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Resumen

Introduccion: la politerapia es una preocupacion
creciente dentro de la poblacién pediatrica, definida
como el consumo de dos o mas farmacos, ya que se
asocia a un mayor riesgo de reacciones adversas. Para
lograr comprender en profundidad las consecuencias de
la politerapia, es necesario estudiar el espectro completo
de medicamentos utilizados en este grupo poblacional.
Objetivo: describir la politerapia en nifios y adolescentes
de entre 2 y 15 afos que consumen dos o mas farmacos
de forma crénica, hospitalizados en salas de cuidados
moderados del Hospital Pediatrico del Centro
Hospitalario Pereira Rossell durante los meses de julio a
setiembre del afio 2019.

Metodologia: encuesta realizada a los cuidadores de
ninos y adolescentes de entre 2 y 15 afios que
consumen dos o mas farmacos de forma crénica. Se
analizaron las siguientes variables: edad, sexo, grupos de
farmacos, cantidad de principios activos, combinaciones
mas frecuentes, diagnéstico, prescripcion off-label,
profesional que prescribe el tratamiento y profesional que
lo monitoriza.

Resultados: se realizaron 82 encuestas, 53 nifios y 29
adolescentes. Predominé el consumo de dos farmacos
para todos los rangos etarios y para ambos sexos. De un
total de 251 farmacos registrados, los de mayor
frecuencia fueron los correspondientes a la esfera
nerviosa (n=124), seguidos por los de la esfera
respiratoria (n=71), no encontrandose diferencias
significativas en cuanto a sexo, pero si en cuanto a edad.
Respecto a las prescripciones de farmacos de la esfera
nerviosa, el 41,25% fueron off-label, no observandose
ninguna para farmacos de la esfera respiratoria.
Conclusion: el mayor consumo en forma de politerapia
corresponde a psicofarmacos y antiasmaticos. De los
pacientes medicados con psicofarmacos, la mayor parte
no contaba con diagnéstico previo y presentaba una alta
frecuencia de prescripciones off-label. Se destaca la
importancia de actualizaciones periddicas de las guias
referentes de prescripcién a nivel nacional.
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Summary

Resumo

Introduction: polytherapy is a growing concern in the
pediatric population: it is defined as the consumption
of two or more drugs, since it is associated with an
increased risk of side effects. It is necessary to study
the broad range of drugs used in this population in
order to gain a thorough understanding of the
consequences of polytherapy.

Objective: describe polytherapy in children and
adolescents between 2 and 15 years of age who
consume two or more drugs chronically, hospitalized
at the moderate care ward of the Pereira Rossell
Pediatric Hospital in July-September 2019.
Methodology: survey to caregivers of children and
adolescents between 2 and 15 years of age who take
two or more drugs chronically. The following variables
were analyzed: age, sex, groups of drugs, quantity of
active ingredients, most frequent combinations,
diagnosis, “off-label” prescription, health professional
who prescribed the treatment and health professional
who monitored it.

Results: 82 surveys were carried out, 53 children and
29 adolescents. The consumption of two drugs was
predominant for all age ranges and for both sexes. Of a
total of 251 drugs recorded, the most frequent were
those related to the nervous system (n = 124) followed
by those of the respiratory system (n = 71), no
significant differences were found regarding sex,
however age did show significant differences. 41.25%
of the nervous system drug prescriptions were
‘off-label’, while none were off-label for the case of
respiratory drugs.

Conclusion: psychotropic and anti-asthmatic drugs
are the highest consumed in cases of polytherapy.
Most of the patients who took psychotropic drugs did
not have a previous diagnosis and had frequently been
prescribed ‘off-label” drugs. We note the importance of
periodic updates to the national prescription
guidelines.

Key words: Drug combinations
Adolescent

Child

Archivos de Pediatria del Uruguay 2020; 91(4)

Introducao: a politerapia é uma preocupagao crescente
na populagao pediatrica. Define-se como o consumo de
dois ou mais medicamentos, pois ela esta associada a
um risco aumentado de reagoes adversas. Para entender
completamente as consequéncias da politerapia, é
necessario estudar todo o espectro de medicamentos
utilizados nesse grupo populacional.

Objetivo: descrever a politerapia em criancas e
adolescentes entre 2 e 15 anos de idade que consomem
dois ou mais medicamentos cronicamente, internados
em salas de atendimento moderado do Centro Pedidtrico
Hospitalario Pereira Rossell, de julho a setembro do
2019.

Metodologia: pesquisa a cuidadores de criangas e
adolescentes entre 2 e 15 anos de idade que consomem
dois ou mais medicamentos cronicamente.
Analisaram-se as seguintes varidveis: idade, sexo, grupos
de medicamentos, quantidade de principios ativos,
combinagbes mais frequentes, diagndstico, prescricao
‘off label’, profissional da satide que prescreveu o
tratamento e profissional da satide que o acompanhou.
Resultados: realizaram-se 82 pesquisas, 53 criancas e
29 adolescentes. O consumo de dois medicamentos
predominou em todas as faixas etdrias e em ambos 0s
sexos. De um total de 251 medicamentos registrados, os
mais frequentes foram os correspondentes ao sistema
nervoso (n = 124), sequidos pelos do sistema
respiratdrio (n = 71), ndo se encontrando diferencas
significativas em termos de sexo, mas sim em termos de
idade. Em relagdo as prescrigbes para medicamentos do
sistema nervoso, 41,25% foram “off label”, nao houve
medicamentos ‘off-label’ para o sistema respiratdrio
Conclusao: o maior consumo de politerapia foi de
psicotrépicos e anti-asméaticos. Dos pacientes
medicados com medicamentos psicotrépicos, a maioria
néo tinha diagndéstico prévio e apresentava alta
frequéncia de prescrigbes ‘off label’. E importante
atualizar periodicamente as diretrizes nacionais de
prescricao.

Palavras chave: Combinagao de medicamentos
Adolescente

Crianca
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Introduccion

Existe un creciente aumento en la frecuencia de uso de
politerapia en las tltimas décadas, lo cual vuelve im-
prescindible disponer de evidencia cientifica conclu-
yente para realizar una correcta prescripcion. Adicio-
nalmente, un importante nimero de prescripciones pe-
diatricas no se encuentra respaldado por ensayos clini-
cos realizados en esta poblacion, ya que usualmente los
estudios en pediatria comienzan en las fases avanzadas
del desarrollo del medicamento, luego de disponer de
experiencia poscomercializacion en adultos. De esta
manera, la mayor parte de los ensayos clinicos farmaco-
logicos se realizan utilizando adultos, extrapolando los
resultados a la poblacion pediatrica.

Debido a que una gran parte de las enfermedades
cronicas en la poblacion pediatrica se tratan en base a en-
sayo-error, es sustancial la obtencion de mas datos res-
pecto a medicaciones especificas para que los profesio-
nales de la salud puedan tomar decisiones clinicas
basadas en la evidencia.

En las ultimas décadas ha ocurrido un importante
cambio en el perfil de morbimortalidad infantil a nivel
mundial, gracias a los avances en deteccion precoz, pro-
cedimientos diagnosticos, manejo y tratamiento de en-
fermedades antiguamente consideradas fatales"”. Co-
mo consecuencia, las tasas de enfermedades cronicas en
la poblacién pediatrica se han incrementado, principal-
mente a expensas de enfermedades cronicas no transmi-
sibles" . La Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
define las enfermedades crénicas como enfermedades
de larga duracion y de progresion lenta™, que no se re-
suelven espontdneamente y pueden ser suficientemente
severas como para ocasionar limitaciones de la activi-
dad diaria y requerir hospitalizaciones frecuentes". Si
bien no se cuentan con datos a nivel nacional sobre la
prevalencia de enfermedades cronicas no transmisibles,
se registra que son causa de 85,6% de las defunciones a
nivel poblacional ®.

A nivel internacional, en Estados Unidos, se estima que
1 de cada 4 nifios y adolescentes sufre de enfermedades
cronicas. En Europa, el 79% de estas enfermedades son no
transmisibles, predominando las enfermedades neuropsi-
quiatricas (24%), musculoesqueléticas (12%), respirato-
rias (10%) y del sistema inmune (8%)".

Asimismo, con el aumento en la prevalencia de las
enfermedades cronicas, se ha observado un incremento
reciproco en el uso de medicamentos para el tratamiento
de dichas patologias en la poblacion pediatrica, que a
menudo requiere el uso de politerapia®”.

La gran mayoria de los estudios que investigan la po-
literapia en este rango etario se concentran en el uso de
psicotropicos, dado que las enfermedades neuropsiquia-

tricas ocupan un alto porcentaje dentro de las enferme-
dades cronicas de nifios y adolescentes. De esta manera,
existe un gran vacio de conocimiento en lo que refiere a
la prevalencia de politerapia en nifios y adolescentes de
otros grupos farmacoldgicos. Para lograr comprender en
profundidad las consecuencias de la politerapia en el de-
sarrollo fisico y psiquico de nifios y adolescentes, es
necesario examinar el espectro completo de medica-
mentos utilizados en este grupo etario.

A pesar del uso cada vez mas frecuente de politera-
pia en la poblacion pediatrica, no existe un consenso en
cuanto a su definicién que cuantifique su magnitud, du-
racion de exposicion e implicancias clinicas. Clasica-
mente se ha relacionado este término con la poblacion
adulta, en la que tipicamente se define como el uso si-
multaneo de cinco o méas medicaciones”. Encontrar ni-
flos y adolescentes en tratamiento con esta cantidad de
farmacos es excepcional; conjuntamente, la prevalencia
de politerapia varia segiin edad, sexo y duracion del tra-
tamiento®. Por estos motivos, se vuelve fundamental
contar con una definicidon especifica para esta pobla-
cion. Enuna revision sistematica se encontr6 que la defi-
nicion utilizada en mas del 80% de los estudios de poli-
terapia en pediatria incluye el uso de dos o mas medica-
mentos'”.

Eluso de politerapia puede verse respaldado por evi-
dencia cientifica en determinadas enfermedades croni-
cas, como asma, epilepsia o fibrosis quistica. De esta
manera, aunque la politerapia los expone a un mayor
riesgo de reacciones adversas, constituye el tratamiento
autorizado para el manejo optimo de la enfermedad. Sin
embargo, existe una gran escasez de evidencia cientifica
que respalde el uso de politerapia como tratamiento para
otras patologias crénicas, como es el caso de las neuro-
psiquiatricas”. Adicionalmente, los pacientes pediatri-
cos pueden reaccionar en forma diferente a la adminis-
tracion de farmacos, debido a que los procesos farmaco-
cinéticos y farmacodinamicos son diferentes a los de la
poblacion adulta’”'". La incidencia de reacciones ad-
versas en pacientes tratados con politerapia es tres veces
mayor que en aquellos tratados con monoterapia, debido
alos factores ya mencionados de interacciones entre me-
dicamentos o a un metabolismo inmaduro''*"?.

La escasez de ensayos clinicos que fijen parametros
de seguridad, eficacia y dosificacion, conlleva al uso de
prescripcion off-label. El término off-label hace referen-
cia al uso de un farmaco por fuera de la recomendacion
oficial, en términos de edad, dosis o frecuencia, o ambas,
indicacion, via de administracion, contraindicacion y
falta de evidencia cientifica que sustente su uso”'*'?.
El uso off-label en la poblacion pediatrica se encuentra
extendido y aceptado en la practica clinica, aunque la
ocurrencia y la severidad de las reacciones adversas sea
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mayor''®. Sin embargo, la prescripcion off-label en Uru-
guay no cuenta con un marco normativo que reglamente
su uso; sumado a esto, en un estudio realizado a nivel na-
cional se constato que la mayoria de los pediatras tienen un
conocimiento insuficiente acerca de este tipo de prescrip-
cién en la poblacion pediatrica””. El principal motivo para
el uso off-label es la falta de ensayos clinicos pediatricos,
convirtiendo a esta practica de prescripcion en un “mal ne-
cesario” cuando no existen tratamientos aprobados''*'?.
Si bien el uso off-label de medicamentos puede utilizar-
se como un predictor del riesgo de reacciones adversas,
la cantidad de farmacos consumidos resultara ser un pre-
dictor mas importante''®.

Obijetivo general

Describir la politerapia en nifios y adolescentes de entre
2y 15 afios que consumen dos o mas farmacos de forma
cronica hospitalizados en salas de cuidados moderados
del Hospital Pediatrico del Centro Hospitalario Pereira
Rossell (HP-CHPR) durante los meses de julio a se-
tiembre del afio 2019.

Metodologia

Se realizé un estudio observacional, descriptivo, de cor-
te transversal mediante la aplicacion de una encuesta di-
seflada y aplicada por las autoras (anexo 1), previo con-
sentimiento informado (anexo 2) y asentimiento (anexo
3) escritos, en caso de que el participante fuese mayor
de 12 afios. En caso de no poder recabar toda la infor-
macién requerida en la encuesta, se recurrié a las
historias clinicas.

El protocolo fue autorizado por la direccion general
del HP-CHPR, por el profesor de la Clinica Pediatrica
“B” del HP-CHPR y por el Comité de Etica del CHPR.
La confidencialidad fue mantenida a lo largo del estudio
mediante la anonimizacion de los datos.

La muestra fue seleccionada por conveniencia.

Se incluyeron nifios y adolescentes de entre 2 y 15
aflos que consumen dos o mas fArmacos de forma créni-
ca (considerada de forma arbitraria como un lapso ma-
yor o igual a 90 dias) e ingresaron en el area de cuidados
moderados del HP-CHPR durante el periodo de julio a
setiembre de 2019 y cuyos cuidadores autorizaron por
escrito su participacion mediante consentimiento infor-
mado. En el caso de que el participante fuese mayor de
12 anos, también se requirio su asentimiento por escrito.

Para cumplir con el objetivo propuesto se utilizaron
las siguientes variables:

= Edad. Se dividi6 esta variable en rangos etarios: ni-
fiez, dentro del rango de 2 a 9 afios, y adolescencia,
que segun la Guia para la Atencion Integral de la Sa-
lud de Adolescentes se divide en adolescencia tem-
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prana, de 10 a 13 afos, y adolescencia media, de 14
a 15 afios'"Y.

Sexo.

Grupos de fArmacos: medicamentos organizados se-
gun grupos terapéuticos, entendiendo como grupo
el conjunto de farmacos que tienen similar mecanis-
mo de accion, estructura molecular, efectos indesea-
dos, contraindicaciones e interacciones. Se verifica-
ron los farmacos que consume el paciente de forma
cronica mediante encuesta, segin vademécum
2013-2014 del Departamento de Farmacia del HP-
CHPR. En caso de que el encuestado desconociera
este dato, se recurrio a la historia clinica.

Grupos de farmacos incluidos. Esfera nerviosa: an-
tipsicoticos, antiepilépticos y estabilizantes del hu-
mor, hipnéticos y sedantes, no estimulantes, antide-
presivos, antiparkinsonianos,antiespasticos, esti-
mulantes. Esfera respiratoria: corticoides inhalados,
agonistas (2, antileucotrienos, anticolinérgicos.
Esfera enddcrina y metabdlica: corticoides de uso
sistémico, insulinas y analogos, metabolismo tiroi-
deo. Esfera nutricion: vitaminas, minerales. Esfera
antialérgica: antihistaminicos para empleo sistémi-
co. Esfera cardiovascular: diuréticos, betabloquean-
tes, activos sobre SRAA, bloqueadores de canales
de calcio, antihipertensivo pulmonar. Esfera diges-
tiva: antagonistas H,, antieméticos y antinauseosos,
inhibidores de la bomba de protones, laxantes. Esfe-
ra analgésicos: analgésicos.

Cantidad de principios activos: numero de princi-
pios activos consumidos de forma cronica. Se cons-
tato si el paciente consume 2, 3, 4 o mas farmacos
mediante encuesta. En caso de que el encuestado
desconociera este dato, se recurrid a la historia
clinica.

Combinaciones mas frecuentes: asociacion de far-
macos mas frecuentemente utilizada de forma créni-
ca. Se constataron los farmacos asociados mediante
encuesta. En caso de que el encuestado desconocie-
ra este dato, se recurri6 a la historia clinica.
Diagnostico que determina el uso del farmaco: pre-
sencia de condicion patoldgica clasificada y codifi-
cada por la CIE-10. Se constatd la presencia de diag-
néstico mediante encuesta y se verific6 mediante
historia clinica.

Prescripcion off-label: prescripcion de un medica-
mento para un uso distinto del que fue autorizado.
Luego de confirmar el diagnostico, se verifico en el
formulario terapéutico de medicamentos del Minis-
terio de Salud Publica (MSP) la indicacion oficial de
cada medicamento"'”. De recibir un medicamento
para el cual no tiene indicacion, se considero off-la-
bel.
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Figura 1. Frecuencia de politerapia segun edades,
HP-CHPR, julio-setiembre de 2019.

Figura 2. Frecuencia de prescripcion off-label,
HP-CHPR, julio-setiembre de 2019.

= Profesional que prescribe el tratamiento: profesio-
nal de la salud que indica el tratamiento farmacolo-
gico. Se determino si el profesional que prescribe el
tratamiento fue un médico general, un pediatra u
otro especialista mediante encuesta.

® Profesional que monitoriza el tratamiento: profesio-
nal de la salud que realiza seguimiento del trata-
miento indicado. Se determino si el profesional que
monitoriza el tratamiento es un médico general, un
pediatra u otro especialista mediante la encuesta.

Se utiliz6 estadistica descriptiva. Una vez recabados
los datos se procedid a ingresarlos en el software EPI-
INFO version 7.2.2.16 para su andlisis. Se tabularon los
resultados obtenidos para cada variable seglin frecuen-
cias absolutas y relativas. Para buscar asociacion entre
consumo de psicofarmacos y antiasmaticos por edad y
sexo y para cantidad de fArmacos segun edad y sexo, se
realiz6 test de chi cuadrado, considerandose un valor p
significativo aquel menor a 0,05. Para el analisis esta-
distico de los datos fue utilizado el software Epidat ver-
sion 3.1.

Resultados

Durante el periodo de julio a setiembre de 2019 ingresa-
ron a salas de cuidados moderados del HP-CHPR un to-
tal de 2.269 pacientes, de los cuales 1.361 se encontra-
ban dentro del rango etario de 2 a 15 afios. De éstos, 82
pacientes cumplian los criterios de inclusion.

Ladistribucion de la poblacion analizada segun edad
y sexo se resumen en la tabla 1. Dentro del total de los ni-
nos, la mayor frecuencia de politerapia se observa en el
rango de 2 a 3 afios (n=21), seguida por el de 4 a 5 afios
(n=17). Dentro de los adolescentes, se destaca el rango
de 12 a 13 afios (n=13) (figura 1).

La politerapia se dio tanto con farmacos dentro del
mismo grupo (esfera respiratoria y nerviosa) como de
grupos de farmacos diferentes (figura 2).

Tabla 1. Distribucion de la poblacion por edad y sexo,
HP-CHPR, julio-setiembre de 2019.
Frecuencia absoluta  Frecuencia relativa
(fans) Yo (fre1%)

Edad

2-9 53 65

10-13 19 23

14-15 10 12
Sexo

Femenino 45 55

Masculino 37 45

Los mas consumidos son aquellos correspondientes
a la esfera nerviosa, seguidos por los correspondientes a
la esfera respiratoria.

En cuanto al consumo de fdrmacos pertenecientes a
dichas esferas existen diferencias significativas al com-
parar los nifios con los adolescentes (p=0,0013). Se en-
contrd que mas de la mitad de los nifios (57%) consumen
farmacos de la esfera respiratoria, mientras que la mayo-
ria de los adolescentes (81%) reciben farmacos de la es-
fera nerviosa.

En el rango de pacientes de 2 a 3 afos, 57% consume
farmacos de la esfera respiratoria, mientras que 24% se
corresponde con farmacos de la esfera nerviosa. El res-
tante 19% consume farmacos de otras esferas. Entre los
4 a5 afos, el 71% corresponde a farmacos de la esfera
respiratoria, y 29% a farmacos de la esfera nerviosa.
Dentro del rango de 12 a 13 afios, 77% consume farma-
cos de la esfera nerviosa, mientras que sélo 7,7% de la
esfera respiratoria. El restante 15% recibe medicacion
de otras esferas.
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Tabla 2. Total de farmacos consumidos por grupo
farmacoloégico, HP-CHPR, julio-setiembre de 2019.

Grupo farmacolégico Faps  Fra%
Esfera nerviosa

Antipsicoticos 43 17,0
Antiepilépticos y estabilizantes del humor 37 14,7
Hipnoticos y sedantes 22 8,7
No estimulantes 8 3,2
Antidepresivos 6 2,4
Antiparkinsonianos 5 1,9
Antiespdsticos 2 0,8
Estimulantes 1 0,4
Total 124 49,4
Esfera respiratoria

Corticoides inhalados 31 12,3
Agonistas f3, 29 11,9
Antileucotrienos 8 3,2
Anticolinérgicos 3 1,2
Total 71 28,3
Esfera endécrina y metabdlica

Corticoides de uso sistémico 7 2,8
Insulinas y analogos 1,9
Metabolismo tiroideo 4 1,6
Total 16 6,4
Esfera nutricién

Vitaminas 6 2,4
Minerales 3 1,2
Otros 2 0,8
Total 11 4.4
Esfera antialérgica

Antihistaminicos para empleo sistémico 7 2,8
Esfera cardiovascular

Diuréticos 2 0,8
Betabloqueantes 1 0,4
Activos sobre el SRAA 1 0,4
Bloqueadores de canales de calcio 1 0,4
Antihipertensivo pulmonar 1 0,4
Total 6 2,4
Esfera digestiva

Antagonistas H, 2 0,8
Antieméticos y antinauseosos 1 0,4
Inhibidores de la bomba de protones 1 0,4
Laxantes 1 0,4
Total 5 1.9
Esfera analgésica

Analgésicos 3 1,2
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El total de farmacos consumidos, clasificados por
grupos farmacologicos, se representa en la tabla 2. Se
evidencia que los antiepilépticos o estabilizantes del hu-
mor predominan en ambos sexos (33% en mujeres y
32% en hombres), seguidos por los antipsicoticos (33%
enmujeres y 26% en hombres) y, en tercer lugar, los hip-
néticos y sedantes (13% en mujeres y 16% en hombres).
Para la esfera respiratoria se observa el consumo de cor-
ticoides inhalados para ambos sexos con un porcentaje
de 43% en mujeres y 48% en hombres, seguidos por los
agonistas [, con cifras de 43% en mujeres y 33% en
hombres.

Se investigo la asociacion entre el consumo de far-
macos con la edad encontrandose diferencias significa-
tivas para las esferas nerviosa y respiratoria (p=0,04;
p=0,005, respectivamente).

En la esfera nerviosa se observa que en el rango de 2
a9 afios predominan los antiepilépticos (38%), seguidos
de los hipnoticos y sedantes (21%) y en tercer lugar se
encuentran los antipsicéticos (19%). En contraposicion,
para el rango etario de 10 a 13 afios se destacan los anti-
psicoticos (35%) y en segundo lugar los antiepilépticos
o estabilizantes del humor (25%). De la misma manera,
en el rango de 14 a 15 afos predominan los antipsicoti-
cos (47%), seguidos de los antiepilépticos o estabilizan-
tes del humor (29%).

Por otro lado, dentro de la esfera respiratoria, en el
rango de 2 a 9 afios se destaca el consumo de corticoides
inhalados (46%) y en segundo lugar el de agonistas [3,
(37%). En el rango de 10 a 13 afios se observa igual con-
sumo de corticoides inhalados y agonistas 3, (40%). Pa-
rael tercer rango de 14 a 15 afos predominan los agonis-
tas B, (67%), seguidos de los corticoides inhalados
(33%).

La cantidad de farmacos consumidos segun sexo se
representa en la tabla 3. Se encontraron diferencias sig-
nificativas en la cantidad de farmacos consumidos en
cuanto a sexo (p=0,0025).

La tabla 4 ilustra la cantidad de farmacos consumi-
dos seglin rango etario. No se encontraron diferencias
significativas (p=0,29).

Latabla 5 refleja las combinaciones farmacologicas
mas frecuentes.

El 79% presenta diagnostico previo a la indicacion
de tratamiento farmacoldgico, mientras que el restante
21% no lo conocia el encuestado ni figuraba en la histo-
ria clinica.

Dentro de los que tienen diagnoéstico se destacan co-
mo principales: asma (n=29), epilepsia (n=8), trastornos
del humor (n=8), trastornos de la conducta (n=4), tras-
torno generalizado del desarrollo (n=3), encefalopatia
(n=2), hidrocefalia (n=2) y paralisis cerebral (n=2).
Dentro del grupo que no presenta diagndstico, 74% con-
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Tabla 3. Cantidad de farmacos consumidos segun sexo, HP-CHPR, julio-setiembre de 2019.
Cantidad Femenino Masculino Valor p
Faps Frea% Fabs Fre%

2 32 71,11 12 32,43 0,05
3 6 13,33 7 18,92 NS
4 1 2,22 7 18,92 NS
>4 6 13,33 11 27,73 NS
Total 45 100,00 37 100,00
Tabla 4. Cantidad de farmacos consumidos segun rango etario, HP-CHPR, julio-setiembre de 2019.
Cantidad 29 10-13 14-15

Fabs Fre% Fabs Fre% Fabs Fre%
2 29 54,7 57,9 4 40,0
3 7 13,2 15,8 3 30,0
4 8 15,1 0,0 0 0,0
>4 9 16,9 26,3 3 30,0
Total 53 100,0 100,0 10 100,0

sume farmacos de la esfera nerviosa. Se destaca que 42%
(n=8) de pacientes sin diagnostico recibe tres 0 mas far-
macos.

Para la esfera nerviosa se encontrd que 41% de las
prescripciones de farmacos fueron hechas off-label. De
estas, los farmacos mas frecuentemente observados fue-
ron valproato (n=8) y quetiapina (n=7) seguidos por ari-
piprazol, levomepromazinay clonidina (n=4); difenilhi-
dantoina (n=2) y finalmente risperidona, topiramato,
metilfenidato y carbamazepina (n=1). En cuanto a los
diagnosticos encontrados en relacion con tratamientos
off-label, el mas frecuente fue el de trastornos del humor
(n=6), seguido por trastornos de conducta (n=4). De los
pacientes con estas patologias, el 60% (n=6) consume
mas de un psicofarmaco off-label. Resulta interesante
destacar que de los farmacos de la esfera nerviosa pres-
critos de forma off-label, el 36% corresponde a antipsi-
coticos atipicos y 33% a antiepilépticos o estabilizantes
del humor.

En contraposicién, no se observd prescripcion
off-label para ninguno de los firmacos integrantes de la
esfera respiratoria.

Tanto para la prescripcion del tratamiento como para
su monitorizacion predominan los especialistas (70,9%).

Dentro de estos, el que se observa con mayor frecuencia
es el psiquiatra (n=26), seguido por neuropediatra
(n=16). Para el caso de los encuestados que reciben far-
macos antiasmaticos, se destaca la prescripcion de trata-
miento por parte de pediatras (n=20), neumologos
(n=10) y un médico de familia. Asimismo, la monitori-
zacion de dicho tratamiento también se encuentra a car-
go de pediatras (n=19), neumologos (n=9), un médico
de familia y un médico general. No se registraron obser-
vaciones en la categoria “no sabe”.

Discusion

El presente trabajo representa la primera aproximacion
a la descripcion del perfil de consumo de politerapia en
la poblacion pediatrica en Uruguay. Tomando en cuenta
la escasa literatura nacional sobre esta tematica, este es-
tudio constituye el primer paso para la realizacion de
nuevas investigaciones a posteriori. Presenta como li-
mitaciones el ser un estudio unicéntrico, con una mues-
tra pequena elegida por conveniencia y el corto periodo
de tiempo para la recoleccion de datos; lo antedicho
conlleva sesgos de informacion, seleccion y casos pre-
valentes, imposibilitando la generalizacion de los resul-
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tados obtenidos. En este trabajo se observo que los far-
macos mas frecuentemente consumidos en forma de po-
literapia correspondieron a aquellos de la esfera nervio-
sa y la respiratoria. Los farmacos de la esfera nerviosa
son utilizados para el tratamiento de diversos trastornos
neuropsiquiatricos, mientras que los farmacos pertene-
cientes a la esfera respiratoria son utilizados en su
mayor parte con un unico fin: el tratamiento del asma.

Elasmaes la enfermedad cronica mas frecuente en el
nifio, a nivel mundial se encuentra en el puesto numero
16 de las principales causas de afios vividos con discapa-
cidad®”. Segun el Estudio Internacional sobre Asma y
Alergias en nifios (ISAAC 1998) la prevalencia de asma
infantil en Uruguay se estima en 19%" En un estudio
realizado en el &mbito nacional se encontrd que el 87,5%
de los nifios debutaron con sintomas respiratorios en los
primeros 5 afios de vida®”. De forma similar, en nuestra
investigacion se registro que el mayor consumo de far-
macos antiasmaticos correspondi6 a los nifios en el ran-
go etario de 2 a 5 afios.

A nivel internacional se reconoce una predominan-
cia del asma en el sexo masculino durante la edad pedia-
trica”. De la misma manera, existe una importante di-
ferencia en cuanto a la incidencia de esta enfermedad se-
gun el nivel socioecondmico, la cual aumenta en quienes
se encuentran por debajo de la linea de pobreza®’***.

Existe un vinculo entre el asma y las enfermedades del
orden psiquiatrico, reconocido y estudiado durante las tlti-
mas seis décadas. Especificamente se ha relacionado la
presencia de asma con depresion y ansiedad, habiéndose
registrado en nuestro estudio un paciente con la asociacion
de ambas comorbilidades. Los diferentes estudios sugieren
que estas enfermedades psiquiatricas pueden constituir de-
sencadenantes para las exacerbaciones de crisis asmaticas
y disminuir la percepcion de la persona sobre su calidad
de vida. Estos vinculos son importantes para aplicar me-
jores estrategias de manejo, ya que podria aumentar la ad-
herencia al tratamiento y disminuir el nimero de exacer-
baciones'™”. Se registr6 una alta frecuencia de consumo
de psicofarmacos, siendo estos mas utilizados para el tra-
tamiento de trastornos psiquiatricos que para el de trastor-
nos neurologicos. Al menos el 10% de los nifios y adoles-
centes a nivel mundial padecen trastornos psiquiatricos,
constituyendo estos una gran causa de morbimortalidad en
esta poblacion. Los de mayor prevalencia son los trastor-
nos de ansiedad, seguidos por trastornos depresivos, tras-
tornos de déficit atencional y finalmente los trastornos de
conducta.

En la poblacion pediatrica muchas veces es dificil
contar con diagnosticos etiologicos precisos, al igual
que se utiliza los farmacos como tratamiento del sinto-
ma, lo que conlleva indefectiblemente a la necesidad del
uso de mas de un psicofarmaco.
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Tabla 5. Combinaciones de farmacos mas
frecuentes, HP-CHPR, julio-setiembre de 2019.
Combinaciones de firmacos mas Fabs Fre%
frecuentes
Esfera nerviosa
Antipsicotico atipico + antipsicotico 3 4,0
tipico + antiepiléptico o estabilizante
del humor
Antipsicotico atipico + antidepresivo 3 4,0
ISRS
Antiepiléptico o estabilizante del 3 4,0
humor + antiepiléptico o estabilizante
del humor
Antipsicotico atipico + no 2 2,0
estimulantes
Antipsicético atipico + antipsicotico 2 2,0
tipico
Antipsicotico atipico + antiepiléptico 2 2,0
o estabilizante del humor
Antipsicotico atipico + antipsicotico 2 2,0
tipico + no estimulante +
antiepiléptico o estabilizante del
humor
Esfera respiratoria
Agonistas B, + corticoides inhalados 13 16,0
Antileucotrienos + corticoides 5 6,0
inhalados
Antialérgicos + corticoides inhalados 3 4,0
Agonistas B, + anticolinérgicos 2 2,0
Otras* 42 51,0
Total 82 100,0
* Sumatoria de las demas combinaciones de farmacos encontra-
das, que no se repitieron.

Aunque existe escasa evidencia acerca de la asocia-
cion entre factores de riesgo especificos en relacion con
determinados trastornos psiquiatricos, el desarrollo de
estos resulta de la combinacion e interaccion entre facto-
res de riesgo individuales, familiares, genéticos y am-
bientales™. Por otro lado, varios estudios epidemiolo-
gicos si han encontrado diferencias relacionadas al sexo
y muchos tipos de psicopatologias, siendo estas mas pre-
valentes en los hombres. Estas diferencias también se
encuentran para el grupo etario. Durante la adolescen-
cia, la prevalencia de depresion, ansiedad y trastornos
alimenticios es mas alta en mujeres, quienes también tie-
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nen mayor probabilidad de tener ideacion suicida; los
adolescentes hombres poseen mas trastornos de agresi-
vidad, a menudo tienen comportamientos de alto riesgo
y son mas propensos a cometer suicidio®>*. En con-
cordancia, en nuestros hallazgos se observd predomi-
nancia de diagnostico de depresion en pacientes de sexo
femenino adolescentes, mientras que en el sexo masculi-
no destacaron los trastornos comportamentales.

En relacion con el diagnostico se destaca en esta in-
vestigacion que el 79% de los encuestados presentaba
diagnéstico previo. En cuanto a los nifios y adolescentes
que consumian farmacos de la esfera respiratoria, todos
presentaban diagndstico de asma; esto tiene un vinculo
directo con las guias de tratamiento que hacen hincapié
en el control de la misma, donde se empodera al paciente
cumpliendo un rol activo en su enfermedad. Estas estra-
tegias de abordaje del asma han logrado reducir la tasa
de mortalidad ocasionada por esta enfermedad en Uru-
guay, posicionandose, segun el ultimo estudio “Tenden-
cia de la mortalidad por asma en Uruguay”, dentro del
grupo de menor mortalidad en América Latina®".

El porcentaje restante que no presentaba diagndstico
correspondia a pacientes que en su mayoria consumian
farmacos de la esfera nerviosa. En este caso el diagnosti-
co en el area neuropsiquiatrica es bastante mas comple-
jo, ya que no existen guias estructuradas que favorezcan
el mismo. Para éste se toman en cuenta, ademas de los
signos y sintomas, el comportamiento social, desempe-
flo y rendimiento escolar, entre otros. Varios autores
coinciden en que el diagnéstico de trastornos neuropsi-
quiatricos es un proceso dinamico en el que se debe evi-
tar el “etiquetamiento” del nifio de por vida. Los diag-
noésticos erroneos pueden llevar al paciente a un trata-
miento no correspondido, con todas las consecuencias
que eso conlleva. En este estudio se observo que 42% de
los pacientes consumen tres o mas farmacos como trata-
miento sintomatico, sin tener un diagndstico previo.
Este tipo de prescripcion no resuelve la patologia de fon-
do, y por tanto, el reconocimiento de la signo-sintomato-
logia y un correcto diagndstico son la base para estable-
cer el riesgo-beneficio de una indicacion farmacologr
ca®3n

Dentro de todos los grupos farmacoldgicos com-
prendidos en el estudio se destacan por su consumo los
antipsicoticos, particularmente los atipicos o de segunda
generacion. En las tltimas dos décadas la prescripcion
de estos medicamentos se ha vuelto mucho mas preva-
lente, observandose una disminucion importante en las
tasas de prescripcion de antipsicoticos tipicos en compa-
racion. Esto es debido principalmente a que los atipicos
son menos propensos a desarrollar reacciones adversas
neurolégicas®™ >, aunque si presentan de otro tipo,
siendo las metabolicas las de mayor relevancia. Se han

documentado aumentos significativos de peso y apari-
cion de dislipemias (independientemente del aumento
de peso), y, por ende, mayor riesgo de desarrollar diabe-
tes mellitus y sindrome metabolico. Dentro de las reac-
ciones adversas neuroldgicas se destacan los efectos
extrapiramidales: reacciones distonicas agudas, acati-
sia, parkinsonismo, distonia y disquinesia tardia.

El uso continuado de antipsicdticos, y mas atn, su
uso en politerapia y en combinacion con otros psicofar-
macos, conlleva la indicacion de un tratamiento adicio-
nal para disminuir estos efectos; en este estudio se regis-
tr6 el uso de cinco antiparkinsonianos y dos antiespasti-
cos, utilizados con este fin. Por otro lado, se ha observa-
do el desarrollo de hiperprolactinemia, particularmente
con el uso de risperidona, que puede manifestarse como
ginecomastia o galactorrea.

En un estudio nacional que caracterizo el uso de psi-
cofarmacos en nifios hospitalizados en el mismo centro
enel que se llevo a cabo este trabajo, al igual que en otras
investigaciones realizadas a nivel regional, se observo
que el antipsicético atipico mas utilizado fue risperido-
na. Este hallazgo difiere con el registrado en esta investi-
gacion, que encontr6 quetiapina en primer lugar, segui-
da por risperidona®®>*. Si bien se ha descrito en algunos
estudios que la eficacia para el tratamiento de esquizo-
frenia y trastorno bipolar es levemente mayor con rispe-
ridona, sus principales diferencias se encuentran en las
reacciones adversas que pueden causar. La quetiapina
tiende a generar mayores reacciones adversas metaboli-
cas, pero es menos propensa a causar sintomas extrapi-
ramidales, aunque posee mayor capacidad de seda
cion®% Adicionalmente, la risperidona puede ser
considerada como tratamiento de primera linea cuando
coexisten trastornos neuropsiquiatricos, dado su bajo
potencial para interacciones medicamento-medicamen-
to, por el contrario, se han registrado diversas interac-
ciones farmacocinéticas de quetiapina con otras drogas,
debido principalmente a sus propiedades de metaboliza-
cion®”. Dados los efectos metabolicos de estos medica-
mentos, hubiera sido pertinente valorar el indice de
masa corporal (IMC) como medida antropométrica
facilmente accesible, que permita buscar una relacion
entre IMC elevados y el consumo de antipsicéticos ati-
picos.

En cuanto al grupo de antipsicoticos tipicos se desta-
ca en frecuencia levomepromazina. Este farmaco se en-
cuentra indicado para el tratamiento de estados de agita-
cion y agresividad de la esquizofrenia y otros trastornos
psicéticos®”. Tiene una potente capacidad de sedaciéon
y un efecto analgésico notable, por lo que su uso fre-
cuentemente se asocia a tratamiento del dolor en cuida-
dos paliativos y sedacion en pacientes en cuidados in-
tensivos®>*?. Dados sus potentes efectos, numerosas
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reacciones adversas y escasez de evidencia sobre su uso
en psicopatias agudas, particularmente en la poblacion
pediatrica, se destaca que es el segundo antipsicotico
utilizado en frecuencia y que la mitad de los pacientes
que lo consumen no cuentan con un diagnostico, lo cual
consideramos un hecho inquietante.

La alta frecuencia de prescripcion off-label de anti-
psicoticos se corresponde con un aumento general en la
prescripcion de estos farmacos, también reflejada en di-
versos estudios®**'*?. En Uruguay, el MSP ha aproba-
do y limitado el uso de medicacioén antipsicotica a las si-
guientes indicaciones: esquizofrenia, episodios psicoti-
cos agudos, trastorno bipolar y sindrome de Gilles de la
Tourette"**®. Los diagnosticos mas comunmente aso-
ciados a este uso de antipsicoticos fueron los trastornos
del humor y de la conducta, en concordancia con la bi-
bliografia encontrada®**!'*%.

El antipsicético de prescripcion off-label mas fre-
cuentemente encontrado fue quetiapina, que se encuen-
tra formalmente indicada en nuestro pais para el trata-
miento de esquizofrenia y trastorno bipolar®, lo que re-
sulta relevante, considerando que se registré un unico
diagnostico de esquizofrenia.

En el presente estudio la combinacion de psicofar-
macos que mayormente se registré fue la de antiepilépti-
cos, especificamente valproato, con antipsicoticos.
Este hallazgo coincide con un estudio nacional que ca-
racterizé al uso de psicofArmacos en nifios hospitaliza-
dos®?, pero difiere con otros estudios realizados a nivel
internacional en los que la combinacion de uso mas fre-
cuente fue la de estimulantes con antidepresivos.

El segundo grupo en frecuencia de prescripcion co-
rresponde a los antiepilépticos. Este grupo se encuentra
generalmente indicado por el MSP para diferentes tipos
de crisis epilépticas. La prevalencia estimada de epilep-
sia en la poblacion pediatrica es de 0,5-1% y el 30% de
los nifios que padecen esta patologia necesitan de dos o
mas farmacos antiepilépticos para lograr un adecuado
control sintomatico. A grandes rasgos, los antiepilépti-
cos se clasifican como de primera generacion, siendo el
antiepiléptico mas frecuentemente consumido el val-
proato; de segunda generacion, entre los que se destacan
levetiracetam y topiramato, y de tercera generacion, no
habiéndose registrado su consumo en el presente estu-
dio®.

A nivel mundial para el tratamiento de la epilepsia
son de eleccion los antiepilépticos de segunda genera-
cion por presentar una eficacia superior, mejor tolerabi-
lidad y menores efectos adversos e interacciones dro-
ga-droga que los de primera generacion®”. A pesar de
esto, en el estudio predomino el uso de valproato para el
tratamiento de crisis epilépticas y de otros trastornos
psiquiatricos. Esto podria explicarse porque este farma-
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co se encuentra formalmente indicado para el tratamien-
to de crisis epilépticas y de episodios maniacos del tras-
torno bipolar®®, existiendo una amplia experiencia en
su uso, mientras que los antiepilépticos de segunda
generacion son farmacos de creacion mas reciente y atin
se encuentran en fase de investigacion.

Es interesante destacar que gran parte de los estudios
realizados sobre el uso de antiepilépticos para el trata-
miento de trastornos psiquiatricos fueron llevados a ca-
bo en adultos, existiendo poca evidencia de este uso en
la poblacién pediatrica. Sin embargo, la falta de otras al-
ternativas para el tratamiento de estas patologias conlle-
van a su uso habitual“”*®). Esto es debido a que las op-
ciones terapéuticas actuales para diversos trastornos
psiquidtricos son inadecuadas, lo que conlleva al uso de
tratamientos que carecen de aprobacion formal“”.

Lo antedicho también se ve reflejado en este estudio,
siendo los antiepilépticos el segundo grupo en frecuen-
cia de prescripcion off-label. Esto puede deberse a que
en la practica psiquiatrica se utilizan para el tratamiento
de un amplio espectro de trastornos psiquiatricos, sien-
do su aplicacion primaria como estabilizantes del hu-
mor. Este es un término no reconocido por la Food and
Drug Administration (FDA), probablemente debido a
que existen muy pocos estudios que evidencian el efecto
de estos farmacos sobre el humor y comportamiento,
particularmente dentro de esta poblacion, y que lleguen
a un consenso en cuanto a la definicion del término.

A pesar de esto, la prescripcion de antiepilépticos
con este fin es cada vez mas creciente dentro de la pobla-
cion pediatrica®®>?.

El antiepiléptico mas frecuentemente observado de
manera off-label fue valproato. En la practica, posee
efectos potencialmente beneficiosos sobre varios tras-
tornos del comportamiento, como hostilidad, impulsivi-
dad y agresion, que se presentan en una variedad de con-
textos clinicos. Se presume que esto es debido en gran
parte a su efecto sedante por estimulacion del sistema
gabaérgico®">**¥. Este efecto sedante también consti-
tuye una de sus reacciones adversas mas frecuentes, en-
tre las que también se cuentan otras reacciones de tipo
neurologico, aumento de peso corporal, trastornos di-
gestivos y dérmicos. Menos frecuentemente, pero con
una mayor gravedad, se encuentran las reacciones idio-
sincrasicas, como la hepato y pancreato-toxicidad. Los
principales factores de riesgo para la ocurrencia de fata-
lidades relacionadas con el consumo de valproato son la
politerapia y la corta edad.

Al comparar las combinaciones farmacoldgicas tan-
to de la esfera nerviosa como de la respiratoria, se obser-
va dentro de esta Ultima una combinacion de uso muy
frecuente: agonistas B2 (en forma intermitente) junto
con corticoides inhalados. En la poblacion en estudio es-
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ta combinacion se utiliza para el tratamiento del asma, y se
respalda en la Global Initiative for Asthma (GINA)®”, es-
tablecida para aumentar la concientizacion sobre esta
enfermedad, y de esta manera contribuir a su prevencion
y manejo al establecer una referencia a nivel mundial.
Esta combinacion de farmacos tiene un buen perfil de
seguridad.

Dentro de la esfera nerviosa, en contraposicion a los
farmacos de la esfera respiratoria, se registraron diver-
sas combinaciones que no obedecen a un unico algorit-
mo de manejo para las patologias neuropsiquiatricas y
no hay recomendaciones internacionales al respecto.
Este hallazgo se encuentra en concordancia con otros es-
tudios que han evaluado las tendencias en prescripcion
de psicofarmacos en politerapia®****".

La alta frecuencia de prescripcion off-label de psico-
farmacos puede ser interpretada como una practica ina-
decuada, no basada en evidencia cientifica. Es poco cla-
ro si el aumento en este tipo de prescripcion deberia ser
un hecho preocupante, o ser visto como lo que deberia
consistir una indicacion formal en la practica clinica dia-
ria para el manejo de patologias complejas. Por tanto,
destacamos la importancia de renovar nuestra guia refe-
rente de prescripcion, actualizada por tltima vez en el
afio 2012, especialmente teniendo en cuenta que en va-
rios paises lideres en medicina ya existen indicaciones
de psicofarmacos para el manejo 6ptimo de diversas pa-
tologias psiquiatricas, inexistentes a nivel nacional.

En relacion con los farmacos de la esfera digestiva,
consumian como forma de proteccion gastrica y en
cuanto a los que consumian analgésicos presentaban pa-
tologias con dolor cronico.

Finalmente, se hace mencion sobre los hallazgos res-
pecto a los profesionales que prescriben y monitorizan
los tratamientos. En lineas generales, este estudio evi-
dencio que la indicacion de tratamiento es realizada por
el mismo profesional que realiza el seguimiento del pa-
ciente, destacando la figura del psiquiatra en el caso de
quienes requieren tratamiento psicofarmacologico, en
contraposicion con el pediatra, quien predomina en el
manejo de la patologia respiratoria.

Esto puede atribuirse a que a pesar de que puedan
prescribir psicofarmacos, los médicos generales y pe-
diatras en general se apoyan en el psiquiatra para realizar
el diagndstico de las diferentes presentaciones de pato-
logias neuropsiquiatricas durante la infancia y adoles-
cencia, observandose una alta especificidad y una baja
sensibilidad para su diagndstico por parte de estos profe-
sionales™. Adicionalmente, como se menciona, la au-
sencia de guias estandarizadas dificulta su tratamiento,
en contraposicion con lo que sucede en las patologias
respiratorias.

Por tanto, es de vital importancia que el pediatra
mantenga un rol activo en la monitorizacion de estos pa-
cientes, familiarizandose con el signo-sintomatologia
de estas enfermedades, asi como las posibles reacciones
adversas de los farmacos y el reconocimiento del mal
control de la patologia, sabiendo cuando es oportuna la
derivacion a otros especialistas.

Conclusiones y perspectivas

Esta investigacion ha demostrado que el mayor consu-
mo en forma de politerapia corresponde a psicofar-
macos y antiasmaticos, observandose notorias diferen-
cias entre ambos grupos. Todos los pacientes bajo tra-
tamiento con antiasmaticos contaban con diagnostico,
mientras que de los pacientes medicados con psicofar-
macos, la mayor parte no contaba con diagndstico
previo.

Seria importante la realizacion de futuros estudios
que contemplen una muestra heterogénea y representati-
va a nivel nacional de forma de poder extrapolar los re-
sultados a nuestra poblacion.
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Anexo 1. Ficha de recoleccién de datos.
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Anexo 1. Ficha de recoleccion de datos (2).
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Anexo 1. Ficha de recoleccion de datos (3).
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Anexo 2

CONSENTIMIENTO INFORMADO DEL PROYECTO: “POLITERAPIA EN NINOS Y
ADOLESCENTES HOSPITALIZADOS EN CUIDADOS MODERADOS DEL
HOSPITAL PEDIATRICO C.H.P.R. JULIO-SETIEMBRE 2019.”

Autores: Barrios A, Barrios S, Behrens H. Bentos-Pereira C, Di Catterina X.

Tutoras: Prof. Adj. Dra. Lucia Maurente y Prof. Dra. Loreley Garcia.

Hospital Pedidtrico Centro Hospitalario Pereira Rossell. Facultad de Medicina. Universidad de
la Republica (UdelaR).
El nifio/adolescente a su cargo ha sido invitado a participar en el estudio “Politerapia en nifios y
adolescentes hospitalizados en cuidados moderados del Hospital Pedidtrico C.H.P.R. Julio-
setiembre 20197,
Este estudio tiene como objetivo describir cudntos nifios y adolescentes (entre 2 y 15 afios), de
los que estdn ingresados en las salas de cuidados moderados del Hospital Pediatrico Centro
Hospitalario Pereira Rossell toman dos o mas farmacos a largo plazo.

Si usted accede a participar, se le realizara una de 7 preg con un tiempo estimado

de 10 minutos y se podra acceder a la historia clinica del nifio o adolescente para recabar ciertos
datos que no se logren determinar mediante la encuesta.

Este estudio no conlleva riesgos ni beneficios directos para usted ni el nifio o adolescente a su

cargo. No determinard un cambio en el i que se a recibiendo. No recibira

ion o ¢

p ion especial por participar. Tampoco involucrard ningin

costo econdmico para usted.

Su participacion es vol ia y podri reti del estudio en cualquier momento que lo desee,
sin tener que dar explicaciones al respecto. No habri ningin tipo de sancion o represalia. Usted
recibird una copia del presente documento firmado.

El proceso serd estrictamente confidencial y sus datos serdn utilizados solamente por el equipo
investigador y a los efectos de este trabajo. Sus nombres no serdn utilizados en ningin informe

1,

cuando los Itados de la i igacion sean publi

Si el menor a su cargo es mayor de 12 afios, se le aplicard un documento de asentimiento, en el

que, si asi lo desea, aprobard su participacion en el estudio.

Si desea contactarse con el equipo investigador puede hacerlo a través del nimero 27097690,
solicitando comunicarse con la Prof. Adj. De Pediatria Dra. Lucia Maurente y Prof. Agda Dra.
Loreley Gareia. También podrd concurrir al Hospital Pedidtrico Centro Hospitalario Pereira

Rossell, en Bvar. Artigas 1550 (primer piso), Montevideo.

s o L e e i S e
cnidador de: ciciiiainiinnkandaniiin R R R R
O hsassaumimmannaess de-vacionalidad. .. wnrsiimisisinmamisg
consiento en la participacion del nifio o adolescente a mi cargo en el estudio “Politerapia en
niflos y adolescentes hospitalizados en cuidados moderados del Hospital Pedidtrico C.H.P.R.

Julio-setiembre 2019™,

He leido el documento, entiendo las declaraciones contenidas en €l y la necesidad de hacer

constar mi consentimiento para lo cual lo firmo libre y vol i recibiendo en el acto

copia de este documento ya firmado.

Montevideo, .............de c.c.oeeeeen.. del @0 i,

Firma de representante legal

Firma del investigador
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Anexo 3

DOCUMENTO DE ASENTIMIENTO DEL PROYECTO: “POLITERAPIA EN NINOS
Y ADOLESCENTES HOSPITALIZADOS EN CUIDADOS MODERADOS DEL
HOSPITAL PEDIATRICO C.H.P.R. JULIO-SETIEMBRE 2019.”

Autores: Barrios A, Barvios S, Belrens H, Bentos-Pereira C, Di Catterina X.

Tutoras: Prof. Adj. Dra. Lucia Manrente vy Prof. Dra. Loreley Garcia.

Hospital Pediatrico Centro Hospitalario Pereira Rossell. Facultad de Medicina. Universidad de
la Republica (UdelaR).
Te invitamos a participar en el estudio “Politerapia en nifios y adolescentes hospitalizados en
cuidados moderados del Hospital Pediatrico C.H.P.R. Julio-setiembre 2019,
Este estudio tiene como objetivo describir cudntos nifos y adolescentes (entre 2 y 15 afios), de
los que estin ingresados en las salas de cuidados moderados del Hospital Pediatrico Centro
Hospitalario Pereira Rossell toman dos o més firmacos a largo plazo.
Si accedes a participar, se te realizard una encuesta de 7 preguntas con un tiempo estimado de
10 minutos y se podri acceder a tu historia recabar ciertos datos que no se logren determinar
mediante la encuesta,
Este estudio no conlleva riesgos ni beneficios directos para ti. No determinard un cambio en el
tratamiento que se encuentra recibiendo. No recibirdan ninguna remuneracion o compensacion
especial por participar. Tampoco involucrard ningin costo econdmico.
Tu participacion es voluntaria y podra retirarse del estudio en cualquier momento que lo desees,
sin tener que dar explicaciones al respecto. No habrd ningdn tipo de sancion o represalia.
Recibirds una copia del presente documento firmado.
El proceso serd estrictamente confidencial y tus datos serdn utilizados solamente por el equipo
investigador y a los efectos de este trabajo. Sus nombres no seran utilizados en ningun informe
cuando los resultados de la investigacion sean publicados. Si accedes a participar, tus

cuidadores no tendrdn acceso a tus respuestas si no lo deseas.

Si deseas contactarte con el equipo investigador puedes hacerlo a través del nimero 27097690,
solicitando comunicarse con la Prof. Adj. De Pediatria Dra. Lucia Maurente y Prof. Agda. Dra.
Loreley Garcia. También podras concurrir al Hospital Pedidtrico Centro Hospitalario Pereira
Rossell, en Bvar. Artigas 1550 (primer piso), Montevideo.

{21 SR . de nacionalidad.........oooiii .
asiento en mi participacion en el estudio “Politerapia en nifios y adolescentes hospitalizados en
cuidados moderados del Hospital Pediatrico C.H.P.R. Julio-setiembre 20197,

He leido el documento, entiendo las declaraciones contenidas en él y la necesidad de hacer
constar mi consentimiento para lo cual lo firmo libre y voluntariamente, recibiendo en el acto

copia de este documento ya firmado.

Montevideo, ............. diesiinaing del afio ...oovvinniniinens
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