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RESUMEN

Objetivo: Determinar grado de aceptacion e indices de actividad
de intervenciones farmacéuticas realizadas en practica clinica
habitual en Unidad COVID de cuidados intensivos.

Método: Analisis retrospectivo de intervenciones registradas du-
rante la actividad clinica diaria de un farmacéutico en Unidad
COVID de cuidados intensivos. Se incluyeron pacientes ingre-
sados minimo 48 horas en la Unidad, entre enero y febrero de
2021. Las variables para determinar el objetivo principal fueron
el porcentaje de aceptacion de las intervenciones y los siguien-
tes indices de actividad: intervencién/paciente, intervencion/dias
e intervencion/dia-cama de la Unidad de COVID.

Resultados: Se incluyeron 36 pacientes, 21 (56,8%) hom-
bres, y 64,5 (10,8) afios de edad media. La media de far-
macos prescritos fue 19,1 (7,9). La mediana de estancia en
la Unidad fue de 26,5 (15,8-55,3) dias. Se realizaron 100

intervenciones y en todos los pacientes se realizé al menos
una. La intervencién mas frecuente fue interaccion farma-
colégica (40,0%). En todos los tipos la aceptacion fue del
100%, a excepcion del ajuste de dosis (92,0% (IC95%=
94,5-89,5) de aceptacion), las interacciones farmacolégicas
(75,0% (1IC95%=77,3-72,7) de aceptacion) y la indicacion
no tratada (50,0% (IC95%=51,8-48,2) de aceptacion)
(p=0,024). Se registraron un total de 2,8 intervenciones/pa-
ciente, 1,7 intervenciones/dia y 0,13 intervenciones/dia-cama.
Conclusiones: La incorporacién del farmacéutico en el equipo
de la Unidad COVID de cuidados intensivos y las intervenciones
farmacéuticas, obtuvieron un alto grado de aceptacion y bue-
nos resultados en los indicadores de actividad. El alto grado de
aceptacion de las intervenciones indica la relevancia clinica de
las mismas; y los indicadores de actividad obtenidos, la alta im-
plicacion del farmacéutico.
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Analysis of the pharmaceutical interventions
conducted by a hospital pharmacist in a COVID
Intensive Care Unit: acceptance level and acti-

vity indexes

100%, with the exception of dose ad-
justment (92.0% (95%Cl=94.5-89.5)
acceptance), drug interactions (75.0%
(95%CI=77.3-72.7) acceptance) and un-
treated indication (50.0% (95%C|=51.8-
48.2) acceptance) (p=0.024). A total of

SUMMARY

Objective: To determine the accep-
tance level and activity indexes of phar-
maceutical interventions performed in
routine clinical practice in a COVID In-
tensive Care Unit.

Methods: A retrospective analysis of the
interventions during the daily clinical acti-
vity of a pharmacist in the Intensive Care
Covid Unit was performed. Patients ad-
mitted to the unit minimum 48 hours,
between January and February 2021
were included. The variables to determine
the main objective of the study were the

percentage of acceptance of the interven-
tions and the following activity indexes:
intervention/patient, intervention/day and
intervention /day-bed in the COVID Unit.
Results: 36 patients were included, 21
(56.8%) were male, with a mean age of
64.5 (10.8) years. The median number of
drugs prescribed was 19.1 (7.9). The me-
dian days in the Unit was 26.5 (15.8-55.3).
A total of 100 interventions were perfor-
med and all patients underwent at least
one intervention. The most frequent inter-
vention was drug interaction (40.0%).
Acceptance for all intervention types was

2.8 interventions/patient, 1.7 interven-
tions/day and 0.13 interventions/bed-day
were recorded.

Conclusions: The incorporation of the
pharmacist in the team of a COVID In-
tensive Care Unit, and the pharmaceu-
tical interventions, obtained a high
degree of acceptance and good results
in activity indexes. The high degree of
acceptance of the interventions indica-
tes the clinical relevance of the inter-
ventions; and the activity indexes
obtained the high involvement of the
pharmacist.

Key words: Intensive Care Unit, pharmaceutical interventions, COVID-19, pharmaceutical care.
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INTRODUCCION

Las Unidades de cuidados intensivos (UCI) son unas de las
Unidades hospitalarias donde los tratamientos farmacolé-
gicos presentan una mayor complejidad, por lo que el riesgo
de aparicién de problemas relacionados con la medicacién
(PRM) puede ser mayor. Estos PRM pueden afectar a la efec-
tividad de los tratamientos o a la aparicion de eventos ad-
versos (EAs) atribuibles a la medicacién mas severos'. Los
PRM se definen como los problemas de salud vinculados
con la farmacoterapia que interfieren o pueden interferir
con los resultados de salud esperados en el paciente?. A
parte de la complejidad de los tratamientos farmacolégicos,
existen otros factores responsables de su elevada incidencia
en la UCI, como la propia complejidad fisiopatologica del
paciente critico, el trabajo bajo presién de los profesionales
sanitarios, la rapida toma de decisiones clinica, el frecuente
cambio en las prescripciones farmacologicas, el elevado uso
de medicamentos de alto riesgo, o las peculiaridades de la
farmacocinética y farmacodinamia del paciente critico'. Los
farmacéuticos hospitalarios (FH) pueden contribuir a la re-
visién de los tratamientos farmacoldgicos del paciente cri-
tico y prevenir los PRM.

Por otro lado, la emergencia sanitaria producida en el
ano 2020 por el virus SARS-CoV-2 (Severe acute respiratory
syndrome coronavirus 2), nombrada por la Organizacién
Mundial de la Salud como COVID-19 (Coronavirus disease
2019), puso a prueba la capacidad de las UCls. Segln un
estudio realizado en China durante los primeros meses de
la pandemia, entre el 5-10% de los pacientes que desarro-
llan neumonia grave por SARS-CoV-2, requirieron ingreso
en UCP. Este aumento de la presién asistencial en las Uni-
dades COVID de las UCl y la limitada experiencia en los tra-
tamientos usados para hacer frente a la enfermedad, puede
favorecer la aparicion de PRM4. La Society of Critical Care
Medicine (SCCM) de Estados Unidos, recomienda, con un
nivel de evidencia C, la incorporacién de un FH a los equipos
multidiciplinares que proporcionan atencion a los pacientes
COVID-19 ingresados en las Unidades de criticos®.

Entre las funciones del FH durante la crisis sanitaria, estuvie-
ron la evaluacion de los nuevos tratamientos para la COVID-19
con el fin de favorecer la rapida disponibilidad de los mismos,
monitorizar y ajustar los tratamientos para prevenir EAs atribui-
bles a la medicacién, mantenimiento de los stocks y garantizar
el suministro de medicamentos ininterrumpido y adaptarse a la
situacion de emergencia sanitaria, garantizando la correcta aten-
cién a los pacientes por parte del Servicio de Farmacia®.

Las intervenciones farmacéuticas (IF) se define como la
actuacion dirigida a modificar alguna caracteristica del trata-
miento, del paciente que lo utiliza o de las condiciones de uso,
y que tiene por objetivo resolver un PRM o un resultado negativo
asociado a la medicacion’. Existen numerosos estudios que aba-
lan la reduccién de PRM con la presencia de un FH en los equi-
pos multidisciplinares de UCIE'. Por otro lado, existen distintas
publicaciones donde se describe el rol del FH en las Unidades
COVID de criticos?-24, pero poca bibliografia que analice su
actividad en dichas Unidades. Por ello se desarroll6 este estudio
con el objetivo de determinar el grado de aceptacion, los indices
de actividad y los patrones de las IF realizadas en practica clinica
habitual durante dos meses en la Unidad COVID de una UCI.

MATERIAL Y METODOS
Se realizd un anélisis retrospectivo de las IF registradas du-
rante la actividad clinica diaria de un FH, en la Unidad

COVID de la UCI del Hospital Universitario de La Princesa.
La UCI no habia contado previamente con un FH en su plan-
tilla. El estudio fue aprobado por el Comité de Evaluacién
de Investigacion y Medicamentos del Hospital Universitario
de la Princesa, y la Agencia Espafola de Medicamentos y
Productos Sanitarios. Dada la naturaleza de practica clinica
habitual del estudio y el analisis retrospectivo de los datos,
no se solicité consentimiento informado de los pacientes.

Los criterios de inclusién fueron los siguientes: pacientes
con infeccién por SASR-CoV-2 mayores de edad, ingresados
un periodo minimo de 48 horas en la UCI entre los meses
de eneroy febrero de 2021. Los pacientes con seguimiento
y datos incompletos, fueron excluidos del anélisis estadis-
tico.

La Unidad COVID de la UCI contaba con trece camas dis-
tribuidas en 11 boxes. Entre enero y febrero del 2021, dia-
riamente durante la jornada laboral de 7 horas, se validaron
los tratamientos farmacolégicos prescritos de todos los pa-
cientes ingresados en la Unidad (dosis, posologia, via de ad-
ministracion, velocidad de administracion, concentracion y
componentes de las perfusiones, posibles alergias e interac-
ciones farmacoldgicas). Ademas se revisaron las analiticas y
gasometrias, los cultivos de microbiologia y otras constantes
de los pacientes, con el fin de determinar la adecuacién de
los tratamientos. También se participd en la sesiéon clinica
multidisciplinar diaria, con los médicos intensivistas, enfer-
meras y médicos de otras especialidades, cuando asi era re-
querido.

En todos estos procesos se llevaron a cabo las IF, en el
programa de prescripcién e historia clinica electrénica, y ver-
balmente en las sesiones clinicas o durante el pase médico.
Ademas se realizd un registro de las IF en una base de datos,
donde se recogieron las siguientes variables: sexo, edad, diag-
néstico principal de ingreso, ingreso en UCI en las primeras
48h tras ingreso hospitalario, tiempo de estancia en UCI, el
indice de comorbilidades de Charlson?s, la escala Acute
Physiology and Chronic Health Evaluation (APACHE) I126 al in-
greso, numero de medicamentos prescritos, tipo de IF, medi-
camento sobre el que se realiza la IF, grupo del medicamento
segun la Anatomical Therapeutic Chemical (ATC) Classifica-
tion System y aceptacion de la I

Las IF se clasificaron en siete grupos: seleccion correcta
de medicamentos, medicamento prescrito no necesario, in-
dicacion no tratada, seleccion correcta de via de adminis-
tracién, interacciones farmacolégicas, reaccién adversa al
medicamento (RAM) o alergia, y error al recibir el medica-
mento?’. En las interacciones farmacolégicas se utilizo la
base de datos UpToDate, y solo se consideraron aquellas de
categoria C (monitorizar terapia concomitante), D (evitar
uso concomitante y considerar alternativas terapéuticas) y
X (contraindicado el uso concomitante de los medicamen-
tos)?8. Para valorar el cumplimento de las IF realizadas para
interacciones categoria C, se comprobé con los médicos del
equipo que se realizaba la monitorizacién correspondiente.
Para categorizar las RAM se aplico el Algoritmo de Naranjo,
y se consideraron aquellas que obtuvieron una puntuacion
entre 5-8 (RAM con probable relacién) y mayor de 9 (RAM
definida)?.

Las variables para determinar el objetivo principal del es-
tudio fueron el porcentaje de aceptacion de las IF y los si-
guientes indices de actividad: IF por paciente, IF por dias del
periodo del estudio e IF por dia y cama de la Unidad de
COVID de la UCI?Z.
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Analisis estadistico

La estadistica descriptiva de las variables se expresé
en proporciones e intervalos de confianza al 95%. En
las variables de distribucidon normal se utilizaron me-
dias y desviaciones estandar; para las variables de dis-
tribucidon no normal se utilizaron mediana y rangos
intercuartilico (RIQ). La prueba Chi Cuadrado se aplicd
para analizar la aceptacién con los distintas tipos de
IF. Los resultados se consideraron estadisticamente sig-
nificativos si el p valor fue menor de 0,05. El software
utilizado fue SPSS versién 22.0.

RESULTADOS

Caracteristicas sociodemograficas

De total de 36 pacientes incluidos en el estudio, 21
(56,8%) fueron hombres, con una media de edad de
64,5 (10,8) anos. Todos presentaban infeccién por
SARS-CoV-2, y en 29 (80,6%) pacientes el motivo de
ingreso en la UCI fue la neumonia, mientras que en el
resto de pacientes el motivo de ingreso fue otra patolo-
gfa no asociada con el virus. Menos de la mitad de los
pacientes (47,2 %) tuvieron un ingreso en la UCl en las
primeras 24h. La media de la escala APACHE Il al ingreso
fue de 12,6 (6,9) puntos, y la mediana del indice de
Charlson 1,5 (0-3,0) puntos. La media de farmacos pres-
critos fue de 19,1 (7,9). La mediana de estancia en la
UCl fue de 26,5 (15,8-55,3) dias. El resto de caracteris-
ticas sociodemograficas se muestran en la tabla 1.

IF, grado de aceptacion e indices de actividad
Durante los meses de enero y febrero se llevaron a cabo
un total de 100 IF. En todos los pacientes se realizé al
menos una IF. El tipo de IF mas frecuente fue interaccion
farmacolégica (40,0%), seguida de ajuste de dosis de
medicamento (incluyendo el ajuste de dosis por insufi-
ciencia renal (IR)) (25,0%), RAM (14,0%), la seleccion
correcta de medicamentos (9,0%), medicamento no ne-
cesario (4,0%), via de administraciéon incorrecta (3,0%),
error al recibir el medicamento (3,0%) e indicaciéon no
tratada (2,0%). Los dos grupos ATC predominantes en
las IF fueron grupo N o del sistema nervioso, con el
41,0% de las IF y el grupo J o de los anti-infecciosos de
uso sistémico, con el 29,0% de las IF. El resto de IF por
grupo ATC se recogen en la tabla 2. Un total de 87 IF
fueron aceptadas, siendo el grado de aceptacion del
87,0% (IC95%= 89,5-84,5). Se registraron un total de
2.8 IF/paciente, 1,7 IF/diay 0,13 IF/dia cama.

Analisis del grado de aceptacion por tipo de IF

En la figura 1 se muestra el perfil de aceptacién por tipo de
IF. En todos los tipos de IF la aceptacion fue del 100%, a ex-
cepcion del ajuste de dosis de medicamento (incluyendo
ajuste de dosis por IR), que obtuvo un 92,0% (IC95%=
94,5-89,5) de aceptacion, las interacciones farmacolégicas
con un 75,0% (1IC95%=77,3-72,7) de aceptacion y la indi-
cacion no tratada con un 50,0% (IC95%=51,8-48,2) de acep-
tacion. Al aplicar el test de Chi cuadrado se obtuvo una
distribucién asimétrica estadisticamente significativa (p=0,024).

DISCUSION

Los PRM y las consecuencias derivadas de los mismos, como
pérdida de efectividad de los tratamientos o toxicidad rela-
cionada, son frecuentes en las Unidades de criticos'. La pan-

Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas

Edad, afios (media, DE)
Varones (n, %)

Motivo de ingreso en UCI (n, %):

64,5 (10,8)

21 (56,8)

Neumonia por SARS-CoV-2 29 (80,5)
Ictus isquémico 2 (5,5)
Infarto agudo de miocardio 12,8
Status epiléptico 1(2,8)
Encefalopatia 1(2,8)
Traumatismo craneo-encefalico 12,8
Trombosis de arteria mesentérica 1(2,8)
Ingreso en UCI en las primeras 24h (n, %) 17 (47,2)
Escala APACHE Il (media, DE) 12,6 (6,9)
[ndice de Charlson (media, IQR) 1,5 (0-3,0)
Farmacos prescritos (media, DE) 19,1 (7,9)

Estancia en UCI, dias (media, IQR)

26,5 (15,8-55,3)

SD: Standard desviation; SARS-CoV-2: Severe acute respiratory
syndrome coronavirus 2; ICU: Intensive care unit; IQR: interquar-
tile range; APACHE II: Acute Physiology and Chronic Health Eva-
luation.

Tabla 2. Intervenciones farmacéuticas por grupo ATC (n,%)

Grupo N (Sistema nervioso) 41 (41,0)
Grupo J (Anti-infecciosos de uso sistémico) 29 (29,0)
Grupo A (Sistema digestivo y metabolismo) 12 (12,0)
Grupo C (Sistema cardiovascular) 6 (6,0)
Grupo L (Agentes antineopldsicos e imunomoduladores) 5 (5,0)
Grupo B (Sangre y 6rganos hematopoyéticos) 3(3,0)
Grupo V06 (Nutrientes generales) 3(3,0)

Grupo R (Sistema respiratorio)

ATC: Anatomical Therapeutic Chemical.

1(1,0)

demia producida por la COVID-19 puso a prueba la capaci-
dad de las UCIs3. La incorporacion de un FH a los equipos
multidisciplinares que atienden a este tipo de pacientes esta
abalado por la SCCM de Estados Unidos®. A nuestro cono-
cimiento, este es el primer estudio que se realiza en Espafia
para evaluar la actividad de las IF realizadas por un FH en la
Unidad COVID de una UCI, donde tradicionalmente no se
contaba con la presencia de un FH en el equipo multidisci-
plinar.

Las caracteristicas demograficas muestran la compleji-
dad clinica de los pacientes incluidos en el estudio. Una po-
blacion envejecida, la larga estancia en UCls, con 27 dias
de estancia media o el elevado nimero de farmacos pres-
crito por paciente, son factores que puede favorecer estos
PRM".
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Figura 1. Aceptacion de las intervenciones farmacéuticas en funcion del tipo
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Durante los dos meses que duré la presencia del FH en la
UCI, se participé diariamente no solo en la validacion de los
tratamientos farmacologicos, también en las sesiones clinicas
multidisciplinares y pases clinicos diarios, ayudando a la toma
de decisiones en la mejor opcién terapéutica para los pacien-
tes mediante una valoracién integra del mismo. Esta inclufa
aspectos como la inmunosupresion, funcion renal o interac-
ciones farmacoldgicas entre el tratamiento agudo y habitual
del paciente. Por esta razén, aunque el periodo solo fue de
dos meses y los pacientes en seguimiento 36, se llevaron a
cabo 100 IF, y en todos ellos se realizd al menos una IF, indi-
cando la elevada actividad realizada por el FH.

Lo principales farmacos sobre el que se realizaron IF fue-
ron aquellos pertenecientes al grupo del sistema nerviosos.
El frecuente cambio de posologia que se realiza en este
grupo de farmacos para ajustar la sedo-analgesia a las ne-
cesidades cambiantes del paciente critico, justificaria que
sean los farmacos donde mas IF se realizaron para prevenir
PRM. En otros estudios en Unidades de criticos de COVID,
el grupo de farmacos con mas IF fueron los anti-infeccio-
5053933, En nuestro caso, este fue el segundo grupo mayo-
ritario. Es de vital importancia en estos farmacos, debido a
que la correcta prescripcion de los mismos no solo influye
en la resolucion del proceso infeccioso que puede ser de-
terminante en el pronostico del paciente, sino que también
va a condicionar la posible apariciéon de bacterias multirre-
sistente, un problema creciente en nuestro medio en los Ul-
timos afios, y que se ha visto acentuado por la COVID-1934.

El grado de aceptacion fue elevado, llegandose a un
87,0%:; similar a otros estudios en Unidades COVID de UCls,
como el llevado a cabo en Francia por Perez et al. %, y en Eslo-
venia por Cvikl et al.3'. Por otro lado, Wang et al.32, en su estu-
dio llevado a cabo en una UCl en China durante la primera ola
de la pandemia, obtuvo un porcentaje de aceptacion mayor
(95,0%). Los indicadores de actividad obtenidos en nuestro es-
tudio, con casi tres IF/pte y dos IF/dia, reflejan la alta implicacion
del FH, participando activamente en las sesiones multidiscipli-
nares, y las rondas de pases de pacientes; asi como con la de-

dicacion exclusiva de toda su jornada laboral. A su vez estos
factores, pueden contribuir al alto porcentaje de aceptacion por
parte de los intensivistas, indicando que estas son clinicamente
relevantes y que se cubren las necesidades clinicas.

En cuanto al andlisis de la aceptacion por tipo de IF, solo
en dos tipos de interacciones la aceptacion fue inferior a la
media: las interacciones farmacoldgicas y las indicaciones no
tratadas. En el grupo de las interacciones farmacoldgicas, a
pesar de que fueron el tipo de IF més realizada, solo se obtuvo
un 75,0% de aceptacion. Esta tendencia desfavorable en el
caso de la interacciones farmacolégicas también lo describie-
ron Cvikl et al.3'. La menor aceptacion en este grupo de IF,
puede ser debido a que la situacién critica de los pacientes se
prioriza en la decision clinica de mantener tratamientos que a
priori pueden producir una interaccion farmacolégica. Ade-
mas en nuestras IF, se incluyeron también interacciones de la
categorias D, la cual no supone una contraindicacion total,
solo la recomendacién de buscar alternativas terapéuticas?e.

En el caso de las indicaciones no tratadas, solo se realiza-
ron dos IF, aceptandose sélo una de ellas. La IF aceptada por
el equipo médico, fue llevada a cabo en un paciente inmu-
nodeprimido que estaba en tratamiento habitual profilactico
para hepatitis B con lamivudina, en el que la recomendacion
fue su prescripcién durante el ingreso. En el caso de la IF no
aceptada, se realizo en un paciente con hipertrigliceridemia
en contexto de sedacion con propofol, donde se propuso el
inicio de tratamiento con fibrato.

Nuestro estudio tiene algunas limitaciones. La primera, es
que se trata de un andlisis retrospectivo de las IF realizadas por
un FH. La segunda esta relacionada con el corto periodo de
tiempo durante el que se llevaron a cabo dichas IF y por tanto
pocos pacientes analizados, a pesar del elevado nimero de IF
realizadas. Un estudio prospectivo durante un intervalo de
tiempo mas largo, implicaria a una mayor cohorte de pacientes.
En tercer lugar, no se analizé la relevancia clinica de las IF reali-
zadas, con escalas como la propuesta por Overhage et al. . Sin
embargo, el alto porcentaje de aceptacion de las IF, se puede
relacionar con la relevancia clinica de las mismas.
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Como conclusion, en la incorporacion del FH en el equipo
médico de la Unidad COVID de una UCI, se obtuvo un alto
grado de aceptacién de las IF y buenos resultados en los in-
dicadores de actividad de la del FH. A su vez, el alto grado
de aceptacion de las IF indica la relevancia clinica de las mis-
mas, y los indicadores de actividad obtenidos, la alta implica-
cion del FH. Las interacciones farmacolégicas fueron el grupo
principal de IF y a su vez obtuvieron menor grado de acepta-
cion que la media, lo que podria deberse a que el equipo mé-
dico, prima la situacién clinica del paciente y la necesidad de
los tratamientos a la propia interaccion. A pesar del corto pe-
riodo de tiempo del estudio y del anélisis retrospectivo, cree-
mos que estos resultados son prometedores y contribuyen a
la bibliografia existente para avalar el papel y la calidad de la
asistencia sanitaria que los FH puede aportar al equipo mul-
tidisciplinar que atiende no solo al paciente critico con
COVID, también a otros pacientes ingresados en Unidades
de criticos. Para afianzar estos resultados podria llevarse a
cabo un estudio prospectivo mas extenso en el que se anali-
zase la relevancia de las IF con escalas validadas.

Conflicto de intereses: Los autores declaran no tener con-
flicto de intereses.
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