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RESUMEN

El uso de Inmunoglobulina intravenosa es incierto dentro de la practica clinica en
cuanto a las indicaciones aprobadas e indicaciones fuera de lo admitido por los
organismos reguladores, generando controversias sobre su uso adecuado
debido al elevado precio 'y limitado suministro en los hospitales. Frente a esta
situacion nuestro objetivo fue analizar la utilizacibn de inmunoglobulina
intravenosa en el Hospital Nacional Guillermo Almenara Irigoyen durante el
periodo de agosto de 2014 a julio de 2015, para conocer el consumo,
indicaciones, habitos de prescripcién y esquemas de tratamiento. Se empleé un
método de estudio descriptivo retrospectivo. Los materiales empleados fueron el
reporte de consumo de medicamentos, el sistema de gestién hospitalaria,
historias clinicas y se elaboré una ficha para la recoleccion de datos. Se
consumieron 1,657 unidades de IglV prescritas en 278 recetas médicas y el
costo total fue de S/ 987,737.70 para la atencidén de 67 pacientes. Los servicios
de hospitalizacion que atendieron mayor cantidad de pacientes fueron
emergencia (26.9%), medicina interna (19,4%), UCI-UCIN (13,4%) vy
reumatologia (11,9%). Se identificé 23 indicaciones y las indicaciones frecuentes
fueron Purpura Trombocitopénica Idiopatica (D69.3) en 25%, Sindrome de
Guillen-Barré (G61.0) en 21% y Enfermedad de Kawasaki (M30.3) en 7,5%. La
relacion diagnéstico-tratamiento en prescripciones médicas fue de 52,2%. Los
esquemas de tratamiento mas frecuentes fueron de 0,4g/kg/d por cinco dias
(47,8%), seguida de 1g/kg/d por dos a cinco dias (23,9%) y 1g/kg/d por un dia
(17,9%). La evolucioén terapéutica de los pacientes fue favorable en 83,6% de los
casos.

Palabras clave: Inmunoglobulina intravenosa, estudio de utilizacion de
medicamentos.



.  INTRODUCCION

Los preparados de inmunoglobulinas empezaron a utilizarse con fines
terapéuticos en la década de los 50, en concreto como terapia sustitutiva en
nifios con inmunodeficiencias primarias.’ Sin embargo, no fue hasta hace unos
30 anos cuando los avances tecnolégicos en el fraccionamiento del plasma
permitieron el desarrollo de suspensiones de inmunoglobulina tipo G
monoméricas aptas para su administracién intravenosa.? Hoy en dia el 47,6% del
plasma recolectado se destina a la produccién de inmunoglobulinas polivalentes,
siendo el principal producto en el mercado mundial de hemoderivados.>*

La Inmunoglobulina intravenosa (IglV) tiene actividad antigena e
inmunomoduladora, su uso se ha convertido en una importante opcion
terapéutica en diversas indicaciones clinicas, ademas de las ya mencionadas
inmunodeficiencias primarias, los preparados de IglV se emplean en numerosas
patologias como los procesos autoinmunes e inflamatorios agudos. En particular,
es muy importante tener presente que en los pacientes con inmunodeficiencias,
la IglV sigue constituyendo la tnica opcién de tratamiento y que en ciertos casos
puede salvarles la vida, por lo que nunca debe comprometerse su suministro
para tales pacientes, ni siquiera en situaciones de desabastecimiento. °

En el Perl, como en muchos otros paises del mundo, existe inequidad en el
acceso a los medicamentos, situacion que se agrava por los niveles de pobreza
que aun persisten en nuestra poblacion. Sin embargo, aun cuando la poblacién
acceda a los medicamentos, se ha constado que existe un uso inadecuado de
ellos, lo cual tiene serias consecuencias médicas, sociales y econémicas. °

En cuanto al uso de IglV existe una gran controversia por su seguridad, elevado
costo, riesgo de efectos adversos, y sobre situaciones en las que la eficacia del
tratamiento no ha sido determinada,” a la par que su prescripcion en

indicaciones no aprobadas se extiende a casi todas las especialidades médicas.?



A través un estudio de utilizacion de medicamentos se puede analizar cuales son

los patrones, perfiles y otras caracteristicas de la prescripcidn, la dispensacion,

el consumo de IglV en la practica clinica actual.”

Objetivo general

Analizar la utilizacién de inmunoglobulina intravenosa (IglV) en el Hospital

Nacional Guillermo Almenara Irigoyen (HNGAI) durante el periodo de agosto de
2014 a julio de 2015. Ayacucho 2016.

Objetivos especificos

Determinar el consumo cuali-cuantitativo y costos de la utilizacién de IglV en
el HNGAI.

Identificar |las indicaciones médicas en las que se utiliza IglV en el HNGAI
Determinar los habitos de prescripcion médica tomando en cuenta la relacion
diagnéstico — tratamiento aprobado.

Describir los esquemas de tratamiento (dosis y duracién de tratamiento)

Conocer la evolucion terapéutica de los pacientes tratados con IglV.



. MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes

En Nueva Zelanda se estudio la utilizacién de IglV con el objetivo de identificar
las enfermedades tratadas y establecer las diferencias regionales de las pautas
terapéuticas. El disefio empleado fue retrospectivo y abarco un periodo de seis
meses. Se reporta 455 episodios de tratamiento y la enfermedad mas frecuente
fue la inmunodeficiencia primaria. La tasa de prescripcion fue 100,5 g/1000
poblacién en la capital y costa mientras que 8,8 g/1000 poblacién en Nelson —
Marlborough. Se concluyé que hay una gran diferencia de la prescripcién entre la
capital y las regiones®

En Australia se evalué el uso IglV en la practica clinica en dos hospitales
docentes con el objetivo de conocer el consumo y la conducta de la practica
clinica, mediante un método descriptivo de disefio prospectivo por un periodo de
seis meses. Se identificaron 165 pacientes que recibieron un total de 24,251 g
de IglV (aproximadamente 147 g por paciente) para 36 diagnésticos distintos de
los cuales las especialidades clinicas inmunologia, hematologia y neurologia
contaban con un 92,9% del total de prescripciones.®

En Espaiia se estudio el uso de IglV con el objetivo de evaluar las indicaciones y
el impacto en el coste farmacolégico. Se empleé un método descriptivo de
disefio prospectivo y multicéntrico en 13 hospitales de tercer nivel durante un
periodo de tres meses. Se identificaron 554 pacientes y un total de 1,287
prescripciones. El 74% eran indicaciones autorizadas, 11% indicaciones no
autorizadas pero avaladas por literatura cientifica y 15% para indicaciones no
recomendadas, representando un costo de €2,636.20; €5,262.10 y €3,555.80 por
tratamiento de un paciente respectivamente ademas el estudio concluyé que hay
una gran variabilidad de las prescripciones entre los hospitales siendo necesario

realizar consensos de uso para mejorar su uso.'



En Bélgica se estudid el uso de IglV con el objetivo de conocer la adecuacién de
las indicaciones por un periodo de un afo. Se reporta que 9,629 pacientes
recibieron tratamiento con IglV y represent6 el 17% del gasto de los hospitales,
ademas el uso fue sobre 50 - 60% en indicaciones aprobadas mientras que 40 -
50% eran indicaciones off-label." '
Otro estudio en Bélgica evalud el uso de IglV en adultos con la finalidad de
conocer las indicaciones. Se empleé un método descriptivo de disefio
prospectivo con una duracién de doce meses. Reportan 122 pacientes tratados
de los cuales 36 recibieron tratamiento para deficiencia de anticuerpos, 20
pacientes para Guillen-Barré, 19 para leucemia linfoide y mielomas multiples, 47
para trasplante (riidon, pulmén y corazén) y diez pacientes para purpura
trombocitopénica idiopatica como tratamiento de inmunomodulacién. '

En Francia se estudié el uso IglV en la practica clinica de tres hospitales durante
un periodo de seis meses con el objetivo de determinar el consumo, identificar
las indicaciones y evaluar su uso apropiado. Se registraron 2,802
administraciones correspondientes a un total de 76,780 g de IgiV. Un total de
435 pacientes recibieron tratamiento con IglV mientras que las indicaciones mas
frecuentes fueron la neuropatia motora focal (11%), poliradiculopatia
desmielinizante inflamatoria crénica (10,2%), dermatomiositis corticoresistente
(10,2%), trombocitopenia autoinmune (9,9%) e inmunodeficiencias primarias
(9,1%), en concordancia con las recomendaciones francesas el 70% del uso de
IglV fue para indicaciones admitidas, 9% para indicaciones para ser evaluadas y
18% para indicaciones injustificables segin The French Health Products
Agency."

En Espafia se evaluaron las indicaciones y costes médicos de IglV en nifos,
adolescentes y adultos. Se identifico 5,753 pacientes con terapia de IglV, siendo
82,7% pacientes adultos y el 17,3% entre nifios y adolescentes. Se encontré que
la mayor proporcion de indicaciones fue la terapia de remplazo seguida de
terapia de inmunomodulacién y en menor cantidad trasplante de médula ésea,
ademas el costo del tratamiento farmacolégico en adultos fue aproximadamente
tres veces mas que en los adolescentes y nifios. Los costos médicos por el uso
de IglV fueron de 91,8 millones de euros del cual el 94% correspondia
directamente a la compra del medicamento. Concluyeron que para hacer una |
correcta eleccion del tratamiento con IglV depende en gran medida de la
evaluacion de las caracteristicas individuales de los pacientes asi como
consideraciones respecto a los costos que involucraba.™



2.2 Marco conceptual

2.2.1 Anticuerpos

Los anticuerpos, también conocidos como inmunoglobulinas (abreviado Ig) son
glicoproteinas del tipo gamma globulina. Pueden encontrarse de forma soluble
en la sangre y son empleados por el sistema inmunitario para identificar y
neutralizar elementos extrafios tales como bacterias, virus o parasitos. Se
conocen cinco clases diferentes de inmunoglobulinas: IgA, IgE, IgD, IgG, IgM,
mientras que la IgG presenta otras cuatro subclases."

2.2.2 Diagnéstico

Parte de la medicina que tiene como objetivo identificar una enfermedad
basandose en los sintomas que presenta el paciente, el historial clinico y los
examenes complementarios.™

2.2.3 Dosis

Cantidad de principio activo de un medicamento expresada en unidades de
volumen o peso en funcién de la presentacién, que se administrara de una vez,
también es la cantidad de farmaco activa. *°

2.2.4 Esquema de tratamiento (o pauta terapéutica)

Este término comprende la dosis, via de administracion, frecuencia, intervalo de
dosis y duracién de tratamiento con un medicamento.”

2.2.5 Estudio de utilizacion de medicamentos

Son estudios que describen la comercializacion, distribuciéon y uso de farmacos
en una sociedad, con énfasis especial en las consecuencias médicas, sociales y
econémicas resultantes.’

2.2.6 Estudio descriptivo

Es aquel estudio en que la informacion es recolectada sin cambiar el entorno.
Incluyen estudios de observacién de personas en un ambiente o estudios que
implican la recoleccion de informacién utilizando registros existentes '

2.2.7 Ficha técnica

Es el documento oficial de informacion de un medicamento elaborada por la
compaiiia farmacéutica que lo comercializa en un pais determinado y que ha de
ser evaluada y aprobada por las autoridades sanitarias."”

2.2.8 Hemoderivado

Medicamento, cuyo principio activo se obtiene del plasma de donantes humanos
sanos, a través de un proceso tecnolégico de fraccionamiento y purificaciéon

adecuado.®



2.2.9 Historia Clinica

La historia clinica es un documento valido desde el punto de vista clinico y legal,
que recoge informacion de tipo asistencial, preventivo y social.”®

2.2.10 Hoja de recogida de datos

Matriz en la que se consignan de manera sistematica y estructura las variables
recogidas a los largo de un estudio.”

2.2.11 Indicacion off-Label

Es la prescripcion de un farmaco en una manera diferente a la aprobada por la
agencia reguladora."”

2.2.12 Indicacion médica

Signo o sintoma para las que resulta apropiado un tratamiento o medicamento.'®

2.2.13 Inmunodeficiencia

Es un estado patolégico en el que el sistema inmunitario no cumple con el papel
de proteccion que le corresponde dejando al organismo vulnerable a infeccioneé.
Se caracteriza por la disminucién funcional de linfocitos B y T, de los productos
de su biosintesis o de alguna de sus actividades especificas.'®

2.2.14 Petitorio farmacolégico

Es el instrumento técnico que contiene los medicamentos considerados
indispensables eficaces y seguros para atender las necesidades de los
a'segurados y de sus derechos habientes.”

2.2.15 Prescripcion

La prescripcion médica es el resultado de un proceso légico-deductivo mediante
el cual el prescriptor, a partir del conocimiento adquirido, escucha el relato de
sintomas del paciente, realiza un examen en busca de signos, concluye en una
orientacion diagnéstica y toma una decision terapéutica.””

2.2.16 Reporte de consumo de medicamentos

Es el registro virtual o fisico de la dispensacién de medicamentos.?

2.2.17 Sistema de gestion hospitalaria

Es un programa informatico que permite administrar los servicios asistenciales
prestados a los pacientes.?

2.3 Bases tedricas

2.3.1 Inmunoglobulina intravenosa

A. Clasificacion

JO6BA: inmunoglobulinas humanas normales para administracion intravenosa.?



B. Origen

El plasma contiene un gran nimero de proteinas, cada una de las cuales realiza

una funcién especifica. El trabajo llevado a cabo a finales de 1930 por el Dr.

Edwin Cohn y sus asociados de la Universidad de Harvard establecié un proceso

por el cual las principales proteinas dentro de plasma pddrian ser precipitadas

selectivamente.?*

La inmunoglobulina intravenosa o también conocida como inmunoglobulina

humana normal es un concentrado de inmunoglobulinas, principalmente 1gG,

procedente de la mezcla de plasma humano (existen diferencias entre los
preparados y variabilidad inter lote).Z

Los requisitos actuales de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) para

garantizar la calidad de un preparado de inmunoglobulina intravenosa para uso

en humanos son:

o EIl plasma debe recolectarse de un minimo de 10,000 donadores voluntarios
sanos, idealmente de 5,000 - 10,000 a fin de asegurar la alta concentracion y
diversidad adecuada de anticuerpos contra agentes infecciosos y toxinas.

« El producto debe estar libre de procalicreina, cininas, plasmina, agregados de
proteinas y conservadores.

¢ Mantener un rango normal de subclases de IgG y tener un amplio espectro de
anticuerpos, sobre todo contra tétanos y sarampién.

e Cumplir con los siguientes requisitos de bioseguridad: provenir de plasma de
donadores sanos; el plasma debe tamizarse para alanina aminotransferasas,
antigenos contra hepatitis B, hepatitis C, VIH y VDRL-.

e Incluir técnicas de inactivacién viral (fraccionamiento de Cohn), tratamiento
con derivados de acido propidnico, (B-propiolactona que disminuye la carga
de VIH y hepatitis B), pH bajo (alrededor de cuatro), tratamiento enzimatico
con pepsina, pasteurizacién y uso de detergentes solventes que inactivan el
virus con envoltura lipidica, como el de la hepatitis C.

e El preparado contiene entre 5-15% de inmunoglobulinas de las cuales el 85%
es IgG, 10% es IgM y 5% es IgA, aunque se encuentran presentes otras
proteinas del suero en cantidades de trazas.?

C. Manufactura

El 47,6% del plasma recolectado es destinado a la produccion de

inmunoglobulinas, generando un rendimiento de produccioén de 4,5 g por litro de

plasma. *



D. Propiedades farmacodinamicas

a) Actividad antigena especifica

Se calcula que la IglV posee anticuerpos con 10 mil millones de especificidades

diferentes, las cuales cumplen funciones de:

e Opsonizacién.

e Neutralizacion.

e Activaciéon del complemento.?>?

b) Actividad inmunomoduladora

~ Comprende acciones en:

» Antiidiotipo: bloquea el sitio activo de los anticuerpos.

e Células B: anticuerpos contra CD5 (células productoras de auto-anticuerpo
natural), inactivaciéon de produccion de auto-anticuerpo al saturar receptores
de superficie.

e Células T: anticuerpos contra TCR, HLA-I (ligando de molécula de adhesién),
contra super antigenos, moléculas solubles inhibitorias (HLA-I HLA-Il, CD4,
alteracién o bloqueo de apoptosis).

» Citosinas: anticuerpos anti-IL1, INF-y, TGF-B y efecto protector contra dafio
de FNT-a.

e Complemento: bloqueo de union de C1, C3b y C4b al saturar receptores CR1
y CR3 de fagocitos.

* Receptores de glucocorticoesteroides: por incremento de su actividad con
mayor supresion de linfocitos activados.

» Receptores fagociticos con un bloqueo transitorio en células fagociticas y de
los receptores FCRN, que al unirse evitan su degradacién en el lisosoma a fin
de ser nuevamente liberados y continuar con sus efectos.>®

c) Otras funciones

* Anticuerpos agonistas y bloqueadores contra el CDS5, a través del enlace de
células T y células B en la apoptosis in vitro.

e Interferencia de la interaccion célula-célula, matriz-célula, incluyendo
leucocitos y plaquetas.?

E. Propiedades farmacocinéticas

La biodisponibilidad de la inmunoglobulina humana normal es inmediata y

completa, su semivida biolégica es de tres a seis semanas y su cinética de

eliminacién de primer orden.?



Se distribuye relativamente rapido por el plasma y el fluido extravascular,
alcanzandose el equilibrio entre los compartimiento intra y extravascular después
de aproximadamente 3-5 dias. La concentracion sérica de IgG disminuye al 50%
de su pico inicial a la semana de su administracion. La farmacocinética de la IglV
presenta una elevada variabilidad inter e intradividual.?®

La mayoria de anticuerpos al no encontrar su antigeno diana especifico son
finalmente degradados y eliminados de la circulacién por excrecién renal.”®

F. Indicaciones

La indicacién basica de los preparados de IglV es cubrir las necesidades de
cualquier patologia donde hay cifras bajas de IgG para evitar infecciones graves
y de repeticion, asi como de inmunomodular la respuesta inmunolégica.*

G. Dosis

e 0,2-0,4g/kg/d por cinco dias.

e 1-2g/kg dosis unica. #***'

H. Contraindicaciones

En caso de la presencia de anticuerpos especificos de IgE contra la IgA por el
riesgo de anafilaxia en los pacientes.”

I. Modo de conservacion

Se debe mantener en refrigeracién aproximadamente entre 2 — 8 °C.%*

J. Modo de administracion

La administracion se hace con el producto a temperatura ambiente. Se
administra inicialmente por infusién intravenosa lenta usualmente a 0,5mg/kg/min
hasta 8mg/kg/min, la velocidad de infusion maxima debe ser de 32mg/kg/min a
fin de minimizar la vasodilatacién, la tasa se incrementa gradualmente después
de 15 a 30 minutos de acuerdo con la tolerancia del paciente.®'*®

K. Reacciones adversas medicamentosas

Ocurren de los 30 a 60 minutos posteriores al inicio de la infusién, parecen
depender de la tasa de infusion y no de la dosis total administrada. Las
reacciones adversas medicamentosas mas frecuentes son: dolor de espalda,
cefalea, dolor de articulaciones o musculos, sensacién general de malestar,
calambres en las piernas, sarpullido, diaforesis, enrojecimiento de la cara y
vémitos.?%%2

2.3.2 Estudios de utilizacion de medicamentos

Un comité de expertos de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) definié los

estudios de utilizacion de medicamentos (EUM) como aquellos que tienen como



objetivo el analisis de la comercializacién, distribucién, prescripcion y uso de los
medicamentos en una sociedad, con acento especial sobre las consecuencias
médicas, sociales y econémicas resultantes.®

Son aquellos estudios descriptivos con los que se pretende determinar cuales
son los patrones, perfiles y otras caracteristicas de la oferta, la prescripcion, la
dispensacién, el consumo, el cumplimiento terapéutico y cualquier otra faceta
relacionada con los medicamentos en una poblacién determinada, con el
objetivo de conseguir, mediante el andlisis de los mismos, su uso racional.*

Los EUM pueden clasificarse de diversas maneras en funcién de si su objetivo
es obtener informacion cuantitativa (cantidad de medicamento vendido, prescrito
dispensado o consumido) o cualitativo (calidad terapéutica del medicamento
vendido, prescrito, dispensado o consumido). Los EUM también se clasifican de
la siguiente manera:

A. Estudios de consumo

Estudian los medicamentos que se utilizan y en qué cantidad.

B. Estudios prescripciéon-indicacion

Describen las indicaciones en las que se utiliza un determinado farmaco o grupo
de farmacos.

C. Estudios indicacion-prescripcion

Describen los farmacos utilizados en una determinada indicacién o grupo de
indicaciones.

D. Estudios sobre pauta terapéutica

Describen las caracteristicas de utilizacion practica de los medicamentos.

E. Estudios de factores que condicionan los habitos de utilizacién
Describen caracteristicas de los prescriptores, dispensadores, pacientes o de
otros elementos vinculados con los medicamentos y su relacion con los habitos
de utilizacion de los mismos.

F. Estudios de consecuencias practicas de la utilizacién

Describen beneficios, reacciones adversas o costes derivados del tratamiento
farmacolégico.

Debe sefialarse que frecuentemente un estudio concreto puede analizar varios
de los elementos citados.” 'A‘

2.3.3 Uso fuera de lo especificado en la ficha técnica (Off label)

El documento oficial de informacién de un medicamento es su ficha técnica,
elaborada por la compafiia farmacéutica que lo comercializa en un pais
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determinado y que ha de ser evaluada y aprobada por las autoridades sanitarias.
La informacion contenida guarda una relacién coherente con los resultados de
los estudios farmacologicos y clinicos presentados en los documentos de
registro. Por lo tanto, el uso de estos medicamentos bajo condiciones que se
describen en la ficha técnica asegura su eficacia, seguridad y calidad han sido
evaluadas cientificamente. Esto hace que un medicamento solo deberia
utilizarse idealmente bajo las indicaciones terapéuticas indicadas en su ficha
técnica.*

De esta definicibn se desprende que dicho uso contempla al menos tres

circunstancias diferentes:

¢ Uso del farmaco en un indicacidén totalmente distinta a la aprobada en ficha
técnica.

» Uso del farmaco en la misma indicacién aprobada pero en distintos subgrupos
de pacientes (pacientes pediatricos o mujeres embarazadas).

e Uso del farmaco en condiciones distintas a las aprobadas, por ejemplo, a
mayor o menor dosis, una duracion de tratamiento distinta, o por una via de
administracion diferente de la autorizada.®’

2.3.4 Petitorio farmacologico EsSalud

Es el instrumento técnico institucional que se emplea en la Seguridad Social del

Pert para promover el uso racional de medicamentos en todos sus centros

asistenciales. Los comités farmacoldgicos a través del petitorio farmacolégico

aprueban el uso de IglV en los siguientes diagnésticos:

e Agammaglobulinemia (D80.0).

o Enfermedad de Kawasaki (M30.3).

e Necrolisis epidérmica téxica (L51.2) o Sindrome de Stevens Johnson (L51.1)

o Pénfigo vulgar (L10).

* Prevencion de infecciones en trasplante de medula dsea (Z94.8).

e Purpura trombocitopénica idiopatica (D69.3).

e Sindrome de Guillen-Barré (G61.0).%

2.3.5 Relacion diagnéstico — tratamiento aprobado

Es la relacién de la indicacién aprobada de un farmaco (relacion total) y el uso

del farmaco en una indicacion totalmente distinta a la aprobada (relacién nula)

por la ficha técnica o institucién reguladora.
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2.3.6 Marco legal

El Ministerio de Salud del Peru, dentro de los lineamientos de la actual politica
sectorial RM N° 1240-2004/MINSA. Ha establecido la seleccion racional, sistema
de suministro y uso racional de medicamentos, asi como la promocién de su uso
racional como parte de los lineamientos de la politica nacional de
medicamentos.*

El documento técnico petitorio tnico de medicamentos esenciales del ministerio
de salud, aprobado con RM N° 399-2015/MINSA, tiene por finalidad regular la
prescripcion, dispensacion, adquisicion y utilizacion de medicamentos en todos
los establecimientos en los servicios asistenciales y el acceso de la poblacién a
ellos, para contribuir a la eficiencia en el gasto farmacéutico y promover de esta
manera el uso racional de medicamentos.*®
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l. MATERIALES Y METODOS

3.1 Area de estudio

Hospital Nacional Guillermo Almenara Irigoyen (HNGAI) - EsSalud

3.2 Materiales

« Ficha de recoleccion de datos.

e Historias clinicas.

¢ Reporte de consumo de medicamentos.

e Sistema de gestion hospitalaria.

3.3 Poblacion

Historias clinicas de pacientes hospitalizados en el HNGAI que recibieron
tratamiento con IglV.

3.4 Muestra

67 historias clinicas de pacientes que recibieron tratamiento con IglV durante el
periodo de agosto de 2014 a julio de 2015

3.4.1 Criterios de seleccion de la muestra

A. Criterios de inclusion

Historia clinicas de pacientes que recibieron tratamiento con IglV en el HNGAI en
el periodo comprendidé entre agosto de 2014 a julio de 2015.

B. Criterios de exclusion

Historias clinicas que no estuvieron disponibles para efectuar su analisis.

3.4.2 Tipo de muestreo

¢ No probabilistico.

e A conveniencia.

3.5 Meétodo instrumental para la recoleccion de datos

» Observacion.

e Analisis documental.
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3.6 Procedimiento para la recolecciéon de datos

3.6.1 Estudio de consumo cuali-cuantativo y costos

[ ]

Se recurrié a informatica del Servicio de Farmacia para tener acceso al
sistema de gestion hospitalaria del HNGAI y obtener el reporte de consumo
de medicamentos (IglV) del periodo agosto de 2014 hasta julio de 2015.

A partir del reporte de consumo de medicamentos se disefid una base de
datos para registrar consumo de IglV: Apellidos y nombres del paciente, fecha
de atencién en farmacia, recetas prescritas, unidades dispensadas, servicio
hospitalario de prescripcién y costo por atencion.

3.6.2 Estudio de los habitos de prescripcién, pauta - esquema de

tratamiento y evolucion terapéutica
Se solicité autorizacién a la oficina de capacitacion del hospital para la
revision de historias clinicas de pacientes que figuraban en el reporte de
consumo de medicamentos.
Se disefidé una ficha de recoleccion de datos, la cual se valido a través de una
prueba piloto con diez historias clinicas.
La revisioén las historias clinicas se realizd en el Servicio de Archivo del
hospital.
En la historia clinica se analiz6 el informe de hospitalizacién, evolucion diaria
por el médico, hoja terapéutica de prescripcion, KARDEX de enfermeria y
orden de alta.
La informacion se recogié de forma ordenada en la ficha de recoleccion de
datos.
Se completé la base de datos previamente disefiada con la siguiente
informacién: indicacion, adherencia al petitorio farmacolégico, dosis, duracién
del tratamiento, duracién del tratamiento y evolucién tefapéutica.

3.7 Metodologia
3.7.1 Determinacion del consumo cuali-cuantitativo y costos

A partir del reporte de consumo de medicamentos e historias clinicas:

Nimero de pacientes: total de pacientes atendidos entre el periodo agosto
2014 a julio 2015.

Nimero de recetas médicas: total de recetas médicas prescritas entre el
periodo agosto 2014 a julio 2015.

Servicio hospitalario: todos los servicios hospitalarios de atencién y
prescripcion.
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e Unidades consumidas: total de unidades de IglV consumidas entre el periodo
agosto 2014 a julio 2015. '

o Costos por la atencién: total del costo por el consumo de IglV entre el periodo
agosto 2014 a julio 2015.

3.7.2 Descripcion de las caracteristicas demograficas de la muestra

Distribucién del grupo etario y sexo, registrado en la historia clinica de los

pacientes que recibieron IglV.

3.7.3 Identificacion de las indicaciones

A partir del diagnéstico principal del paciente que figura en la historia clinica.

3.7.4 Determinacion de la relacion diagnéstico — tratamiento aprobado

e Relacion total: cuando la indicacién para la cual se prescribe IglV corresponde
a las indicaciones aprobadas por el petitorio farmacolégico EsSalud.

e Relacion nula: cuando no existe relaciéon entre la indicacion para la cual se
prescribe IglV y las indicaciones aprobadas por el petitorio farmacolégico
EsSalud.

3.7.5 Descripcion de los esquemas de tratamiento

Distribucion de los esquemas de tratamiento (dosis y duracién de tratamiento).

3.7.6 Evolucion terapéutica

Se analizara la historia clinica en relacién a evolucién clinica y nota de alta:

« Buena Evolucion: esta referida a la mejoria significativa de algunos rasgos de
la enfermedad y mejoria clinica.

e Evolucién Indeterminada: esta referida a la evolucién estacionaria o ligera
mejoria de los rasgos de la enfermedad del paciente.

3.8 Tipo de investigacion

Descriptivo retrospectivo.

3.9 ANALISIS DE DATOS

Estadistica descriptiva. Se utilizd el programa Microsoft Office Excel 2013.7%%
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IV. RESULTADOS
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Tabla 1. Consumo cuali-cuantitativo y costos de utilizacion de IglV en el HNGAI
durante el periodo de agosto de 2014 a julio de 2015.

Pacientes
Servicio de hospitalizacion i o Recetas Unidades Co;t g
A A
Emergencia 18 26,9 70 461 274,802.10
Medicina Interna 13 19,4 53 383 228,306.30
UCI - UCIN 9 134 41 223 132,930.30
Reumatologia 8 11,9 68 246 146,640.60
Otros™ 8 11,9 14 134 79,877.40
Clinica pediatrica 6 8,9 18 85 50,668.50
Hematologia clinica 5 7,5 14 125 74,512.50
Total 67 100,0 278 1,657 987,737.70

*Cirugia, geriatria, neutro-traumatologia, obstetricia, urologia y ortopedia-trauma.
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Tabla 2. Grupo etario y sexo de los pacientes que recibieron tratamiento con IgiV
en el HNGAI durante el periodo de agosto de 2014 a julio de 2015.

p— Masculino Femenino Tkl %
N° % N° %

1-13 13 19,4 6 9,0 19 28,4
14-26 0 0,0 7 10,4 7 10,4
27-39 6 9,0 8 11,9 14 20,9
40-52 2 3,0 6 9,0 8 11,9
53-65 3 4.5 5 7.5 8 11,9
66-78 5 7.5 3 45 8 11,9
79-91 1 1,5 2 3,0 3 45
Total 30 448 37 55,2 67 100,0
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Figura 1. Indicaciones médicas de IglV en pacientes hospitalizados en el HNGAI

durante el periodo de agosto de 2014 a julio de 2015.
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. mRelacion total mRelacién nula

Figura 2. Relacién diagnéstico — tratamiento en prescripciones médicas de IglV
en pacientes hospitalizados en el HNGAI durante el periodo de agosto de 2014 a
julio de 2015.

21



= 0.4g/kg/d por cinco dias m 1/kg/d por un dia m 1/kg/d por dos a cinco dias
m 2g/kg/d por un dia ®m2g/kg/d por cinco dias

Figura 3. Esquemas de tratamiento con IglV de pacientes hospitalizados en el
HNGAI durante el periodo de agosto de 2014 a julio de 2015.
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mBuena evoluciéon M Evolucién indeterminada

Figura 4. Evolucién terapéutica de pacientes que recibieron tratamiento con IglV

en el HNGAI durante el periodo de agosto de 2014 a julio de 2015.
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V. DISCUSION

El presente estudio representa el primer analisis sobre la utilizacion de IglV en el
Pert, realizado en un hospital de alta complejidad, a partir del reporte de
consumo de medicamentos y la informacién de las historias clinicas de pacientes
hospitalizados en los diferentes servicios del centro asistencial.

Al analizar los datos del consumo cuali-cuantitativo y costos (Tabla 1) se
desprende que durante un periodo de doce meses se atendieron 67 pacientes a
los que se les prescribié 1,657 unidades IglV en 278 recetas médicas. Ademas el
costo por unidad de IglV fue de S/ 596.10 lo cual generé un gasto hospitalario de
S/987,737.70.

Cabe mencionar que la atencién farmacéutica en este establecimiento se basa
en él sistema de dispensacion en dosis unitaria, desde su implementacion en
1993, es decir que la prescripcion médica se realiza a diario por paciente,
independientemente del servicio donde se encuentre hospitalizado.*

Un aspecto importante a considerar es que para la produccion de IglV requiere
plasma de miles de donadores sanos,'® pero en el Peru las donaciones de
sangre apenas cubren la demanda (plasma, plaquetas, paquete globular, etc.) de
los hospitales nacionales,*' mientras que en Australia, Estados Unidos o Canada
existe un elevado porcentaje de donaciones y bancos de sangre dedicados a
proveer plasma a los laboratorios farmacéuticos, los cuales producen
hemoderivados.?*

En este contexto, los servicios de salud de nuestro pais importan IglV, ademas el
elevado costo por el uso del medicamento se justifica porque el HNGAI es un
centro asistencial de gran complejidad que atiende a pacientes locales y
referidos de las diferentes regiones del pais.*'

Nuestros datos concuerdan con el reporte del balance econdémico de

medicamentos de alto costo (hemoderivados, medicamentos biolégicos y
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oncoldgicos) de la Seguridad Social de Pert del 2015 que determiné que la Red
Almenara consumi6 el 19,4% de IglV adquirida.*’

Un reporte sobre el uso de IglV en el 2014 describe que Australia, Canada,
Francia, Suecia y Espafa son los paises de mayor consumo de IglV.
Particularmente en Canada el consumo aumenté en 6% desde el 2014 al 2015.%
Considerando esta situacién el Grupo Espariol de Medicamentos Hemoderivados
sugiere optimizar las dosis de IglV para amortizar el costo por el consumo de
IgIv.®

Un andlisis de mercado de hemoderivados reporta que el consumo mundial de
IglV aumenta en 7,7% cada afio y se mantendra asi hasta el 2020.*

Los estudios de consumo de medicamentos emplean una unidad técnica de
medida internacional denominada dosis diaria definida (DDD) que es la dosis
diaria media cuando se usa un farmaco en su indicacién principal.”*** En la
actualidad la OMS aun no ha establecido DDD de IgIV.*

Diversos estudios internacionales describen el consumo IglV como:

10,14

gramos/poblacién,®  gramos  total/anual,®'**“®  prescripciones )

COStOS.11'14'47'48

Todos son indicadores validos de consumo pero estan sujetos a variacion en el
tiempo por lo que no es posible realizar comparaciones en este tépico con otros
estudios publicados.”*

Los servicios de hospitalizacion que atendieron mas pacientes fueron:
emergencia (26,9%), medicina interna (19,4%), UCI-UCIN (13,4%) vy
reumatologia (11,9%).

El area de emergencia, es aquel ambiente dependiente de un centro
hospitalario, donde se otorgan prestacion de salud durante las 24 horas del dia a
pacientes que demandan atencién inmediata. La situacion de emergencia es
alteracién subita y fortuita de la salud, que de no ser atendida de manera
inmediata, pone a una persona en grave riesgo de perder la vida, puede
conducir a la muerte o dejar secuelas invalidantes. Todo paciente que llega al
servicio de emergencia, debe ser admitido y atendido integralmente,
posteriormente se procedera a referirlo a otro servicio u otro centro asistencial si
el caso lo amerita. El ingreso de un paciente del servicio de emergencia a otro
servicio, se realiza previa coordinacién con el servicio destino, informandose
sobre la situacion del paciente y motivo de ingreso. Las especialidades médicas

de reumatologia y medicina interna atienden pacientes con enfermedades
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cronicas (inmunodeficiencias primarias y secundarias) que requieren terapia
sustitutiva con el objetivo de lograr niveles séricos de IgG normales para
disminuir el numero y severidad de infecciones y disminuir el uso de
antibiéticos.*

Nuestros resultados discrepan de lo reportado por estudios similares realizados
en Canad4, Australia y Arabia Saudita, los cuales coinciden y afirman que las
especialidades médicas de hematologia, neurologia e inmunologia son los
servicios de mayor atencién de pacientes que requieren IglV.%444°

A partir del andlisis de 67 historias clinicas se determindé que el 55,2% de
pacientes fueron del sexo femenino. (Tabla 2)

Este dato es cercano al 58,8% de una poblacién de 490 pacientes reportado por
un estudio sobre el impacto econémico de infecciones en pacientes con
inmunodeficiencias primarias (D84.9) que recibieron terapia con IglV en
Australia* y al 60,8% de 3,187 pacientes reportado por un estudio similar en
Estados Unidos.® Aun con estos resultados no podemos aseverar que los
pacientes del sexo femenino tienen mayor predisposicion a adquirir
inmunodeficiencias primarias que el sexo masculino porque hay otros estudios
estadisticos que reportan lo contrario.®'

En el anélisis del grupo etario (Tabla 2) se observa que el 28,4% de los
pacientes esta en el rango de 1 a 13 afios.

En 1981 se empled IglV para el tratamiento de inmunodeficiencias primarias,®
desde entonces hay una rapida expansion de su uso en nifios y neonatos por su
enorme potencial para tratar condiciones patolégicas asociadas a neurologia,
hematologia, reumatologia y dermatologia porque la IglV tiene menos efectos
secundarios que el uso de esteroides o agentes inmunosupresores.*?

Un andlisis demografico de pacientes con inmunodeficiencias primarias en
tratamiento con IglV reporté que el 67% de un total de 77,193 pacientes
estuvieron en el rango de 1-19 afios.”

Nuestro resultado es mayor al 17,3% de un total de 5,753 pacientes entre nifios
y adolescentes que determiné un estudio en Espafia, es menester mencionar
que dicho estudio no consideré neonatos y lactantes.™

Se identific6 23 indicaciones (Figura 1 y Anexo 6) destacando Purpura
Trombocitopénica Idiopatica (D69.3) 25%, Sindrome de Guillen-Barré (G61.0)
21% y Enfermedad de Kawasaki (M30.3) 7,5%.
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La primera linea de tratamiento de Parpura Trombocitopénica Idiopatica son los
glucocorticoides y en algunos casos IgIV.®

Esta bien documentado el hecho de que, en los adultos con Purpura
Trombocitopénica Idiopatica, la administracién de IglV produce un incremento
del nimero de plaquetas.??” Ademas, en diversos ensayos clinicos aleatorizados
multicéntricos se ha demostrado que en estos pacientes se consiguen mejores
resultados clinicos mediante la administraciéon de IglV a dosis altas que con el
uso de corticoides sistémicos.’

La administracion de grandes cantidades de IglV en Purpura Trombocitopénica
Idiopatica tiene efecto a corto y largo plazo en el aumento de la cantidad de
plaquetas. Al parecer, el de corto plazo ocurre por bloqueo de la Fc o por
inhibicién y reduccion de la fagocitosis, mientras que el efecto a largo plazo se
dirige contra idiotipos localizados en los anticuerpos GPlIb/llla.’

Consensos de expertos en el uso de inmunoglobulinas recomiendan administrar
IglV a pacientes con hemorragia persistente o potencialmente mortal y con un
recuento plaquetario bajo (< 20,000 a 30,000 de cuenta plaquetaria, sin
sangrado, incluso de 50,000 si hay algln tipo de sangrado).? También cuando la
intervencién quirdrgica, parto o cesarea es inminente.?*

Por otra parte, el uso de IglV esta justificado en los pacientes con hemorragias
que no responden al tratamiento con corticoides y cuando estas terapias son
inadecuadas.” En adultos la transfusion de plaquetas esta indicada en
situaciones de emergencia, debido a que produce una elevacién mas rapida del
recuento de plaquetas, aunque su beneficio es de corta duracién. Por ello, en
casos de menor urgencia pueden utilizarse IglV, corticoides intravenosos u otros
agentes inmunosupresores.®

En el Sindrome de Guillen Barré con discapacidad significativa, se recomienda
IglV o el recambio plasmatico (plasmaféresis).?* La IglV es un poco mas segura
que la plasmaféresis y mucho mas facil de administrar. De acuerdo a pruebas de
calidad moderada, el tratamiento combinado no es significativamente mas
efectiva que ninguno de estos por separado.*® El tratamiento debe iniciarse
cuanto antes, preferiblemente en las primeras dos semanas de evolucién con
sintomas leves que progresan y pacientes que requieren asistencia ventilatoria.’

Se han propuesto muchas razones posibles del efecto beneficioso de la IglV en
las enfermedades autoinmunes.?® Los mecanismos posibles incluye: el bloqueo

de los receptores Fc en los macréfagos que previenen el ataque dirigido al
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anticuerpo en la membrana de las células de Schwann y en la mielina; la
regulacion de los autoanticuerpos o las citosinas mediante los anticuerpos
anticitocina o antiidiotipicos; el aumento del receptor Fc gamma IIB inhibitorio y
las interferencias con la cascada del complemento o los efectos regulatorios
sobre las células T.**

La accién de IglV en la Enfermedad de Kawasaki consiste en: la neutralizacién,
aceleracion del catabolismo y supresion de la produccion de anticuerpos;
neutralizaciéon de los efectos del complemento, interferencia con los anticuerpos
de citotoxicidad celular inhibicion de las moléculas de adhesion, modulacion de
la proliferacion celular y la apoptosis, activacion de células T y restauracién del
balance TH1/TH2.? Ademéas se cuenta con suficiente evidencia cientifica,
procedente de meta andlisis y ensayos multicéntricos prospectivos, que avala la
administracion de IglV para reducir de forma significativa el desarrollo de
alteraciones arteriales coronarias 30 dias después del diagnéstico.*® El uso de
IgiV es el tratamiento de primera linea junto con aspirina. Este tratamiento
combinado reduce la incidencia de aneurismas.®"*

Esta comprobado que la IglV es eficaz para incrementar de manera especifica la
concentracion de anticuerpos IgG en las inmunodeficiencias, asimismo ayuda,
por su actividad antigeno especifica, a mejorar la opsonizacién, actia en el
complemento y disminuye el nimero y la gravedad de las infecciones.” La
indicacion es absoluta cuando existe una clara deficiencia cuantitativa de 1gG,
acompanada de infecciones recurrentes y evolucién natural de complicaciones a
largo plazo.*

En la etiopatogenia del Lupus Eritematoso Sistémico (M32), poliomiositis (M33.2)
y dermatomiositis (M33.0) participan mecanismos de autoinmunidad debido a los
anticuerpos del plasma de los pacientes. Los mecanismos implicados de IglV
son: la neutralizacion de anticuerpos para antigenos infecciosos, regulacién de la
red idiotipo-antidiotipo, bloqueo de receptores Fc en fagocitos, control de la
proliferacion de linfocitos T autorreactivos y de la produccion de linfocitos B que
originan anticuerpos, modulacién de la actividad de! sistema del complemento y
bloqueo de la activacién y acciones de citosinas proinflamatorias.?

La IglV estd recomendada en los pacientes con Miastenia Gravis (G70)
autoinmune asociada a crisis miasténicas cuando el tratamiento con corticoides
u otros agentes inmunosupresores ha fracaso o es inadecuado y cuando se '
requiera la hospitalizacién del enfermo a causa de la debilidad muscular.>* El
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mecanismo de accién implicado es la neutralizacion de anticuerpos patogénicos,
modulacién de respuestas de linfocitos B y aporte de anticuerpos contra IL-6 y
FNT-a. Ademas, la IglV disminuye la sintesis de otras citosinas proinflamatorias
e inhibe la expansion policlonal.? Una alternativa al tratamiento con IglV es Ia
plasmaféresis. 5?45

En New York durante el 2013 se identificaron 138,847 pacientes con
inmunodeficiencias primarias de los cuales el 12,4% recibieron tratamiento con
inmunoglobulinas intravenosas.*

Los resultados obtenidos son similares a los reportados en Canada sobre el uso
de IglV en The Massachusetts General Hospital y por otra parte se observa una
ligera diferencia con los resultados de una auditoria en diversos hospitales
provinciales Canadienses que determiné un 17,3% de pacientes con indicacién
para Purpura Trombocitopénica Idiopatica y se diferencia de nuestro estudio al
determinar que la segunda indicaciéon fue Inmunodeficiencia Primaria
(14,9%).4448

La relacién diagnéstico - tratamiento aprobado (Figura 2) fue de 52,2%.En base
a estos resultados podemos afirmar que existe un gran habito de prescripcion
médica de IglV en indicaciones off-label.

El uso de medicamentos en indicaciones off-/abel es comtn en la practica clinica
hospitalaria y su aplicacién deberia ir unida al seguimiento de un protocolo
terapéutico asistencial y al cumplimiento de un procedimiento que garantice la
informacién y el consentimiento informado del paciente.*®

Por otra parte, el uso de farmacos off-/abel puede hacer entrar en conflicto las
diferentes expectativas de distintos colectivos: gestores de la salud, médicos,
industria farmacéutica y pacientes. Asi, los gestores de la salud pueden
cuestionar la necesidad de pagar por el tratamiento no aprobado de una
enfermedad, los médicos desean la libertad en la prescripcion, la industria
farmacéutica busca una ampliacion del mercado con nuevos usos de los
medicamentos ya comercializados y, finalmente, los pacientes desean
medicamentos seguros, eficaces y accesibles.”

The Food and Drug Administration (FDA) aprob6 el uso de IglV para las
siguientes condiciones: Inmunodeficiencia Primaria, Purpura Trombocitopénica
Idiopatica, Enfermedad de Kawasaki, Leucemia Linfocitica Cronica de Células B
(C91.0), Infeccién de VIH (B20), prevencion de infecciones en Trasplante de
Médula Osea (Z294.8).%
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La mayoria de paises han adoptado las indicaciones aprobadas por la FDA y
muchos otros siguen sus propias directrices y protocolos.” Por ejemplo, en
nuestro pais el uso de IglV es regulado por el petitorio farmacolégico EsSalud.*
En Bélgica el uso de IglV fue sobre 50-60% en indicaciones aprobadas mientras
que 40-50% eran indicaciones off-label."’ En hospitales espafioles el 60% de las
indicaciones fueron aprobadas, 16% no aprobadas pero avaladas por evidencia
cientifica y 24% no aceptadas.’® Mientras que en hospitales de Francia el 70%
de las indicaciones eran admitidas por sus protocolos.” En Nueva Zelanda se
reporta que el 71,5% de las indicaciones fueron aprobadas segun la ADHB
guideline.®

Por el contrario, el bajo control sobre los protocolos de uso de IglV en hospitales
de tercer nivel de Arabia Saudita reportan que el 35,7% de las indicaciones fue
aprobado segun FDA, 9,5% off-label como primera linea, 31,8% off-label
alternativo y 23% no recomendado.®

Debido al limitado suministro de IglV es importante esforzarse por el uso
apropiado y evaluar cada indicacién off-label aunque para Stafford permite a los
médicos adoptar nuevas practicas basadas en la evidencia emergente y ofrece a
los pacientes un nuevo tratamiento para las enfermedades huérfanas.*

Los esquemas de tratamiento (Figura 3 y Anexo 6) con IglV fueron de 0,4g/kg/d
por cinco dias (47,8%), seguida de 1g/kg/d por dos a cinco dias (23,9%) y
1g/kg/d por un dia (17,9%).

Se observa notable variaciéon de los esquemas de tratamiento segun indicacion,
salvo en la Enfermedad de Kawasaki (en cuyos casos analizados hay
preponderancia en la administracion de 2g/kg/d como dosis Unica) y en el
Sindrome de Landau Kleffner (F80.3) (0,4g/kg/d por cinco dias). Con nuestros
resultados evidenciamos que los esquemas de tratamiento en la mayoria de las
indicaciones se adhieren a las guias clinicas con alto grado de
recomendacion.>*#**1

La evolucion terapéutica de los pacientes (Figura 4) fue favorable en 83,6% de
los casos e indeterminado en 14,4%.

En el presente estudio no se puede determinar la eficacia terapéutica de IglV en
monoterapia o su asociacion con corticoides en determinadas patologias, debido
al disefo del estudio y las limitaciones que conlleva. Tampoco ha resultado facil
valorar la respuesta clinica de los pacientes porque en la mayoria de los casos
solo se administraron uno o dos ciclos de tratamiento. Sin embargo podemos
mencionar que las ventajas del tratamiento con IglV en las inmunodeficiencias
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son menos dias de hospitalizacién y menor numero de internamientos por afio,
menor frecuencia y gravedad de las infecciones, disminucién de la necesidad de
tratamiento antibidtico y prevencién y retraso de complicaciones y secuelas,
como las bronquiectasias.?

La respuesta terapéutica es rapida en Purpura Trombocitopénica Idiopatica,
generalmente entre 24 y 48 horas. El grado de respuestas favorables esta en el
orden de 90-95%, y la mayoria de veces se alcanzan recuentos plaquetarios
normales.*® Su efecto se mantiene entre 15 y 20 dias pos infusién.?®

En los pacientes con indicacion para el Sindrome de Guillen-Barré el pronéstico
probablemente sera muy alentador cuando los sintomas desaparezcan dentro de
un periodo de tres semanas después de haber comenzado por primera vez.

La recuperacion del Sindrome de Guillen-Barré pude tomar semanas, meses o
afnos y la mayoria de las persohas sobreviven y se recuperan por completo. De
acuerdo con el Instituto Nacional de Trastornos Neurolégicos y Accidente
Cerebrovascular de Maryland, cerca del 30% de los pacientes atn tiene alguna
debilidad después de tres afos. La debilidad leve puede persistir en algunas
personas.>® '

La evolucion terapéutica de todos los pacientes con Enfermedad de Kawasaki
fue satisfactoria, remision de sintomas y sin desarrollo de aneurismas coronarios
(confirmados por la evaluacién de electrocardiograma) con la administracién de
2g/kg/d en dosis unica.

Estudios revelan que no todos los pacientes con Enfermedad de Kawasaki
responden al tratamiento inicial con IglV y persisten febriles después de su
administracion o reiteran fiebre y otros sintomas de la enfermedad en los
primeros dos dias luego de un periodo de apirexia. Se estima que 10% a 30% de
los pacientes no responden al tratamiento inicial con IgIV.> El tratamiento 6ptimo
de estos pacientes no esta definitivamente establecido, pero actualmente existe
consenso en reiterar la IglV en caso de falla de tratamiento. En algunas series de
pacientes se han requerido reiterar dos a tres veces las infusiones de IgIV.*°

Los fracasos terapéuticos mas frecuentes del tratamiento con IglV se deben a:
pérdidas de IgG por el intestino o rifién, factores locales que predisponen a las
infecciones, infecciones ocultas, como sinusitis e infecciones de las vias
urinarias, lo que acelera el catabolismo del producto biolégico terapéutico, dosis
inadecuadas e intervalos prolongados entre las aplicaciones, es decir, cuando
las infusiones se espacian por mas de 21 dias, aunque hay quienes dejan que
trascurran incluso mas de 30 dias.?
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VI. CONCLUSIONES

El consumo de IglV fue de 1,657 unidades de IglV prescritas en 278 recetas
médicas y el costo total fue de S/987,737.70 para la atencién de 67
pacientes. Los servicios de hospitalizacion que atendieron mayor cantidad
de pacientes fueron emergencia (26,9%), medicina interna (19,4%), UCI-
UCIN (13,4%) y reumatologia (11,9%).

Las indicaciones médicas mas frecuentes fueron Purpura Trombocitopénica
Idiopatica (D69.3) en 25%, Sindrome de Guillen-Barré (G61.0) en 21% y
Enfermedad de Kawasaki (M30.3) en 7,5% de un total de 23 indicaciones
- médicas.

La relacién diagnéstico - tratamiento aprobado fue de 52,2%.

Los esquemas de tratamiento mas frecuentes fueron 0,4g/kg/d por cinco
dias (47,8%), seguida de 1g/kg/d por dos a cinco dias (23,9%) y 1g/kg/d por
un dia (17,9%).

La evolucion terapéutica de los pacientes fue favorable en 83,6% de los
casos.
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VIi. RECOMENDACIONES

Elaborar protocolos consensuados que recojan los criterios de utilizacién de
IgilV y el seguimiento por parte del servicio de farmacia, para que
indicaciones y esquemas de tratamiento se ajusten a las establecidas.
Implementar una politica activa de intervencion en el uso de IglV que corrija
las desviaciones detectadas.

Realizar estudios de utilizacion de medicamentos especialmente de
medicamentos de alto costo y de uso off-/abel que ayuden a la optimizacién
de los recursos y sobre todo al uso racional de medicamentos

35



10.

11.

12.

13.

14,

15.

16.

Vill. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

Negi V, Elluru S, Sibéril S, Graff-Dubois S, Mouthon L, Kazatchkine, et al.
Intravenous immunoglobulin: an update on the clinical use and mechanisms
of action. J Clin Immunol. 2007. Vol.27, No.3, pp. 233-245.

Orange Jordan. Clinical Update in Immunoglobulin Therapy for Primary
Immunodeficiency Diseases. Immune Deficiency Foundation. BAXTER.
2011 March; 14.

Barahona Afonso AF, Jodo CMP. The Production Processes and Biological
Effects of Intravenous immunoglobulin. Biomolecules. 2016;6(1).

Robert P. Global plasma supply and product demand. The marketing
research Bureau Inc. Sacramento, CA. 2014. [Acceso 15 de febrero de
2016], disponible en:
http://www.ipfa.nl/UserFiles/File/WS%202014/Symposium%202014%20IPFA
%20BCA/Proceedings%20Sacramento%202014/1_5 Robert_IPFA_BCA 20
14.pdf

Drew Provan et al. Guia clinica para el uso de inmunoglobulinas. Sociedad
Espafnola de Farmacia Hospitalaria. Barcelona [Acceso 15 de febrero de
2016], disponible en:
http://www.sefh.es/bibliotecavirtual/Guia_lgb/Guia_Imnunoglobulinas.pdf
DIGEMID. Indicadores de uso racional de medicamentos. Lima-Peru. 2009
Figueras A, Vallano A, Narvaez E. Fundamentos metodolégicos de los EUM.
Fundacié Institut Catala de Farmacologia. Universitat Auténoma de
Barcelona. 2003. [Acceso 15 de febrero de 2016), disponible en:
http:/ffiles.sld.cu/cdfc/files/2010/02/fundamentoseum. pdf

Hutchinson D, Flanagan P, Charlewood R, Mitchell T. Utilization of
intravenous immunoglobulin in New Zealand: a clinical audit. N Z Med
J. 2006 Dec 1;119(1246):U2340.

Lin MW, Kirkpatrick PE, Riminton DS. How intravenous immunoglobulin is
used in clinical practice: audits of two Sydney teaching hospitals. Intern Med
J. 2007 May;37(5):308-14.

Ruiz-Antoran B, Agusti A, Vallano A, Carreras 1, Riba N, Escudero M, et al.
Use of non-specific intravenous human immunoglobulins in Spanish
hospitals; need for a hospital protocol. Eur J Clin Pharmacol. 2010
Jun;66(6):633-41.

Simoens S. The use of intravenous immunoglobulin in Belgium. Int Arch
Allergy Immunol. 2011;154(2):173-6

Farber CM, Van der Biest-Cardinal C. Use of immunoglobulins in adults in a
university hospital: a retrospective study. Acta Clin Belg. 2011 Nov-
Dec;66(6):416-8.

Frauger E, Grassi J, Pradel V, Bornet C, Rouby F, Delarme J, et al. Use of
intravenous immunoglobulins in clinical practice: data from three French
university hospitals. Fundam Clin Pharmacol. 2011 Dec;25(6):753-61.

Darba J, Restovic G, Kaskens L, de Agustin T. Direct medical costs of
liquid intravenous immunoglobulins in children, adolescents, and adults in
Spain. J Clin Pharmacol. 2012 Apr;52(4):566-75.

Encyclopedia Universal. Academic. [Internet] 2008. [Acceso 10 de junio de
2016]. Disponible en:
http://enciclopedia_universal.esacademic.com/74513/Indicaci%C3%B3n_ter
ap%C3%A9utica -

Disefio de la investigacion. [Internet] 2010. [Acceso 10 de junio de 2016].
Disponible en:
http://ori.hhs.gov/education/products/sdsu/espanol/res_des1.htm#two

37



17.

18.

19.

20.
21.

Garcia-Sabina A, Rabuiial R, Martinez-Pacheco R. Revisién sobre el uso de
medicamentos en condiciones no incluidas en su ficha técnica. Sociedad
Espariola de Farmacia Hospitalaria. Farm Hosp. 2011;35(5):264—277

Jédar R. Hemoderivados: caracteristicas técnicas y aplicacién terapéutica.
Servei de Farmacia. Institut Catala de la Salut. [Internet] 2013. [Acceso 10
de junio de 2016]. Disponible en: http://www.ub.edu/sdm/tertulias-
resumen/tertulia_39.pdf

Guzman F, Arias C. La historia clinica: elemento fundamental del acto
médico. Rev Colomb Cir. 2012;27:15-24.

Petitorio farmacolégico Essalud 2011. Pert.

Manual de buenas practicas de prescripcion. Ministerio de Salud.
DIGEMID.2005 LIMA [Acceso 08 de febrero de 2016], disponible en:
http://www.digemid.minsa.gob.pe/UpLoad/UpLoaded/PDF/Publicaciones/UR

- M/P22_2005_01-01_Manual_prescripcion.pdf

22,

23.

24,

25.

26.

27.

28.

29,

30.

31.

Modelo de gestion hospitalaria. Proyecto MSH/UIAT Honduras. [Internet]
2012. [Acceso 10 de junio de 2016]. Disponible en:
http://pdf.usaid.gov/pdf_docs/PAOOK4NS.pdf

WHOCC. WHO collaborating centre for statistics methodology [Base de
datos] Oslo-Norwey.1982. [Acceso 10 de marzo de 2016] disponible en:
http:/iwww.whocc.no/atc_ddd_index/?code=J06BA02

Jurisdictional Blood Committee, for and behalf of the Australian Health
Ministers conference. Criteria for the clinical use of intravenous
immunoglobulin in Australia. 2nd edition. Canberra: Commonwealth of
Australia, July 2012. Standing council on Health and National Blood Authority
Australia. [Acceso 10 de febrero de 2016}, disponible en:

http://www .blood.gov.au/system/files/documents/nba-ivig-criteria-for-use-
2nd-edition. pdf

Pérez Robles et al. Optimizacién de las indicaciones de inmunoglobulina
inespecificas: guia clinica para el uso de inmunoglobulinas. Sociedad
Espafiola de Farmacia Hospitalaria. 2012. [Acceso 10 de marzo de 2016],
disponible en: http://www.sefh.es/sefhpublicaciones/documentos/57-
congreso/jueves_1630_salaC1_gemeh_tamara_perez_roble.pdf

Peter JG, Heckmann JM, Novitzky N. Recommendations for the use of
immunoglobulin therapy for immunomodulation and antibody replacement. S
Afr Med J. 2014 Sep 29;104(11).796.

Dolores M, Uso terapéutico actual de la inmunoglobulina intravenosa. Rev
Med Ins Mex Seguro Soc [revista on-line] 2006; 44 (Suple 2): 81-86 [Acceso
11 de agosto de 2015] disponible en:
http://iwww.medigraphic.com/pdfs/imss/im-2006/ims062r.pdf

Koleba T, Ensom MHH. Pharmacokinetics of intravenous immunoglobulin: a
systematic review. Pharmacotherapy. 2006 Jun;26(6):813-27.

PDR T, Micromedex. USP DI Volume 1 Drug Information for the Healthcare
Professional. 25th edition. Greenwood Village, CO: Thomson Healthcare,
2005

Jordan S. et al. Use of intravenous immunoglobulin in human disease: A
review of evidence by members of the Primary Immunodeficiency Committee
of the American Academy of Allergy, Asthma and Immunology. [Internet]
[Acceso 10 de marzo de 2016]. Disponible en:
https://www.aaaai.org/Aaaai/media/MediaLibrary/PDF%20Documents/Practi
ce%20Resources/2006_ivig_evidence_review.pdf

USP di drug information for the health care professional. 25™ Ed. 2005

38



32.

33.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

a1,

42.

43.

45.

46.

47.

Gammagard S/D, Carimune NF (immune globulin IV (IGIV)) dosing,
indications, interactions, adverse effects, and more [Internet]. [Acceso 10 de
marzo de 2016]. Disponibie en:
http://reference.medscape.com/drug/gammagard-s-d-carimune-nf-immune-
globulin-iv-igiv-343138#11

Lawrence E. Handbook of inyectable drugs. American Society of health-
sistema pharmacists. 17 Ed. 2013

Altimiras J. et al. Farmacoepidemiologia y estudio de utilizacion de
medicamentos. Sociedad Esparfiola de Farmacia Hospitalaria. [Acceso 10 de
marzo de 2016], disponible en:
http://www.sefh.es/bibliotecavirtual/fhtomo1/cap29.pdf

Capella D, Laporte JR. Principios de epidemiologia del medicamento. 2da
ed. Editorial Masson-Salvat. SF. [Acceso 15 de febrero de 2016] disponible
en: http://www.icf.uab.es/pem/cap4.asp

Gazarian M, Kelly M, McPhee JR, Graudins LV, Ward RL, Camp- bell TJ.
Off-label use of medicines: consensus recommendations for evaluating
appropriateness. MJA. 2006; 185:5448.

Stafford RS. Regulating off-label drug use. rethinking the role of the FDA. N
Engl J Med. 2008; 358(14):1427-9.

Politica nacional de medicamentos. Resolucion ministerial N° 1240-
2004/MINSA (24-12-2004) disponible en:
http://www.sismed.minsa.gob.pe/PoliticaNacdeMed-RM1240-2004. pdf
Documento técnico: Petitorio Nacional unico de medicamentos esenciales.
Resolucién ministerial N° 399-2015/MINSA' petitorio farmacolégico. (25-06-
15) disponible en:

http://www.sismed.minsa.gob. pe/PoliticaNacdeMed-RM1240-2004. pdf
Rodriguez R. Construyendo un modelo de Farmacia Hospitalaria. Ex jefe
departamento de Farmacia — HNERM. Conferencia en el Colegio Quimico
Farmacéutico del Peru. 09 de mayo 2016.

Solérzano E. Uso de transfusiones sanguineas y de hemocomponentes en
el Hospital Daniel Alcides Carrién. [Tesis de especialidad en medicina
interna). Facultad de Medicina Humana. Universidad Nacional Mayor de San
Marcos. Lima-Peru. 2006

Tabassum et al. IVIG and SCIG Utilization in the Atlantic Provinces in FY
2014/15. Nova Scotia Provincial Blood Coordinating Program. September
2015. [Intemet] [Acceso 10 de marzo de 2016], disponible en:
http://novascotia.ca/dhw/nspbcp/docs/IVIG-SCIG-Utilization-Atlantic-
Provinces-FY-2013-14.pdf

Pérez T. Optimizacion de dosis en la utilizacion de inmunoglobulinas
inespecificas. Mesa redonda sobre utilizacion de inmunoglobulinas
inespecificas. Grupo espafiol de medicamentos hemoderivados. Hospital
Universitario de Guadalajara. 2012

Constantine MM, Thomas W, Whitman L, Kahwash E, Dolan S, et al.
Intravenous immunoglobulin utilization in the Canadian Atlantic provinces: a
report of the Atlantic collaborative intravenous immunoglobulin utilization.
Working Group. Transfusion. 2007 Nov; 47(11):2072-80

Alangari AA, Abutaleb MH, Abarraq AA, Al-Dhowaiie AA. Intravenous
immunoglobulin utilization in a tertiary care teaching hospital in Saudi Arabia.
Saudi. Med J. 2008 Jul;29(7):975-9

Darabi K, Abdel-Wahab O, Dzik WH. Current usage of intravenous immune
globulin and the rationale behind it: the Massachusetts General Hospital data
and a review of the literature. Transfusion. 2006 May;46(5):741-53

39



48.

48.

50.

51.

52.

53.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

Pettigrow M, Garces K, Deuson R, Khassis J, Laroche V. Comparative net
cost impact of the utilization of romiplostim and intravenous immunoglobuliin
for the treatment of patients with immune thrombocytopenia in Québec,
Canada. J Med Econ. 2013;16(2):318-26

Wu J, Lee AJ, Goh AE, Chia M, Ho C, Burarin JL, et al. Use of intravenous
immunoglobulin in an Asian paediatric population over a 10-year period. J
Paediatr Child heaith. 2013 Aug;49(8).629-34

Menzin J, Sussman M, Munsell M, Zbrozek A. Economic impact of infections
among patients with primary immunodeficiency disease receiving IVIG
therapy. Clicoecon Outcomes Res. 2014 Jun 10;6:297-302

Huang F, Feuille E, Cunningham-Rundles C. Home care use of intravenous
and subcutaneous inmunoglobulin for primary immunodeficiency in the
United States. J Clin Immunol. 2013 Jan;33(1):49-54

Vicki Modell et al. Global overview of primary immunodeficiencies: a report
from Jeffrey Modell Centers worldwide focused on diagnosis, treatment, and
discovery. Springer Science. New York. 2014

Lt Col AN. Prasad, Surg Cdr Sanjay Chaudhary. intravenous
immunoglobulin in pediatrics: a review. ELSEVIER. Medical Journal Armed
Forces India. 2014 Aug;70:277-280

. CENETEC. Guia de Practica Clinica Diagnostico y Tratamiento de de

Pdrpura trombocitopénica inmunoldgica. Centro Nacional de Excelencia
tecnolégica en Salud. México, 2009. [Internet]. [Acceso 10 de marzo de
2016], disponible en: [Acceso 10 de marzo de 2016], disponible en:
http://www.sefh.es/bibliotecavirtual/fhtomo1/cap29. pdf

Hughes R, Swan A, van Doom P. Inmunoglobulina intravenosa para el
sindrome de Guillain-Barré (Revision Cochrane traducida). Cochrane
Database of Systematic Reviews 2010. Issue 6. Art. No.: CD002063. DOI:
10.1002/14651858.CD002063

Oates-Whitehead RM, Baumer JH, Haines L, Love S, Maconochie IK, Gupta
A, Roman K, Dua JS, Flynn . Intravenous immunoglobulin for the treatment
of Kawasaki disease in children. Cochrane Database of Systematic Reviews
2008, Issue 4. Art. No.:CD004000. DOI: 10.1002/14651858.CD004000.
Gajdos P, Chevret S, Toyka KV. Intravenous immunoglobulin for myasthenia
gravis. Cochrane Database of Systematic Reviews 2012, Issue 12. Art. No.:
CD002277. DOI: 10.1002/14651858.CD002277 .pub4.

A.Garcia-Sabina, R. Rabufial Rey y R. Martinez-Pacheco. Revision sobre el
uso de medicamentos en condiciones no incluidas en su ficha técnica.
ELSEVIER. Farm Hosp. Espafia. 2011;35(5).264-277

Comité Nacional de Hematologia. Purpura trombocitopenia inmunitaria. Guia
de diagnéstico y tratamiento. Arch Argent Pediatr 2010;108(2): 173-178.
[Articulo de revista]. [Acceso 22 de junio de 2016). Disponible en:
http://www.scielo.org.ar/pdf/aap/v108n2/v108n2a21.pdf _
University of Maryland Medical center. Sindrome de Guillain-Barré. [Internet].
[Acceso 22 de junio de 2016]. Disponible en:
http://umm.edu/health/medical/spanishency/articles/sindrome-de-
guillainbarre

Prego Javier. Enfermedad de Kawasaki. Arch Pediatr Urug 2008; 74(2): 99-
113 [Articulo de revista]. [Acceso 22 de junio de 2016). Disponible en:
http://www.sup.org.uy/revistas/Adp74-2/pdf/fadp74-2_6.pdf

40



IX. ANEXOS

41



Anexo 1. Ficha de recoleccion de datos.

INFORMACION GENERAL
Apellidos y nombres N° de Ficha
Sexo Edad Peso
O Masculino 0O Femenino
Diagnéstico

Antecedentes médicos

O No refiere

Relacién diagnéstico—tratamiento aprobado

(0 Relacion total

0 Relacion nula

DATOS DE CONSUMO

Servicio de hospitalizacion

Recetas prescritas Unidades dispensadas Costo total (S/.)
ESQUEMA DE TRATAMIENTO
Dosis
N° de ciclos Fecha de inicio Fecha de término Rk
tratamiento (dias)
1
2
3
4
5
6
TERAPIA CONCOMITANTE
Medicamento Dosis Via Frecuencia
RESPUESTA TERAPEUTICA

O Buena evolucion

O Evolucion indeterminada
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Anexo 2. Reporte de consumo de medicamentos del sistema de gestion

hospitalaria del HNGAI, periodo de agosto de 2014 a julio de 2015.
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Anexo 3. Carta de aprobacion del proyecto de investigacion por la oficina
de capacitacion del HNGAI, febrero de 2016.
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Bejuredad Kordd pani Lo00E

“Afio de fa Diversificacion Productiva y Fortalecimiento de ia Educacion”

CARTAN® Y23 .OCID-G-RAA-ESSALUD-2016

Lima, 01 de Febrero del 2016

Serora Doclora

INES IBARRA MENDO

Jefe del Servicio de Farmacia

Red Asistencial Aimenara — EsSalud
Presente -

Me difijo a usted para saiudaria ocrdiatmenle‘y a la vez informarie que el proyeclo de
investigacion:

N°® 181-2015 “Estudio de utilizacién de inmunoglobulina humana en el HNGAI"

Autor: VEGA CHAVEZ, ROY RONY - PRE-PROFESIONAL
FARMACIA Y BIOQUIMICA

Fue evaluado en Reunion detl Comité de Investigacién de nuestro Hospital el dia 01 de
Febrero del 2016, con la presencia de sus miembros: Dr. Carlos Garcia Bustamante,
Dr. Radl Yepez Adrazen, Lic. Silas Alvarade Rivadeneyra, Lic. Gaby Sonia Chavez Zegarra,
Psic. Oscar Veldsquez Aguilar y TM. Belkis David Parra Reyes, siendo APROBADO.

Sirva la ocasibn para transmitirie mi especial consideracion,

Atentamente,

¢.c. InteresadofArchivo
NIT. 753-2016- 06




Anexo 4. Servicio de archivo de historias clinicas del HNGAI, mayo de 2016
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Anexo 5. Revision de historias clinicas en el servicio de historias clinicas
del HNGAI, mayo de 2016.
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Anexo 6. Diagnéstico y esquemas de tratamiento con IglV de pacientes
hospitalizados en el HNGAI durante el periodo de agosto de 2014 a de julio
de 2015.

N°d P ntaje Dosis (g/kg/d*) D i6n (d
Diagnéstico (CIE-10) = i i iciin)

pacientes (%) Media + SD* Media + DS

Purpura trombocitopénica idiopatica (D69.3) 17 25,0 0,96 +0,14 2,05+1,10
Sindrome de Guillen Barré (G61.0) 14 21,0 0,41+0,04 5,07+ 0,62
Enfermedad de Kawasaki (M30.3) 5 7.5 2,00 + 0,00 1,00 + 0,00
Encefalitis anti NMDA (A83) 3 45 0,40 + 0,00 467 + 0,58
Lupus eritematoso sistémico (M32) 3 4,5, 0,60 + 0,35 433+1,54
Miastenia gravis (G70) 3 45 0,40 + 0,00 3,67+2,31
Dermatomiositis (M33.0) 2 3,0 0,70 + 0,42 4,50 + 0,71
Plaquetopenia (D69.6) 2 3,0 0,75+ 0,35 3,00+1.41
Polimiositis (M33.2) 2 3,0 0,40 + 0,00 4,30 + 0,42

Sindrome de Landau Kleffner (F80.3) ' 2 3,0 0,40 + 0,00 5,00 + 0,00
Sindrome de Wiskott Aldrich (D82.0) 2 3.0 1,20 +1,13 1,00 + 0,00
Anemia hemolitica autoinmune (D55) 1 1,5 1,00 + 0,00 2,00 + 0,00
Aplasia Medular 1 15 1,00 + 0,00 1,00 + 0,00

Asma severa (J45) 1 1,5 0,60 + 0,00 1,00 + 0,00
Esclerosis sistémica difusa (M34) 1 1.5 0,40 + 0,00 5,00 + 0,00
Gestante (060) 1 1,5 1,00 + 0,00 1,00 + 0,00
Inmunodeficiencia comtin variable (D83) 1 1,5 1,00 + 0,00 1,00 + 0,00
Leucemia linfoide aguda B (C91.0) 1 15 1,00 + 0,00 1,00 + 0,00
Hipogammaglobulinemia (D80.0) 1 1,5 1,00 + 0,00 3,00 +0,00
Leucemia mieloide aguda (C9$2.0) 1 1,5 1,00 + 0,00 2,00 + 0,00
Linfohistiocitosis hematofagocitica (D76.1) 1 1,5 1,00 + 0,00 1,00 + 0,00
Neuropatia 6ptica autoinmune (H46) 1 15 2,00 + 0,00 5,00 + 0,00
Pancitopenia (D61.0) 1 15 1,00 + 0,00 1,00 + 0,00

Total 67 100,0 0,83 + 0,49 3,11+1,79

*DS = Desviacion estandar; d = dias.
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Revista de Investigacién — Facultad de Ciencias de la Salud — UNSCH VegaR. y col.

Utilizacion de inmunoglobulina intravenosa en el Hospital
Nacional Guillermo Almenara Irigoyen, periodo agosto de
2014 a julio de 2015. Ayacucho 2016.

Vega Chévez, Roy Rony'. Lopez Sierralta, Mariccla®
Farmacia y Bioquimica: UNSCH

RESUMEN

El uso de Inmunoglobulina intravenosa es incierto dentro de la practica clinica en cuanto a las
indicaciones aprobadas e indicaciones fuera de lo admitido por los organismos reguladores,
generando controversias sobre su uso adecuado debido al elevado precio y limitado suministro en
los hospitales. Frente a esta situacién nuestro objetivo fue analizar la utilizacién de
inmunoglobulina intravenosa en el Hospital Nacional Guillermo Almenara Irigoyen durante el
periodo de agosto de 2014 a julio de 2015, para conocer el consumo, indicaciones, hébitos de
prescripcién y esquemas de tratamiento. Se empledé un método de estudio descriptivo
retrospectivo. Los materiales empleados fueron el reporte de consumo de medicamentos, el
sistema de gestién hospitalaria, historias clinicas y se elabor6 una ficha para la recoleccién de
datos. Se consumieron 1,657 unidades de IgIV prescritas en 278 recetas médicas y el costo total
fue de S/987,737.70 para la atencién de 67 pacientes. Los servicios de hospitalizacién que
atendieron mayor cantidad de pacientes fueron emergencia (26.9%), medicina interna (19,4%),
UCI-UCIN (13,4%) y reumatologia (11,9%). Se identificé 23 indicaciones y las indicaciones
frecuentes fueron Pirpura Trombocitopénica Idiopética (D69.3) en 25%, Sindrome de Guillen-
Barré (G61.0) en 21% y Enfermedad de Kawasaki (M30.3) en 7,5%. La relacién diagnéstico-
tratamiento en prescripciones médicas fue de 52,2%. Los esquemas de tratamiento mas frecuentes
fueron de 0,4g/kg/d por cinco dias (47,8%), seguida de 1g/kg/d por dos a cinco dias (23,9%) y
1g/kg/d por un dia (17,9%). La evolucién terapéutica de los pacientes fue favorable en 83,6% de
los casos.

Palabras clave: Inmunoglobulina intravenosa, estudio de utilizacién de medicamentos.
SUMMARY

The use of IVIG is uncertain in clinical practice regarding the approved indications and indications
outside of that permitted by regulatory agencies, generating disputes over their proper use because
of the high price and limited supply in hospitals. Faced with this situation, our objective was to
analyze the use of intravenous immunoglobulin in the National Hospital Guillermo Almenara
Irigoyen during the period August 2014 to July 2015, to meet consumption, indications,
prescribing habits and treatment regimens. A method of retrospective descriptive study was used.
The materials used were reporting consumption of drugs, hospital management system, medical
records and a tab for data collection was developed. Prescribed IVIG 1,657 units in 278
prescriptions and total cost was S/ 987,737.70 for the care of 67 patients were consumed. Inpatient
services who attended more patients were emergency (26.9%), internal medicine (19.4%), UCI-
UCIN (13.4%) and rheumatology (11.9%). 23 was identified indications and indications were
Idiopathic Thrombocytopenic Purpura (D69.3) in 25%, Guillen-Barré Syndrome (G61.0) in 21%
and Kawasaki disease (M30.3) at 7.5%. The diagnostic and treatment medical prescriptions ratio
was 52.2%. The most common treatment schemes were 0.4 g/kg/d for five days (47.8%), followed
by 1 g/kg/d for two to five days (23.9%) and 1 g/kg/d one day (17.9%). The therapeutic evolution
of patients was favorable in 83.6% of cases.

Keywords: Intravenous Immune Globulin, drug utilization study.

Correspondencia:

Vega Chévez, Roy Rony; royvech@gmail.com
Universidad Nacional de San Cristobal de Huamanga
Facultad de Ciencias de la Salud — Av. Independencia s/n



Revista de Investigacion — Facultad de Ciencias de la Salud —- UNSCH

VegaR. y col.

INTRODUCCION

Los preparados de inmunoglobulinas empezaron a
utilizarse con fines terapéuticos en la década de los 50, en
concreto como terapia sustitutiva en nifios con
inmunodeficiencias primarias.’ Sin embargo, no fue hasta
hace unos 30 afios cuando los avances tecnoldgicos en el
fraccionamiento del plasma permiticron el desarrollo de
suspensiones de inmunoglobulina tipo G monoméricas
aptas para su administracién intravenosa.® Hoy en dia el
47,6% del plasma recolectado se destina a la produccién
de inmunoglobulinas polivalentes, siendo el principal
producto en el mercado mundial de hemoderivados.™*

La inmunoglobulina intravenosa (IgI'V) tiene actividad
antigena e inmunomoduladora, su uso se ha convertido en
una importante opcion terapéutica en diversas indicaciones
clinicas, ademds de las ya  mencionadas
inmunodeficiencias primarias, los preparados de IgIV se
emplean en numerosas patologias como los procesos
autoinmunes ¢ inflamatorios agudos. En particular, es muy
importante tener presente que en los pacientes con
inmunodeficiencias, la IgI'V sigue constituyendo la unica
opcién de tratamiento y que en cierfos casos puede
salvarles la vida.®

En cuanto al uso de IgI'V existe una gran controversia por
su seguridad, elevado costo, riesgo de efectos adversos, y
sobre situaciones en las la eficacia del tratamiento no ha
sido determinada,® a la par que su prescripcion en
indicaciones off-label (no aprobadas) se extiende a casi
todas las especialidades médicas.

A través un estudio de utilizacién de medicamentos se
puede analizar cuales son los patrones, perfiles y otras
caracteristicas de la prescripcion, la dispensacién, el
consumo de IgIV en la préctica clinica, particularmente en
un hospital de alta complejidad de Ia seguridad social.”

Objetivo general

Analizar la utilizacién de inmunoglobulina intravenosa
(IgIV) en el Hospital Nacional Guillermo Almenara
Irigoyen (HNGALI durante el periodo de agosto de 2014 a
julio de 2015.

Objetivos especificos
s  Determinar el consumo cuali-cuantitativo y costos de
la utilizacién de IgIV en el HNGAL

e Identificar las indicaciones médicas en las que se
utiliza IgIV en el HNGAL

e Determinar los habitos de prescripcion médica
tomando en cucnta la relacion diagnéstico -
tratamiento aprobado.

e Describir los esquemas de tratamiento (dosis y
durdci6n de tratamiento).

e Conocer la evolucién terapéutica de los pacientes
tratados con IgIV.

MATERIALES Y METODOS

Area de estudio
Hospital Nacional Guillermo Almenara Irigoyen.

Materiales

* Ficha de recoleccion de datos.

e Historias clinicas.

e Reporte de consumo de medicamentos.
e Sistema de gestion hospitalaria.

Poblaci6n
Historias clinicas de pacientes hospitalizados en el HNGAI
que recibieron tratamiento con IglV.

Correspondencia:
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Muestra

67 historias clinicas de pacientes que recibieron
tratamiento con Igl'V durante el periodo de agosto de 2014
a julio de 2015.

Procedimiento para la recoleccién de datos

Estudio de consumo cnali-cuantativo y costos

e Se recurrié a informética del Servicio de Farmacia
para tener acceso al sistema de gestion hospitalaria del
HNGAI y obtener el reporte de consumo de
medicamentos (IgI'V) del periodo agosto de 2014 hasta
Jjulio de 2015.

e A partir del reporte de consumo de medicamentos se
disefi6 una base de datos para registrar consumo de
IgIV: Apcllidos y nombres del paciente, fecha de
atencién en farmacia, recetas prescritas, unidades
dispensadas, servicio hospitalario de prescripcién y
costo por atencion.

Estudio de los hibitos de prescripcién, pauta - esquema

de tratamiento y evolucién terapéutica

e Se solicité autorizacién a la oficina de capacitacién
del hospital para la revision de historias clinicas de
pacientes que figuraban en el reporte de consumo de
medicamentos.

e Se diseii6 una ficha de recoleccion de datos, la cual se
validé a través de una prueba piloto con diez historias
clinicas. :

e La revision las historias clinicas se realizd6 en el
Servicio de Archivo del hospital.

e En la historia clinica se analiz6 el informe de
hospitalizacién, evoluci6n diaria por ¢l médico, hoja
terapéutica de prescripcion, KARDEX de enfermeria y
orden de alta.

 La informacién se recogié de forma ordenada en la
ficha de recoleccién de datos.

e Se completd la base de datos previamente disefiada
con la siguiente informacién: indicacion, adherencia al
petitorio  farmacolégico, dosis, duracién del
tratamiento, duracién del tratamiento y evolucién
terapéutica.

METODOLOGIA

Determinacién del consumo cuali-cuantitativo y costos

A partir del reporte de consumo de medicamentos e

historias clinicas:

¢ Numero de pacientes: total de pacientes atendidos

e Numero de recetas médicas: total de recetas médicas
prescritas

e Servicio hospitalario: todos los servicios hospitalarios
de atencidn y prescripcion,

e Unidades consumidas: total de unidades de IgIV
consumidas

* Costos por la atencion: total del costo por ¢l consumo

de IglV

Descripcion de las caracteristicas demogrificas de la
muestra

Distribucion del grupo etario y sexo, registrado en la
historia clinica de los pacientes que recibieron IgIV.

Identificacién de las indicaciones
A partir del diagnéstico principal del paciente que figura
en la historia clinica.

Determinacién de la relacién diagndstico — tratamiento

aprobado

e Relacién total: cuando la indicacién para la cual se
prescribe IgIV corresponde a las indicaciones
aprobadas por el petitorio farmacolégico EsSalud.
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Relacion nula: cuando no existe relacion entre la
indicacién para la cual se prescribe IglV y las
indicaciones aprobadas por ¢l petitorio farmacologico
EsSalud.

Descripeion de los esquemas de tratamiento
Distribuciéon de los esquemas de tratamiento (dosis y
duracion de tratamiento).

Evolucién terapéutica

¢ Buena Evolucion: estd referida a la mejoria
significativa de algunos rasgos de la enfermedad y
mejoria clinica.

¢ Evolucion Indeterminada: esta referida a la evolucion
estacionaria o ligera mejoria de los rasgos de la
enfermedad del paciente.

Tipo de investigacion
Descriptivo retrospectivo.

ANALISIS DE DATOS
Estadistica descriptica.
RESULTADOS
Tabla 1. Consumo cuali-cuantitativo y costos de

utilizacion de 1g1V en el HNGAI durante el periodo de
agosto de 2014 a julio de 2015

mRelacién total mRelacién nula

Figura 1. Relacion diagndstico — tratamientc en
prescripciones médicas de IgIV  en  pacientes
hospitalizados en el HNGAI durante el periodo de agosto
de 2014 a julio de 2015.

Sel-'vu:-lo d.e_ Pacientes Ricétis Unidades Costos
hospitalizacién ™ S/
Emergencia 18 26,9 70 461 274,802.10
Medicina Interna 13 19,4 53 383 228,306.30
UCI-UCIN 9 134 41 223 132,930.30
Reumatologia 8 11,9 68 246 146,640.60
Clinica pediatrica 6 8,9 18 85 50,668.50
Hemaologia 5 44 14 125 74,512,50
clinica
Otros Servicios* 8 11,9 14 134 79,877.40
Total 67 100,0 278 1,657 987,737.70

*Cirugia, geriatria, neutro-traumatologia, obstetricia, urologia y ortopedia-
trauma.

Tabla 2. Indicaciones médicas de IgIV en pacientes
hospitalizados en el HNGAI durante el periodo de agosto
de 2014 a de julio de 2015.

m0.4g/kg/d por cinco dias

m 1/kg/d por un dia

m 1/kg/d por dos a cinco dias
\ 2g/kg/d por un dia

m 2g/kg/d por cinco dias

°
Diagnostico (CIE10) :‘ss:: Porcentaje
Purpura trombecitopénica idiopatica (D69.3) 17 25.0
Sindrome de Guillen-Barré (G61.0) 14 2190
Enfermedad de Kawasaki (M30.3) 12 7.5
Encefalitis anti NMDA (A83) 5 4.5
Lupus eritematoso sistémico (M32) 3 4.5
Miastenia gravis (G70) 3 4.5
Dermatomiositis (M33.0) 3 4.5
Plaquetopenia (D69.6) 2 3.0
Polimiositis (M33.2) 2 3.0
Sindrome de Landau Kleffner (F80.3) 2 3.0
Sindrome de Wiskott Aldrich (D82.0) 2 3.0
Otras enfermedades 12 18.0
Total 67 100.0
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Figura 2. Esquemas de tratamiento con Igl'V de pacientes
hospitalizados en el HNGAI durante el periodo de agosto
de 2014 a julio de 2015.

m Evolucion indeterminada

mBuena evolucién

Figura 3. Evolucién terapéutica de pacientes que
recibieron tratamiento con IgIV en el HNGAI durante el
periodo de agosto de 2014 a julio de 2015.
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DISCUSION

Al analizar los datos del consumo y costos (Tabla 1) se
observa que durante un periodo de doce meses se
atendieron 67 pacicntes y se utilizaron 1657 unidades de
IgIV. El servicio de farmacia del hospital registré la
atencién de 278 recetas médicas con prescripcion del
hemoderivado. El costo por unidad de IgIV fue de 5/596.1
y como consecuencia se generé un gasto total de
$/987,737.70 por el consumo.

La elevada cantidad de recetas médicas de debe a que en
este establecimiento de salud se aplica el sistema de
dispensacién de medicamentos en dosis unitaria, desde su
implementaci6n en 1993, es decir que la prescripcién como
la dispensacion se realiza para un dia de tratamiento.

Es- importante considerar que la produccién de IgIV
requiere el plasma de miles de donadores sanos,” pero en el
Perti las donaciones de sangre apenas cubren la demanda
(crio-precipitado, plasma, plaquetas, paquete globular, etc.)
de los hospitales nacionales® En este contexto, los
servicios de salud de nuestro pafs importan IglV a elevados
precios.

Nucstros datos concucrdan con el reporte de balance
econémico de medicamentos de alto costo
(hemoderivados, medicamentos biol6gicos y oncoldgicos)
de la seguridad social del 2015, que determin6 que la Red
Asistencial Almenara consumi6 19.4% de IgIV adquirida.’

Un andlisis de mercado de los hemoderivados reporta que
¢l consumo mundial de IglV aumenta en 7,7% cada afio y
se mantendra asf hasta el 2020.*

Los estudios de consumo cuantitativo de medicamentos
emplean una unidad técnica de medida internacional
denominada dosis diaria definida (DDD) que es la dosis
diaria media cuando se usa un farmaco en su indicacion
principal.® En la actualidad la OMS aiin no ha establecido
DDD de IgIV,” por lo que no es posible realizar
comparaciones en este topico con otros estudios

publicados. %!

Los servicios de hospitalizacién que atendieron mas
pacientes fueron: emergencia (26,9%), medicina interna

(19.4%), UCI-UCIN (13,4%) y reumatologia (11,9%).

El 4rea de emergencia, es aquel ambiente de un centro
hospitalario, donde se otorgan prestacion de salud las 24
horas del dia a pacientes que demandan atencién
inmediata. La situacion de emergencia es alteracion subita
de la salud, que de no ser atendida de manera inmediata,
pone a una persona en grave riesgo de perder la vida,
puede conducir a la muerte o dejar secuelas invalidantes.

Las especialidades médicas de reumatologia y medicina
interna atienden pacientes con enfermedades crénicas
(inmunodeficiencias primarias y secundarias) que
requieren terapia sustitutiva con el objetivo de lograr
niveles séricos de IgG normales para disminuir el nimero
y severidad de infecciones y disminuir el uso de
antibiéticos."”

Nuestros resultados discrepan de lo reportado por estudios
similares realizados en Canad4, Australia y Arabia Saudita,
los cuales coinciden y afirman que las especialidades
médicas de hematologia, neurologia, € inmunologia son los
servicios de mayor atencién de pacientes que requicren

Igl'v'll-ls
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Se identificé 23 indicaciones (Tabla 2) destacando Pirpura
Trombocitopénica Idiopatica (D69.3) 25%, Sindrome de
Guillen-Barré 21% (G61.0) y enfermedad de Kawasaki
(M30.3) 7,5%.

La primera linea de tratamicnto de pirpura
trombocitopénica idiopatica (PTI) son los glucocorticoides
y en algunos casos IgIV."*

Esté bien documentado el hecho de que, en los adultos con
PTL, Ia administracién de IgIV produce un incremento del
nimero de plaquetas.*'” Ademas, en diversos ensayos
clinicos aleatorizados multicéntricos se ha demostrado que
en estos pacientes se consiguen mejores resultados clinicos
mediante fa administracion de IgI'V a dosis altas que con el
uso de corticoides sistémicos.’

La administracién de grandes cantidades de IgI'V en PTI
tiene efecto a corto y largo plazo en el aumento de Ia
cantidad de plaquetas. Al parecer, el de corto plazo ocurre
por bloqueo de la Fc o por inhibicién y reduccién de la
fagocitosis, mientras que el efecto a largo plazo se dirige
contra idiotipos localizados en los anticuerpos GPIIb/Illa.

Consensos de expertos en el uso de inmunoglobulinas
recomiendan administrar IglV a pacientes con hemorragia
persistente o potencialmente mortal y con un recuento
plaquetario bajo.? También cuando la intervencién
quirtirgica, parto o cesérea es inminente.”

En el Sindrome de Guillen-Barré (SGB) con discapacidad
significativa (cstadio III), se recomicnda IgIV o el
recambio plasmatico.’ La IgIV ¢s un poco mas segura que
la plasmaféresis y mucho mas facil de administrar. De
acuerdo a pruebas de calidad moderada, el tratamiento
combinado no es significativamente mdas efectiva que
ninguno de estos por separado.” El tratamiento debe
iniciarse cuanto antes, preferiblemente en las primeras dos
semanas de evoluci6n con sintomas leves que progresan y
pacientes que requieren asistencia ventilatoria.®

Se han propuesto muchas razones posibles del efecto
beneficioso de la IgIV en las enfermedades autoinmunes.”
Los mecanismos posibles en el SGB incluye: ¢l bloqueo de
los receptores Fc en los macrofagos que previenen el
ataque dirigido al anticuerpo en la membrana de las células
de Schwann y en la miclina; la regulacién de los
autoanticuerpos o las citosinas mediante los anticuerpos
anticitocina o antiidiotipicos; el aumento del receptor Fc
gamma IIB inhibitorio y las interferencias con la cascada
del complemento o los efectos regulatorios sobre las
células T2

La accién de IgIV en la enfermedad de Kawasaki (EK)
consiste en: la neutralizacion, aceleracién del catabolismo
y supresion de la produccion de anticuerpos; neutralizacion
de los efectos del complemento, interferencia con los
anticuerpos de citotoxicidad celular inhibicion de las
moléculas de adhesién, modulacién de la proliferacion
celular y la apoptosis, activacion de células T y
restauracion del balance TH1/TH2.2 Ademis se cuenta con
suficiente evidencia cientifica, procedente de meta andlisis
y ensayos multicéntricos prospectivos, que avala la
administraciéon de IgIV en la EK para reducir de forma
significativa el desarrollo de altcraciones arteriales
coronarias 30 dias después del diagnostico.”! El uso de
IgIV es el tratamiento de primera linea junto con aspirina.
Este tratamiento combinado reduce la incidencia de
aneurismas >

Esté comprobado que la IgIV es eficaz para incrementar de
manera especifica la concentracion de anticuerpos IgG en
las inmunodeficiencias, asimismo ayuda, por su actividad
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antigeno especifica, a mejorar la opsonizacién, actia en el
complemento y disminuye el nimero y la gravedad de las
infecciones. La indicacion es absoluta cuando existe una
cala deficiencia cuantitativa de IgG, acompafiada de
infecciones recurrentes 'y evolucion natural de
complicaciones a largo plazo.”™

En la etiopatogenia del lupus eritematoso sistémico,
poliomiositis y dermatomiositis participan mecanismos de
autoinmunidad debido a los anticuerpos del plasma de los
pacientes y a la respuesta favorable a la inmunosupresion.
Los mecanismos implicados de IgIV son: la neutralizacién
de anticuerpos para antigenos infecciosos, regulacién de la
red idiotipo-antidiotipo, blogqueo de receptores Fc en
fagocitos, control de la proliferacion de linfocitos T
autorreactivos y de la produccion de linfocitos B que
originan anticuerpos, modulacion de la actividad del
sistema del complemento y bloqueo de la activacion y
acciones de citosinas proinflamatorias.”

La IgIV estd recomendada en los pacientes con miastenia
gravis autoinmune asociada a crisis miasténicas cuando el
tratamiento con  corticoides u ofros  agentes
inmunosupresores ha fracaso o es inadecuado y cuando se
requiera la hospitalizacién del enfermo a causa de la
debilidad muscular.*'® El mecanismo de accién implicado
es la neutralizacion de anticuerpos patogénicos,
modulacién de respuestas de linfocitos B y aporte de
anticuerpos contra interleucina-6 y FNT-a. Ademis, la
IgIV  disminuye la sintesis de oftras citosinas
proinflamatorias ¢ inhibe la expansién policlonal.? Una
alternativa al tratamiento con IgIV es la plasmaféresis.*'***

Nuestros resultados son similares a los reportados ¢n
Canada sobre el uso de IgIV en The Massachusetts
General Hospital y por otra parte se observa una ligera
diferencia con los resultados de una auditoria en diversos
hospitales provinciales Canadienses que determiné un
17,3% de pacientes con indicacion para parpura
trombocitopénica idiopética y se diferencia de nuestro
estudio al determinar que la segunda indicacion fue
inmunodeficiencia primaria (14,9%)."4*

La relacion diagnostico-tratamiento en prescripciones
médicas de IgIV (Figura 1) fue de 52,2%. En base a estos
resultados podemos afirmar que existe un gran habito de
prescripcién médica en indicaciones off-label.

El uso de medicamentos en indicaciones off-label es
comun en la practica clinica hospitalaria y su aplicacién
deberia ir unida al seguimiento de un protocolo terapéutico
asistencial y al cumplimiento de un procedimiento que
garantice la informacion y el consentimiento informado del
paciente.”

Por otra parte, el uso de farmacos off-label puede hacer
entrar en conflicto las difcrentes expectativas de distintos
colectivos: gestores de la sanidad, médicos, industria
farmacéutica y pacientes. Asi, los gestores de la sanidad
pueden cuestionar la necesidad de pagar por el tratamiento
no aprobado de una enfermedad, los médicos descan la
libertad en la prescripcion, la industria farmacéutica busca
una ampliacién del mercado con nuevos usos de los
medicamentos ya comercializados y, finalmente, los
pacientes desean medicamentos scguros, eficaces y
accesibles.”’

The Food and Drug Administration (FDA) aprobé el uso
de IgIV para las siguientes condiciones: enfermedad
Inmunodeficiencia primaria o inmunodeficiencia primaria
humoral, parpura  trombocitopénica  idiopética,
Enfermedad de Kawasaki Inmunodeficiencias secundarias:
Leucemia linfocitica crénica de Células B, Infeccion de
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VIH, prevencién de infecciones en trasplante de médula
osea.'’

La mayoria de paises han adoptado las indicaciones
aprobadas por la FDA y muchos otros siguen sus propias
directrices y protocolos.” Por ejemplo, en nuestro pais el
uso de IglV es regulado por el petitorio farmacologico
EsSalud.?®

En Bélgica ¢l uso de IgIV fue sobre 50-60% en
indicaciones aprobadas mientras que 40-50% eran
indicaciones off-label.*® En hospitales espafioles el 60% de
las indicaciones fueron aprobadas, 16% no aprobadas pero
avaladas por evidencia cientifica y 24% no aceptadas.’'
Mientras que en hospitales de Francia el 70% de las
indicaciones eran admitidas por sus protocolos.” En Nueva
Zelanda se reporta que el 71,5% de las indicaciones fueron
aprobadas segin la ADHB guideline.”

Por el contrario, el bajo control sobre los protocolos de uso
de IglV en hospitales de tercer nivel de Arabia Saudita
reportan que el 35,7% de las indicaciones fue aprobado
segin FDA, 9,5% off-label como 1ra linea, 31,8% off-label
alternativo y 23% no recomendado.”

Debido al limitado suministro de IgIV es importante
esforzarse por el uso apropiado y evaluar cada indicacion
off-label aunque para Stafford permite a los médicos
adoptar nuevas pricticas basadas en la evidencia
emergente y offece a los pacientes un nuevo tratamiento
para las enfermedades huérfanas.™

Los esquemas de tratamiento con Igl'V (Figura 2) fueron
de 0,4 g/kg/d por cinco dias (47,8%), seguida de 1 g/kg/d
por dos a cinco dias (23,9%) y 1 g/kg/d por un dia
(17,9%).

Sc observa notable variacién de los esquemas de
tratamiento segun indicacion, salvo en la EK (en cuyos
casos analizados hay preponderancia en la administracion
de 2 g/kg/d como dosis tnica) y en el Sindrome de Landeu
Kleffner (0,4 gkg/d por cinco dias). Con nuestros
resultados evidenciamos que los esquemas de tratamiento
en la mayoria de las indicaciones se adhieren a las guias
clinicas con alto grado de recomendaci6n.*'®

La cvolucién terapéutica de los pacientes (Figura 3) fue
favorable en 83,6% de los casos e indeterminado en
14,4%.

En el presente estudio no se puede determinar la eficacia
terapéutica de IgIV en monoterapia o su asociacién con
corticoides en determinadas patologias, debido al disefio
del estudio y las limitaciones que conlleva. Tampoco ha
resultado facil valorar la respuesta clinica de los pacientes
porque en la mayoria de los casos solo se administraron
uno o dos ciclos de tratamiento.

Sin embargo podemos mencionar que las ventajas del
tratamicnto con IgIV en las inmunodeficiencias son menos
dias de hospitalizacién y menor nimero de internamientos
por afio, menor frecuencia y gravedad de las infecciones,
disminucion de la necesidad de tratamiento antibi6tico y
prevencién y retraso de complicaciones y secuelas, como
las bronquiectasias.?

Los fracasos terapéuticos mas frecuentes del tratamiento
con IgIV se deben a: pérdidas de IgG por el intestino o
rifion, factores locales que predisponen a las infecciones,
infecciones ocultas, como sinusitis e infecciones de las
vias urinarias, lo que acelera ¢l catabolismo del producto
biolégico terapéutico, dosis inadecuadas e intervalos
prolongados entre las aplicaciones, es decir, cuando las
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infusiones se espacian por mas de 21 dias, aunque hay

quienes dejan que trascurran incluso méas de 30 dias.”

CONCLUSIONES

1. El consumo de IglV fue de 1,657 unidades de IgIV
prescritas en 278 recetas médicas y el costo total fue
de S/ 987,737.70 para la atencién de 67 pacientes. Los
servicios de hospitalizacién que atendieron mayor
cantidad de pacientes fueron emergencia (26,9%),
medicina interna (19,4%), UCI-UCIN (13,4%) y

reumatologia (11,9%).

2. Las indicaciones médicas mas frecuentes fueron
Parpura Trombocitopénica Idiopética (D69.3) en 25%,
Sindrome de Guillen-Barré (G61.0) en 21% y
Enfermedad de Kawasaki (M30.3) en 7,5% de un total

de 23 indicaciones médicas.

3. Larelacién diagn6stico - tratamiento aprobado fuc de

52,2%.

4. Los esquemas de tratamiento mas frecuentes fueron
0,4g/kg/d por cinco dias (47,8%), seguida de 1g/kg/d
por dos a cinco dias (23,9%) y 1g/kg/d por un dia

(17,9%).

5. La ecvolucién terapéutica de los pacientes fue

favorable en 83,6% de los casos.
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