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RESUMEN

Introduccidn: La polifarmacia es frecuente en los adultos mayores. La asociacion entre
polifarmacia y mortalidad es controvertida debido a la dificultad del control de

confusores, como la comorbilidad y la interaccidn entre ellas y el sexo.

Objetivos: demostrar la asociacidn entre polifarmacia y mortalidad, asi como el rol del

sexo y la comorbilidad en adultos mayores.

Materiales y métodos: Estudio observacional, analitico, retrospectivo. Se analizé una
base de datos de un estudio realizado en un consultorio externo de geriatria en un
hospital militar en Perd. Se incluyeron pacientes ambulatorios 2 60 afos de edad. Se
define polifarmacia como el consumo de > 5 farmacos por = 90 dias. Se realizaron
regresiones de Cox ajustadas por edad, estado civil, deterioro cognitivo, fragilidad fisica,
dependencia funcional y nimero de comorbilidades. Se realizaron andlisis de subgrupos
para el riesgo de muerte por polifarmacia estratificados por sexo y presencia de

comorbilidad.

Resultados: La polifarmacia incrementé el riesgo de mortalidad en el modelo ajustado
por sexo en 15.16 veces (1.80-21.66) y en 5.55 (2.90-10.06) para mujeres y varones
respectivamente. El Hazard Ratio en pacientes no comoérbidos fue de 1.94 (1.17-2.05;

1C95%).

Conclusiones: El riesgo de mortalidad por polifarmacia es mayor en las mujeres que en
los varones. La polifarmacia es un factor de riesgo para mortalidad independientemente

del sexo y las comorbilidades del paciente.

Palabras clave: Polifarmacia, mortalidad, anciano, comorbilidad, sexo
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ABSTRACT

Introduction: Polypharmacy is frequent in older adults. The association between
polypharmacy and mortality is controversial due to the difficulty of controlling

confounding factors, such as comorbidity or gender.

Objectives: The main objective of this study was to demonstrate the association
between polypharmacy and mortality in older adults. The secondary objective was to
determine the role of comorbidity and sex in the association between polypharmacy

and mortality.

Materials and methods: Retrospective, analytical, observational study. A database of an
outpatient geriatric clinic in a military hospital in Peru was analyzed. Outpatients 260
years of age were included. We defined polypharmacy as the consumption of > 5 drugs
for 2 90 days. Cox regressions adjusted for age, marital status, cognitive impairment,
physical frailty, functional dependence, and number of comorbidities were performed.
Subgroup analyzes were performed for the risk of death from polypharmacy stratified

by sex and presence of comorbidity.

Results: Polypharmacy increased the risk of mortality. The Hazard Ratio adjusted for sex
was 15.16 (1.80-21.66) and 5.55 (2.90-10.06) for women and men respectively. The
Hazard Ratio in non-comorbid patients was 1.94 (1.17-2.05; CI=95%).

Conclusions: The risk of mortality due to polypharmacy is higher in women than in men.
Polypharmacy is a risk factor for mortality regardless of the sex and comorbidities of the

patient.

Key words: Polypharmacy, mortality, aged, comorbidity, sex.

Tesis publicada con autorizacion del autor
No olvide citar esta tesis




UNIVERSIDAD

¥ TESIS CIENTIFICA

INTRODUCCION

El envejecimiento poblacional es un fendmeno mundial que se evidencia en las ultimas
décadas. Las Naciones Unidas estiman que para el afio 2050 la proporcidn de personas
mayores de 60 afios sera el doble de la que existe en la actualidad, donde alcanzara un
22% de la poblacién(1). En Latinoamérica, se prevé que la poblacién de 60 afios o mas
conformard un 25.4% de la poblacion total en el afio 2050(2), con el consecuente
incremento del nimero de caidas, hospitalizaciones, polifarmacia y mortalidad(3). Los
pacientes geriatricos requieren un manejo mas complejo que con frecuencia implica el
uso de multiples farmacos. Ello puede generar preocupacion por los potenciales dafios

generados por la polifarmacia(4).

La polifarmacia se describe como el uso concomitante de varios medicamentos, lo cual
incluye tanto los prescritos como los de libre venta(5). En la literatura, se define
operacionalmente como el consumo de cinco farmacos o mds por un periodo mayor de
noventa dias(6). La frecuencia de la polifarmacia incrementa con la edad, el nimero y
grado de severidad de las patologias. Alcanza una frecuencia de hasta 40% en adultos
mayores, la cual aumenta hasta un 85% en gerontes comoérbidos(5). Los problemas
relacionados a la polifarmacia incluyen el aumento de las prescripciones inadecuadas,
reacciones adversas medicamentosas e interacciones farmacoldgicas, la peor
adherencia al tratamiento y el potencial incremento de las hospitalizaciones y de la

mortalidad, entre otros(7).

Sin embargo, el impacto clinico que tiene la polifarmacia sobre la mortalidad en adultos
mayores presenta resultados inconsistentes en la literatura(6). Algunos autores
describen que la polifarmacia incrementa la mortalidad de manera independiente en
adultos mayores(8,9), mientras otros reportan ausencia de efecto(10). Las diferencias
en los resultados pueden deberse tanto a la heterogeneidad de las poblaciones
analizadas como a la dificultad para controlar variables confusoras. Estudios previos no
excluyeron a pacientes con enfermedades severas al momento de su enrolamiento(8),
por lo que se considera que sus resultados pueden sobreestimarse o carecer de

precision.
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Las limitaciones metodoldgicas y la controversia encontrada en la literatura impiden
determinar el grado de asociacidn real entre polifarmacia y la mortalidad. Debido a la
relevancia que tiene la polifarmacia en la practica clinica, el conocer si esta condicién
incrementa el riesgo de muerte en pacientes geriatricos independientemente de sus
comorbilidades posibilitara dilucidar su desconocimiento por los pocos trabajos al
respecto, optimizar el manejo farmacolégico, mejorar la calidad de vida del paciente y

reducir el costo en salud.

La hipdtesis del estudio fue que la polifarmacia es un factor de riesgo independiente
para mortalidad en la poblacién mayor. El objetivo de este estudio es demostrar la
asociacién entre polifarmacia y mortalidad, asi como el rol del sexo y la comorbilidad en

adultos mayores.

MATERIAL Y METODOS

Se realizd un estudio observacional analitico retrospectivo para el cual se realizé un
analisis secundario de una base de datos proveniente del estudio original: "Prevalence

and factors associated with frailty among Peruvian older adults(11)”.

La poblacion del presente estudio consta de los adultos mayores que recibieron
medicamentos por prescripciones médicas, registrados en la base de datos del estudio
original, que llevaron seguimiento en el servicio de Geriatria del Centro Médico Naval
Cirujano Mayor Santiago Tavara del Callao — Peru desde el afio 2010 hasta el afio 2016.

Para mayor detalle del estudio original, revisar literatura citada(11).

Del total de la base de datos, los criterios de inclusién fueron ser adulto mayor y contar
con datos completos de todas las variables relevantes para esta investigacion: datos
sociodemograficos, comorbilidades, fragilidad fisica, deterioro cognitivo, dependencia

funcional, polifarmacia y mortalidad.

Los criterios de exclusién fueron tener datos incompletos del nimero de farmacos
consumidos, desconocer si el paciente fallecié o no, y no contar con la fecha exacta del
fallecimiento en formato dd/mm/aaaa. Se excluyeron 92 adultos mayores por no contar

con el dato del nimero de farmacos consumidos. No se excluyé ningun paciente por
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desconocimiento de fecha de deceso. Para el presente estudio se contd con un total de

1 804 participantes.

La exposicion en el presente trabajo fue polifarmacia, evaluada segin el niumero de
farmacos reportados como de consumo habitual por los participantes. Se categorizé
como ausencia de polifarmacia (consumo menor a 5 farmacos) o presencia de
polifarmacia (consumo > a 5 farmacos por noventa dias o mds)(6). Se utiliz6 esta
definicion operacional debido a que ese punto de corte es el mas utilizado en la
literatura, lo que permite comparar los resultados con mayor representacion de
estudios previos(6,9). El dato se obtuvo durante una entrevista al adulto mayor en la
visita inicial en compafiia de su cuidador/familiar y se verificé en la historia clinica en
fisico y electrénica. El desenlace principal del estudio fue mortalidad, que se evalué
mensualmente hasta junio del 2016 en formato dd/mm/aaaa segun el registro del

sistema de la Oficina de Epidemiologia del Centro Médico Naval.

Adicionalmente, se realizé una descripcion sociodemografica de la poblacidn de estudio:
se incluyeron sexo, edad, grado de instruccién y estado civil. Se registraron los
antecedentes patolégicos reportados por el paciente y su familiar, y fueron
corroborados en la historia clinica durante la visita inicial. Se contaba con la informacién
de las siguientes condiciones: diabetes mellitus tipo 2, enfermedad renal crénica,
insuficiencia arterial, falla cardiaca, enfermedad periodontal, tabaquismo, hipertensién
arterial, enfermedad pulmonar obstructiva crdénica, fractura de cadera, otras fracturas,
neumonia adquirida en la comunidad, accidente cerebrovascular, caidas, depresion e

hipotiroidismo.

Adicionalmente, se evalud la presencia de incontinencia urinaria seglin un item de la
Escala de Edmonton(12); ansiedad, definida con un puntaje > 14 en la Escala de
Hamilton(13); y obesidad, definida con indice de Masa Corporal (IMC) > a 30 kg/m2(14).
Se construyd la variable comorbilidad mediante la sumatoria de las condiciones médicas
preexistentes del paciente al momento del enrolamiento en el estudio, y se expresd la
variable de forma cuantitativa. Para el andlisis de subgrupos, se consideraron como
pacientes comoérbidos a aquellos que padecian cuatro o mas enfermedades croénicas

concomitantes, segun lo reportado en la literatura(15).
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La fragilidad fisica se valord segun SPPB (Short physical performance battery). Se
considerd que el paciente tuvo fragilidad fisica cuando obtuvo un puntaje < a 8 segun el
Consenso Europeo de Sarcopenia 2019(16). Los trastornos neurocognitivos se evaluaron
segun el Minimental Examination Test version peruana. Se considerd deterioro cognitivo

con el punto de corte < a 24 puntos en base al grado de instruccién(17).

La dependencia funcional para actividades bdsicas de la vida diaria se evalué mediante
el indice de Barthel, cuyo punto de corte < a 95 fue establecido para definir al paciente
como dependiente(18). Se consideré que el paciente fue dependiente para las
actividades instrumentales cuando se obtuvo un puntaje < a 7 en mujeresy <a 4 en
varones en el indice de Lawton(19). Todas las variables, salvo mortalidad, se valoraron

por Unica vez en la visita inicial del paciente al inicio del estudio.

Se uso el software STATA 15.0. Para llevar a cabo el anadlisis descriptivo, se expresaron
los datos en frecuencias y porcentajes; mientras que para las variables categodricas y
numeéricas se expresaron los resultados en promedio y desviacion estandar, pues tenian
una distribucién normal segln el grafico del histograma. Posteriormente, se realizé un
analisis bivariado mediante la técnica del Chi cuadrado de Pearson para las variables
categoricas, Se considerd que el valor de p fue estadisticamente significativo al ser

<0,05.

Finalmente, se construyeron seis modelos mediante la regresién de Cox: uno crudo y
otro ajustado por confusores, el cual incluyd las variables estadisticamente significativas
del andlisis bivariado. El tercer y cuarto modelo fueron andlisis de subgrupos ajustados
en estratos de sexo femenino y masculino, respectivamente. El quinto y sexto fueron
ajustados para pacientes no comodrbidos y comérbidos, respectivamente. Estos analisis
se realizaron con la intencidn de controlar la influencia que tiene el sexo(20,21) y el
mayor numero de comorbilidades sobre el riesgo de mortalidad y evitar sobreestimar el

efecto de la polifarmacia.

El presente estudio fue aprobado por el Comité de Etica de la Universidad Cientifica del
Sur. Se analizé una base de datos anénima, que no presentaba ningun dato con el cual

se pueda reconocer a los participantes del estudio original, por lo que no fue necesario

Tesis publicada con autorizacion del autor
No olvide citar esta tesis




UNIVERSIDAD

¥ TESIS CIENTIFICA

contar con el consentimiento informado de los pacientes para su participacion en este

estudio.

RESULTADOS

En la tabla 1 se resumen las caracteristicas de los adultos mayores incluidos en el
estudio. Se observa que la mayoria fue de sexo masculino con un 59.03% (n=1062). El
promedio de edad fue de 78.44 afios (DE=8.56). La mayor frecuencia de afos de
educacion fue de colegio completo e incompleto, con un 70.39% (n=1215). Un 72.96%
(n=1241) de adultos mayores eran casados y un 20.34% (n=346) eran viudos. El nUmero
promedio de comorbilidades de los pacientes estudiados fue de 4.31 (DE=1.72). El
58.09% (n=1048) de los pacientes presentaron fragilidad fisica y el 65.69% (n=1124)
deterioro cognitivo. Un 65.96% (n=1177) de pacientes presentaban dependencia para

las ABVD, mientras que el 58,59% (n=1057) eran dependientes para las AIVD.

Para las variables principales, se encontré 64.97% (n=1172) de adultos mayores con
polifarmacia y 35.03% (n=632) sin polifarmacia. Asimismo, la mortalidad general en el

grupo de estudio durante el seguimiento fue de 10.64%(n=192).
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Tabla 1 Caracteristicas de los participantes del estudio*

Variables No. % media + DE?
Sexo

Femenino 737 40.97

Masculino 1062 59.03
Edad en aios 78.44 + 8.56

Polifarmacia

No (< 5 farmacos) 1172 64.97

Si (= 5 farmacos) 632 35.03

Mortalidad durante seguimiento

No 1612 89.36
Si 192 10.64
*n=1804

En la tabla 2 se aprecia el andlisis bivariado en base a mortalidad. Se observa que de los
pacientes que fallecieron, la mayor parte fue de sexo masculino con un 64.58% (n=124),
pero no se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre ambos sexos
(P=0.098). Con respecto a la edad, los pacientes que fallecieron tuvieron un promedio
significativamente mayor de afios de vida (80.25; DE + 7.78) en comparacion a los
sobrevivientes (78.23; DE + 8.63) (P=0.002). Respecto a aios de educacién, el 70.21% de
fallecidos (n=132) tenian colegio completo o incompleto, sin embargo, no se
encontraron diferencias significativas (P=0.954). Por otro lado, la mayor representacién
de los adultos mayores fallecidos eran casados con un 85.85% (n=152) y/o viudos, con
un 14.89% (n=28), con diferencias estadisticamente significativas (P=0.020). Se observan

diferencias significativas respecto al nimero de comorbilidades. Los adultos mayores
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que fallecieron presentaron 5.34 comorbilidades (DE + 1.68) vs las 4.18 (DE + 1.68) de

los que sobrevivieron (P<0.0001).

Se encontré que los pacientes con fragilidad fisica (90.10%; n=173) tuvieron una
mortalidad significativamente mayor que los pacientes sin fragilidad (9.90%; n=19)
(P<0.0001). Se evidenciod asociacion estadistica entre deterioro cognitivo y mortalidad,
donde el 100% de adultos mayores fallecidos lo presentaron (P<0.0001). Un 48.44% de
gerontes que fallecieron eran dependientes para las ABVD (n=93) (P<0.0001), mientras
que el total de pacientes fallecidos presentaron dependencia para las AIVD (100%,
n=192), lo cual se asocié a mortalidad (P<0.0001). Finalmente, la mortalidad fue
significativamente mayor en pacientes con polifarmacia, con un 96.35% (n=185)

respecto a aquellos sin polifarmacia, que representan un 3.65% (n=7) (P<0.0001).
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Sobrevivientes Fallecidos Valor de
Variables
n=1612 (89.36%) | n=192(10.64%) | P
Sexo n (%) 0.098?
Femenino 669 (41.63) 68 (35.42)
Masculino 938 (58.37) 124 (64.58)
Edad en afios (media * Desviacion
78.23 £8.63 80.29+7.78 0.0023
estandar)
Afios de educacion n (%) 0.9542
Técnico superior 455 (29.58) 56 (29.79)
Colegio completo o incompleto 1083 (70.42) 132 (70.21)
Estado civil n (%) 0.020?
Soltero (a) 43 (2.84) 6(3.19)
Casado (a) 1089 (71.98) 152 (80.85)
Viudo (a) 318 (21.02) 28 (14.89)
Divorciado (a) 63 (4.16) 2 (1.06)
Datos clinicos - Sindromes geriatricos
Comorbilidades (media + Desviacion
4,18 +1.68 5.34+1.68 <0.00013
estandar)
Fragilidad fisica n (%) <0.00012
No 1029 (63.83) 19 (9.90)
Si 583 (36.17) 173 (90.10)
Deterioro cognitivo n (%) <0.0001?
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No 587 (38.39) 0 (0.00)
Si 942 (61.61) 182 (100.00)
Dependencia ABVD* n (%) <0.0001?
Independiente 509 (31.95) 99 (51.56)
Dependiente 1084 (68.05) 93 (48.44)
Dependencia AIVD® n (%) <0.0001?
Independiente 747 (46.34) 0 (0.00)
Dependiente 865 (53.66) 192 (100.00)
Polifarmacia n (%) <0.00012
No (< 5 farmacos) 1165 (72.27) 7 (3.65)
Si (> 5 farmacos) 447 (27.73) 185 (96.35)

1 Los valores absolutos pueden no sumar 1804 debido a valores faltantes (en ninglin caso superaron el

10% de la muestra); 2 Chi% 3 T de Student; * Actividades bdsicas de la vida diaria; >Actividades

instrumentales de la vida diaria

n=1804

En la tabla 3 se aprecian 6 modelos de regresién de Cox para asociacién entra

polifarmacia y mortalidad. La media de tiempo de seguimiento para la variable

mortalidad fue de 4.73 + 1.55 afios. En el primero se observa el modelo crudo, donde

los adultos mayores con polifarmacia tuvieron un mayor riesgo de mortalidad, con

Hazard Ratio (HR) de 49,01(23.04-54.53; IC = 95%). El segundo modelo se ajustd por los

factores que se asociaron a mortalidad en el andlisis bivariado, en el cual la polifarmacia

incremento el riesgo de muerte en adultos mayores con un HR de 36,77 (3.09-46.18;

IC=95%).
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En los siguientes modelos, se estratificé el riesgo de mortalidad por sexo y comorbilidad,
ajustado por las covariables significativas en el analisis bivariado. Se encontré que el
mayor riesgo de mortalidad fue en mujeres (HR=15.16; IC= 1.80- 21.66) en comparacion
al de los hombres (HR =5.55; IC = 2.90-10.06). Asimismo, el riesgo fue mayor en
pacientes comorbidos (HR=11.51; IC = 8.93-13.18) vs en pacientes no comodrbidos
(HR=1.94; IC 1.17-2.05). La polifarmacia se comporté como un factor de riesgo para
mortalidad independiente a las variables confusoras analizadas. Para el calculo de la
potencia se utilizé el programa estadistico OpenEpi 3.1 con el modelo para estudios
retrospectivos. La potencia alcanzada para el desenlace principal fue del 100%, con un

intervalo de confianza del 95%.

Tabla 3 Regresién de Cox para determinar riesgo de mortalidad en Adultos Mayores

segun polifarmacia

Modelo en | Modelo en | Modelo en | Modelo en
Variables Modelo crudo | podelo sexo femenino | sexo pacientes no | pacientes
ajustado 2 masculino? comoérbidos® | comérbidos 3
Polifarmacia
No (< 5
Referencia Referencia Referencia Referencia Referencia Referencia
farmacos)
Si (> 5 49.01 36.77 15.16 5.55 1.94 11.51
farmacos) | (3. 04-54.53)! |(3.09-46.18)" |(1.80-21.66)' |(2.90-10.06)" |(1.17-2.05)'  |(8.93-13.18)"

" Hazard Ratio (Intervalo de Confianza al 95%); 2 Modelo de Regresién de Cox ajustado por edad, estado
civil, educacién, nimero de comorbilidades, puntajes de indices de Barthel y Lawton, deterioro cognitivo
y fragilidad fisica; 3 Modelo de Regresién de Cox ajustado por edad, estado civil, educacién, puntajes de

indices de Barthel y Lawton, deterioro cognitivo y fragilidad fisica

n=1804
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DISCUSION

Los resultados de este estudio indican que la polifarmacia es un factor de riesgo para
mortalidad en pacientes geridtricos ambulatorios, independientemente de la edad, el
sexo, y las comorbilidades. El riesgo se mantuvo significativo en los analisis de
subgrupos, aunque existieron variaciones en la fuerza de las asociaciones encontradas.
En general, a medida que se controlaron las variables modificadoras del efecto, el HR y
por ende el nivel de prediccion de mortalidad por polifarmacia se redujo, lo que ayudé

a aminorar la sobreestimacion del efecto por las variables confusoras.

El analisis multivariado indicd que el ajuste por edad, estado civil, dependencia
funcional, fragilidad fisica y deterioro cognitivo contribuyd a una variacion pequefia en
el riesgo de muerte por polifarmacia. Las diferencias mds importantes se observaron al
controlar la mortalidad por sexo y al clasificar a los pacientes como comdrbidos o no
comorbidos. La influencia de la polifarmacia sobre el prondstico fue mads baja al analizar
el subgrupo de pacientes no comdrbidos, donde incrementa el riesgo de muerte en casi
2 veces (vs 11 veces en comérbidos), lo que no solo fue un resultado estadisticamente

significativo, sino también clinicamente relevante.

Si bien multiples estudios indican que existe una asociacidn estadistica entre
polifarmacia y mortalidad(9), la relacién causal entre ellas no estd completamente
dilucidada ya que la deprescripcion farmacolégica tiene resultados controvertidos en
cuanto a reduccién de mortalidad(22-24). Los mecanismos que se postulan para
explicar esta relacidon incluyen las interacciones farmacoldgicas, prescripciones o dosis
inadecuadas(25), aumento de efectos adversos farmacoldgicos, y empeoramiento de la
adherencia a los tratamientos(9). Los pacientes adultos mayores tienen mayor
susceptibilidad a la aparicion de dichos efectos adversos debido a alteraciones
fisiolégicas propias del envejecimiento, tales como disminucion de la funcion renal y

hepatica, que conllevan a cambios farmacocinéticos(5).

Por otro lado, la polifarmacia no solo se comporta como un factor de riesgo para
mortalidad, sino también como un marcador del estado de salud en el que se encuentra
el paciente(26). Los resultados sugieren que la polifarmacia siempre resulta nociva,

incluso para aquellos menos enfermos El ajuste por presencia o ausencia de
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comorbilidad fue importante en el presente estudio para reducir la sobreestimacion de
los efectos de la exposicion a la polifarmacia. Los resultados indican que en pacientes no
comoérbidos, la mortalidad es 94% mayor en los pacientes con polifarmacia vs sin

polifarmacia.

La exclusion de pacientes hospitalizados o con enfermedades muy severas como cancer
o VIH ayuda a reducir el efecto confusor del mal estado de salud sobre el prondstico.
Existen estudios que han evidenciado la dificultad de controlar adecuadamente la
influencia de las comorbilidades al analizar la mortalidad por polifarmacia(9,27). Dos
revisiones sistematicas encontraron asociacion entre polifarmacia y mortalidad, aunque
en ambas ocasiones los autores sugieren tomar los resultados de forma cautelosa

debido a la gran cantidad de estudios que no realizan ajustes por comorbilidades(9,27).

La prediccién de mortalidad en el actual estudio se redujo significativamente en el
modelo ajustado por sexo. En los resultados se observa un mayor efecto de la
polifarmacia sobre la mortalidad en las mujeres, lo cual podria estar influenciado por la
mayor sobrevida del sexo femenino. Estas pacientes pueden estar mds propensas a
desarrollar enfermedades propias del envejecimiento y mas dependencia funcional o
peor calidad de vida, lo que conlleva a que el uso de farmacos en ellas sea mayor y
tengan un peor prondstico en comparacion a los hombres(21). Esto sugiere que la
prescripcion de medicamentos debe ser particularmente cautelosa en las adultas
mayores, especialmente si se trata de pacientes muy afiosas o con comorbilidades

numerosas o avanzadas.
Limitaciones

El presente estudio no esta exento de limitaciones. En primer lugar, no se pudo evaluar
la severidad de las comorbilidades ni los niveles de fragilidad fisica, ya que solo se tomo
en cuenta si estas estaban presentes o no. Esto se intentd controlar mediante la
exclusién de pacientes severos y los distintos analisis estadisticos; sin embargo, seria
importante valorarlo en estudios futuros donde se ajuste por severidad de las

comorbilidades incluidas.

Otra limitacién es reducir la definicidon de polifarmacia como el nimero de farmacos

consumidos. El concepto de polifarmacia abarca mds que el nimero de medicamentos
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utilizados, y su efecto perjudicial podria verse afectado por la calidad de las
prescripciones. Si bien no se tomo en cuenta los grupos farmacolégicos utilizados ni los
conceptos de buena o mala polifarmacia, el objetivo del presente estudio fue evaluar el
riesgo que genera la polifarmacia en general. Evaluar si la polifarmacia fue adecuada o
no escapa de los objetivos del presente estudio y podria ser relevante revisarse en

estudios con disefos de causalidad.

Adicionalmente, valorar las causas por las que fallecieron los participantes del estudio
podria ayudar a tener un panorama mas amplio sobre los efectos de la polifarmacia en
las diferentes comorbilidades que tienen los pacientes. Esto no fue posible en el
presente estudio debido a que no se contaba con acceso a esa informacidn en la base
de datos analizada. Aun asi, el medir la mortalidad por todas las causas permite estimar
el efecto global que tiene la polifarmacia en la sobrevida, por lo que los resultados del
estudio sugieren que el riesgo de muerte estaria incrementado en los adultos mayores
con polifarmacia afectados por cualquiera de las comorbilidades incluidas en los analisis

realizados.

La poblacién analizada proviene de una base de datos hospitalaria que se atiende en un
area especializada, la cual tiene mayor carga de enfermedad, por lo que extrapolar los
resultados a poblaciones que se atienden en otros niveles de atencidn debe realizarse
con cuidado. Ademas, al ser un hospital militar, este grupo de pacientes tiene mas
acceso a los servicios de salud y a medicamentos en comparacién con aquellos que se
atienden en hospitales del estado, que en el actual entorno tienden a tener menos
recursos hospitalarios. Sin embargo, la fortaleza de este estudio es que se aplicé en
pacientes ambulatorios y no en hospitalizados, lo que permite que los resultados sean
extrapolables a una poblacién mds grande para pacientes atendidos en el tercer nivel

de atencion.
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CONCLUSIONES

La polifarmacia incrementa el riesgo de mortalidad independientemente del sexo vy las
comorbilidades en adultos mayores en atencién ambulatoria, y se asocia a fragilidad
fisica, deterioro cognitivo y dependencia funcional para actividades basicas e

instrumentales de la vida diaria.

RECOMENDACIONES

Se sugiere realizar estudios de intervencidn estratificados por edad, sexo y
comorbilidades (numero y severidad) que permitan valorar la relacidn causal del uso

excesivo de farmacos y la reduccion de la expectativa de vida de los pacientes.
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CIENTIFICA

JMIVERSIDAD CIEMTIFICA DEL SUR

RESOLUCION DIRECTORAL ACADEMICA DE CARRERA No. 037 - DACMH-DAFCS-U. CIENTIFICA-2021

Lima, 23 de enero del 2021

VISTO:

El informe de revisién independiente académica y la aprobacién de un Comité de Etica del proyecto de tesis
titulado: “RELACION ENTRE POLIFARMACIA Y MORTALIDAD EN ADULTOS MAYORES ATENDIDOS EN EL
SERVICIO DE GERIATRIA DEL CENTRO MEDICO NAVAL DURANTE LOS ANOS 2010-2015 “.

CONSIDERANDO:

Que, de acuerdo al Reglamento General de la Universidad Cientifica del Sur y el reglamento vy
Procedimientos de trabajos de Investigacién para obtener el Titulo Profesional de Médico Cirujano.

Que, de acuerdo a la normativa vigente de la Universidad Cientifica del Sur, en uso de las atribuciones
conferidas al Director Académico de la Carrera.

SE RESUELVE:

ART. 1° Aprobar, en vias de regularizacion e inscribir el proyecto de tesis titulado: “RELACION ENTRE
POLIFARMACIA Y MORTALIDAD EN ADULTOS MAYORES ATENDIDOS EN EL SERVICIO DE GERIATRIA DEL
CENTRO MEDICO NAVAL DURANTE LOS ANOS 2010-2015 “, presentado por las alumnas CAROL IVETTE
PALSENCIA CASTILLO y BRENDA KAROL SALVATIEREO con N° de registro: 743-2020-PRE15.

ART. 2° Nombrar a el Docente Fernando Runzer Colmenares, como asesor para el desarrollo de la
tesis en cuestion.

Registrese, comuniquese y archivese.

Mg. JORDI GRAU MonGE
Director Académico

Carrera de Medicina Humana

c.c. Archivo
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ANEXO 2:

. . UNIVERSIDAD
COMITE INSTITUCIONAL DE ETICA EN 7
INVESTIGACION C I E N T I FIC/\

CONSTANCIA N° 087-CIEI-CIENTIFICA-2020

El presidente del Comité Institucional de Etica en Investigacion de la Universidad
Cientifica del Sur (CIEI-CIENTIFICA) da constancia que el proyecto de investigacion,
cuyos datos se registran a continuacion, ha sido aprobado por el CIEI-CIENTIFICA.

Cadigo de registro: 743-2019-PRE15

Titulo: Relacion entre polifarmacia y mortalidad en adultos
mayores atendidos en el servicio de Geriatria del
Centro Médico Naval durante los afios 2010 - 2015

Investigador(a): Carol Ivette Plasencia Castillo
Brenda Karol Salvatierra Hoyos

La aprobacion del proyecto de investigacion implica que el documento presentado a
evaluacién cumple con los lineamientos de Universidad en materia de investigacion y
ética, los cuales se sustentan en la normativa internacional vigente.

En tal sentido, esta aprobacion carecera de valor si es que el proyecto de investigacion
arriba indicado es modificado de cualquier forma. Toda enmienda, afiadido, eliminacion
o eventualidad (eventos adversos, etc.) posterior a la fecha de aprobacion debe ser
reportado al CIEI-CIENTIFICA.

La vigencia de la aprobacion de este documento es de dieciocho (18) meses (hasta el
07 de octubre del 2021), periodo en el que puede desarrollarse el proyecto. Cualquier
tramite para su renovacion debera ser enviado antes del término de la vigencia de este
documento, debiendo suspenderse todo desarrollo hasta que la renovacion sea
aprobada.

Villa El Salvador, 08 de abril de 2020

Instituclonal
de Etica en
investigacion

Méd. Fernando M. Runzer Colmenares
Presidente
Comité Institucional de Etica en Investigacién

Asesoria al postulante
= Campus Villa 2 - Panamarnicana Sur km19
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ANEXO 3:
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ACTA DE SUSTENTACION DE TESIS
Lima, 17 de febrero de 2022.

Los integrantes del Jurado de tesis:
Presidente: Mg. lan Christian Dennis Falvy Bockos O
Miembro: Méd. Esp. Yahaira Becerra Becerra
Miembro: Méd. Esp. Andrea Sofia Merino Taboada

Se retinen para evaluar la tesis titulada:

“RELACION ENTRE POLIFARMACIA Y MORTALIDAD EN ADULTOS MAYORES ATENDIDOS EN EL
SERVICIO DE GERIATRIA DEL CENTRO MEDICO NAVAL DURANTE LOS ANOS 2010-2015"
Presentada por las estudiantes:

Caral Ivette Plasencia Castillo y Brenda Karol Salvatierra Hoyos

Para optar el titulo de médicas cirujanas.

Asesoradas por: Méd. Esp. Fernando Miguel Runzer Colmenares
Luego de haber evaluado el informe final de tesis y evaluado el desempefio de las estudiantes

de pregrado de la carrera Medicina Humana en la sustentacién, concluyen de manera unanime
(x) por mayoria simple ( ) calificar a:

Tesista: Carol Ivette Plasencia Castillo | Nota (en letras): dieciséis (16)
Aprobado () | Aprobado - Muy buena (x) | Aprobado - Sobresaliente [ ) | Desaprabado ( )
Tesista: Brenda Karol Salvatierra Hoyos | Nota (en letras): dieciséis (16)
Aprobado () | Aprobado - Muy buena (x) | Aprobado - Sobresaliente ( ) | Desaprobado ( )
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