiento activo y de facil acceso. Otro beneficio de esta planilla es que resume toda la
informacién del paciente en un solo lugar, sin tener que acceder a diferentes ambientes o
sistemas. Ademads, permite generar estadistica de los datos tabulados, siendo posible incorporar
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variables en la medida que se considere necesario. Todo esto nos permite realizar una mejor
evaluacidn, tanto de los casos particulares como del panorama general de las prescripciones de
FACs.

d. Protocolo para la identificacion y evaluacidon de riesgo anticolinérgico en pacientes
mayores de 65 afos del CESFAM Las Américas (Anexo 5).

Actualmente en Chile la farmacovigilancia abarca todas las clasificaciones farmacoldgicas y
grupos etarios (34). Con este estudio acotado a un sindrome medicamentoso especifico y un
grupo etario concreto, logramos desarrollar un protocolo de identificacién y evaluacién de
riesgo de SAC asociado a la prescripciéon de medicamentos. Esta estrategia apunta a reducir los
efectos adversos asociados a FACs, mejorar la calidad de vida de los pacientes, disminuir la
mortalidad asociada a estos cuadros y en un futuro préoximo, desarrollar un plan de gestion de
riesgos para SAC. Por otro lado, el seguimiento farmacoterapéutico de los pacientes creard
instancias para desarrollar una estrategia de educacidn que permitird capacitarlos en el
reconocimiento de signos y sintomas de SAC y a reducir la automedicacion y riesgos asociados a
esta. En este protocolo también se contempla profundizar en el conocimiento farmacolégico y
toxicoldgico de todos los profesionales de salud.

El protocolo incorpora los siguientes topicos:

FACULTAL

1. Objetivos.
2. Alcances.
3. Definiciones.
4. Descripcion general.
5. Descripcién de procesos.
a. Deteccion de pacientes con cargas anticolinérgicas elevadas.
b. Ficha de evaluacidn de riesgo de SAC y atencidn farmacéutica.

Seguimiento farmacoterapéutico de pacientes en riesgo de SAC.

o

d. Algoritmo de toma de decisiones en caso de alerta de FACs

e. Reporte de reacciones adversas en plataforma del ISP y coordinacion con el
personal médico y de enfermeria para el tratamiento y desprescripcion.

f. Capacitacién al personal.
6. Anexos.

7. Referencias.
El protocolo considera aquellos casos en los que el paciente rechace la intervencién, cosa que
deberd realizar a través de un formulario de consentimiento informado (Anexo 6). Ademas,
este paciente debera ser educado sobre los riesgos al rechazar la intervencion.
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Este protocolo no fue implementado, por lo que su puesta en marcha e influencia sobre la
realidad del SAC en la poblacién objeto, o la extrapolacidén de este protocolo a otros centros de
salud, pueden ser materia de otro estudio. Es recomendable previo a su implementacion el
considerar un periodo de sociabilizacién de SAC y de sus efectos en las PM

FACULTAL
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VL. Conclusiones.

Teniendo en cuenta la caracterizacion demografica de los pacientes estudiados y su similitud
con los resultados arrojados en la Encuesta Nacional de salud 2017, asi como la estandarizacién
de los arsenales disponibles en APS, se puede considerar que las metodologias desarrolladas en
este estudio podrian ser extrapolables a otros centros de APS del pais.

La metodologia utilizada permitié desarrollar herramientas que facilitaran la gestién clinica y
puede llegar a ser un aporte en el uso racional y seguro de medicamentos en las personas
mayores. Entre estas herramientas se encuentra un protocolo que fue desarrollado con el
propdsito de identificar y evaluar el riesgo de SAC asociado a la prescripcién de medicamentos,
el que podra apoyar en la prevencién o deteccién temprana de este sindrome y asi reducir
efectos adversos asociados a FACs, mejorar la calidad de vida de los pacientes, disminuir la
mortalidad asociada a estos cuadros y en un futuro préximo, desarrollar un plan de gestion de

. FACULTAL
riesgos para SAC.

Por otro lado, el seguimiento farmacoterapéutico de los pacientes creard instancias para
desarrollar una estrategia de educacién que permitird reducir la automedicacién y riesgos
asociados a esta. Esperamos también aportar al conocimiento farmacolégico y toxicolégico de
todos los profesionales de salud .
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VIil. Anexos

Anexo 1: Acta de Aprobacién CEC-FAR N° 02 Jacqueline Torrijos
https://drive.google.com/drive/u/1/folders/1vj7UDt4V3w6m1FGHH4UfV8UPdOChjcpU

Anexo 2: Identificacidén de cargas anticolinérgicas elevadas en pacientes mayores de 65 afios.
https://docs.google.com/spreadsheets/d/1bzK6uhBKpmsLzitnPOdiBW4pVGQQcOPbHLMsLWERr
BA/edit#gid=0

Anexo 3: Ficha de atencién farmacéutica y evaluacion de SAC.
https://docs.google.com/spreadsheets/d/1BukwulGle5AXIOjBvVAU26NfNjMIs8ahKXKbeCXt285A
/edit#gid=1223402462

Anexo 4: Planilla de seguimiento de pacientes en riesgo de SAC.
https://docs.google.com/spreadsheets/d/1ys-
omZtpyTpdOydzpOtQUfjxavy62A7u/edit#gid=1743916435
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Anexo 5: Protocolo SAC
https://docs.google.com/document/d/1gYLdnz9U6Kr7WLZMNiodJ135PPWAtmM9iGvEyhc Adto/
edit

Anexo 6: Consentimiento informado - Aceptacién o Rechazo de tratamiento
https://docs.google.com/document/d/1LglkZ4bUYkHax5UpBaE1dWdJgR9HsewX/edit

49



